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Π Ρ Ο ΛΟ ΓΟ ΢  
       

 

 

 
… με αίμα χώρισαν ο Κάιν με τον Άβελ και με αίμα λαβώθηκε ο Ηρακλής… 

 
… με το αίμα του Κυρίου κλείσθηκε η συμφωνία με τον Άνθρωπο και 

     με αίμα γίνεται το κορίτσι - γυναίκα… 

 

 

 
Γυναίκα,  
που απ’ τα σπλάχνα σου βαφτίζεις το άπειρο  
παιδί πολυτοκίας  
και πλάι στο δάκρυ σου ρέει πηγή αθανασίας  
στων ωδίνων σου την πάλη,  

σέρνεις μέσα απ’  τη σκόνη των καιρών  
τα σύνορα του χρόνου μολυβένια κιμωλία.  
Εγκυμονούσα ακροβατείς  
στου σύμπαντος την κλίνη  
και πριν το γήρας αυστηρά το σώμα σου πλαγιάσει,  
σε ποθεί το αύριο να του γεννάς ζωή  
του μέλλοντος Ανθρώπου. 
 

Θυριακή Τατζηιωαννίδου 

 

  

 

Ε ήβη είναι μια ιδιαίτερα σημαντική περίοδος στη ζωή ενός ατόμου, καθώς 

κατά τη διάρκειά της συμβαίνουν εξέχουσες σωματικές και ψυχικές μεταβολές. 

΋πως όλα τα βιολογικά φαινόμενα, έτσι και η ήβη, ορισμένες φορές, υπόκειται στις 

ιδιοτροπίες της φύσης. Κε τη διεύρυνση των γνώσεών μας, το θέμα της ήβης και 

των διαταραχών της αποκτά ιδιαίτερη αξία για την Ξαιδική και Γφηβική 

Αυναικολογία, αλλά και για την Ηατρική γενικότερα. 

 

 Ήταν χαρά για μένα να συνεργασθώ με τις ομάδες των φοιτητών του Πτ΄ 

έτους της Πχολής μας και να παρακολουθήσω την ολοκλήρωση αυτής της ιδέας 

από τη στιγμή της "σύλληψής" της μέχρι σήμερα που "έρχεται στο φως". 

 

 
 
Ώθήνα, Νκτώβριος 2005 
 

Ε. Δεληγεώρογλου 
και οι φοιτητές μου 
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Ε Τ Φ Α Ρ Ι ΢ Σ Ι Ε΢  
        

 

 

 

 

 

 
- Λιώθουμε την ανάγκη να ευχαριστήσουμε θερμά τον Καθηγητή Γ.Κρεατσά για 

τη δυνατότητα που μας προσέφερε να επεκτείνουμε τις γνώσεις μας και να 

εμβαθύνουμε σε ένα ιδιαίτερα σημαντικό θέμα, όπως αυτό της Ήβης και των 

Βιαταραχών της, και να συνεργασθούμε ως ομάδα για τη συγγραφή του παρόντος 

πονήματος.  
 

 

- Ζέλουμε να ευχαριστήσουμε τον Επ. Καθηγητή Ε.Δεληγεώρογλου, ο οποίος 

ήταν ο υπεύθυνος για τη συγγραφή του παρόντος, για την καθοδήγησή του και την 

αμέριστη βοήθεια και συμπαράστασή του.  

 
 

- Ώκόμη, θέλουμε να ευχαριστήσουμε τον Μαιευτήρα-Γυναικολόγο κ. Π.Σσίμαρη 

για τη συνεχή καθοδήγησή και βοήθειά του σε οποιοδήποτε πρόβλημα, μικρό ή 

μεγάλο, αφορούσε τη συγγραφή αυτής της εργασίας.  

 
 

- Ρέλος, ευχαριστούμε όλους τους Πυνεργάτες του Ρμήματος Ξαιδικής & Γφηβικής 

Αυναικολογίας που συνέβαλαν στην συγγραφή και παρουσίαση της εργασίας 

αυτής. 

 

 
 

 

 Οι φοιτητές της ομάδας άσκησης  

στη Μαιευτική και Γυναικολογία 

 
 

 

  
 
 
 
 

Σεπτέμβριος-Οκτώβριος 2005    
Ακαδημαϊκό Έτος 2005-2006 
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 Φς ήβη χαρακτηρίζεται η 
περίοδος μετάβασης από την παιδική 

ηλικία στην ενήλικο ζωή. Ταρακτη-

ρίζεται από σημαντικές ορμονικές 

αλλαγές που οδηγούν στην εμφάνιση 

των δευτερογενών χαρακτηριστικών του 
φύλου και στην απόκτηση της ικανό-

τητας για αναπαραγωγή. Πτη διάρκεια 

της ήβης συμβαίνουν επίσης σημαντι-

κές μεταβολές στην ψυχολογική και 

γνωστική κατάσταση του ατόμου. 

 Ν χρόνος έναρξης της ήβης 
δύναται να επηρεάζεται από τη φυλή, 

την κληρονομικότητα, το κλίμα, τη 

διατροφή και τις κοινωνικοοικονομικές 

συνθήκες. Γίναι γεγονός ότι τις 

τελευταίες δεκαετίες έχει παρατηρηθεί 
μια μετατόπιση της ηλικίας έναρξης της 

ήβης προς τις νεαρότερες ηλικίες, κάτι 

που αποδίδεται στη βελτίωση της 

διατροφής και των κοινωνικοοικο-

νομικών συνθηκών σε αρκετές χώρες. 

Πε μελέτες που αφορούν τον πληθυσμό 
των ΕΞΏ διαπιστώθηκε ότι το 50% των 

κοριτσιών εμφάνιζαν ανάπτυξη μαστών 

σταδίου 2 κατά Tanner σε ηλικία 9,5-

9,7 ετών, ενώ ένα ποσοστό 20% σε 

ηλικία κάτω των 8 ετών. Πτην ίδια 
δημοσίευση δε διαπιστώνεται μεταβολή 

στην ηλικία της εμμηναρχής ή στην 

πλήρη ανάπτυξη μαστών (στάδιο 5 κατά 

Tanner) τα τελευταία 30 χρόνια (Lee PA 
et al.: Age of puberty: data from the 

United States of America APMIS 2001 

Feb;109(2):81-88). 

 Βύο είναι τα σημαντικότερα 

γεγονότα της μεταβατικής αυτής περιό-
δου: η αδρεναρχή και η γοναδαρχή. Ε 

αδρεναρχή συμβαίνει λίγα χρόνια 

νωρίτερα από τη γοναδαρχή και συνί-

σταται στην έκκριση ανδρογόνων από 

τον επινεφριδιακό φλοιό, ενώ με την 

έννοια γοναδαρχή εννοούμε το σύνολο 
των πολύπλοκων εκείνων διεργασιών, με 

τις οποίες δύνανται οι γεννητικοί αδένες 

να εκπληρώσουν τη λειτουργία τους. 

 Πτα επόμενα κεφάλαια, γίνεται 

λόγος για την κατάσταση του ορμονικού 
και γεννητικού συστήματος του θήλεος 

ατόμου στην νηπιακή και παιδική 

ηλικία, για την αδρεναρχή και γενικό-

τερα για την έκκριση των ανδρογόνων 

στη γυναικεία ήβη, για τη νευρο-

ενδοκρινολογία της ήβης, για τη σωμα-
τική ανάπτυξη και τη σκελετική 

ωρίμανση, για τον ωοθηκικό κύκλο και 

το φαινόμενο της εμμήνου ρύσεως, για 

την ανάπτυξη των δευτερογενών 

χαρακτηριστικών του γυναικείου φύλου 
και τέλος για την ψυχολογική και 

γνωστική εξέλιξη της εφήβου. 



 18  



 19 

 

 Κ ε φ ά λ α ι ο  1  

 
 
Ορμονικό και γεννητικό σύστημα της γυναίκας  

στην παιδική ηλικία 
 

 

 

 
 Στρατάκης Σταύρος 

 
 
 
 Ε περίοδος αυτή στη ζωή του 

κοριτσιού παιδικής ηλικίας χαρακτη-

ρίζεται από μια υποτυπώδη, υπαρκτή 

όμως λειτουργία του υποθαλαμο-

υποφυσιακού συστήματος και των 
ωοθηκών. Νι αλλαγές που παρατηρού-

νται στην εξωτερική εμφάνιση σε αυτή 

την ηλικία δεν είναι θεαματικές, αλλά η 

ανάπτυξη του σώματος και των διαφό-

ρων οργάνων, σε συνδυασμό με τις 

ψυχικές και πνευματικές διαφοροποιή-

σεις, λαμβάνουν χώρα σταθερά με βάση 

τις περιόδους εξέλιξης. Ώυτό που 

σίγουρα ποικίλλει σε κάθε περίπτωση 
είναι ο ρυθμός εμφάνισης αυτών των 

αλλαγών, αφού το περιβάλλον σε 

συνδυασμό με το ιδιαίτερο γενετικό 

υλικό αποτελούν παράγοντες ελέγχου. 

 
 
1.1. Άξονας υποθάλαμος-υπόφυση-ωοθήκες 
 
 

Θατά τη γέννηση παρατηρείται 

διαπλακουντιακή μεταφορά οιστρογό-
νων (οιστραδιόλης ως επί το πλείστον 

της τάξεως των 500-1500 ng/ml) και 

χοριακής γοναδοτροπίνης, γεγονός που 

αναστέλλει προσωρινά τη λειτουργία της 

υποφύσεως. Ν μεταβολισμός όμως και 
η αποβολή αυτών με τα ούρα προκαλεί 

μια αντιδραστική και απότομη αύξηση 

των γοναδοτροπινών FSH και LH, η 

οποία οδηγεί στην αύξηση του αριθμού 

των ωοθυλακίων και ωρίμανση αυτών 

έως το στάδιο τρία (σχηματισμός θυλα-
κικής κοιλότητας). Κετά το 1ο έτος, υπό 

την επίδραση των ωοθηκών, αναστέλ-

λεται με μηχανισμό αρνητικής παλίν-

δρομης αντίδρασης η έκκριση γοναδο-

τροπινών και προοδευτικά σταθερο-
ποιούνται σε χαμηλά επίπεδα στο αίμα 

και ελάχιστη ποσότητα στα ούρα. 

 Ώπό το 4ο έως το 10ο έτος ο 

άξονας υποθάλαμος-υπόφυση-ωοθήκες 

είναι σε καταστολή. Ρα χαμηλά επίπεδα 

γοναδοτροπινών και στεροειδικών 
ορμονών κατά την περίοδο αυτή είναι 

αποτέλεσμα δύο μηχανισμών: α ) της 

εξαιρετικά υψηλής ευαισθησίας του 

υποθαλαμο-υποφυσιακού άξονα στην 

αρνητική παλίνδρομη επίδραση των 

χαμηλών επιπέδων οιστρογόνων στην 

παιδική ηλικία και β) της ενδογενούς 
καταστολής, από το κεντρικό νευρικό 

σύστημα, της υποθαλαμικής έκκρισης 

της GnRH. Έχει διαπιστωθεί ότι εάν 

χορηγηθεί σε μικρά κορίτσια εξωγενώς 

GnRH κατά ώσεις για κάποιο χρονικό 
διάστημα, θα παρατηρηθεί ενεργοποίη-

ση του άξονα και θα οδηγήσει τελικά 

στην εκδήλωση εμμήνου ρύσεως με 

φυσιολογικό γεννητικό κύκλο. Γπι-

πλέον, οι τιμές της FSH που 

αποβάλλονται στα ούρα των κοριτσιών 
αυτής της ηλικίας πρέπει να εξαπλα-

σιαστούν για να φθάσουν εκείνες των 

ενηλίκων γυναικών και οι ποσότητες της 

LH να δεκαπλασιαστούν. 

 Γπίσης φαίνεται ότι στα 
κορίτσια δεν υπάρχει κυκλικό σχήμα 

εκκρίσεως LH αλλά χαμηλή συνεχής 

παραγωγή, που μόνο κατά την πιο 

προχωρημένη περίοδο της παιδικής 

ηλικίας, όταν δηλαδή προετοιμάζεται η 

ήβη, αρχίζει να παρουσιάζει εκκριτικές 
αιχμές στη διάρκεια του ύπνου. Πτην 

αρχή δηλαδή του ύπνου παρατηρείται 

μια σχετικά χαμηλή συγκέντρωση της 

LH που φθάνει το 33% των τιμών που 

παρατηρούνται προς το τέλος του 
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ύπνου. Ώρκετές ενδείξεις υπάρχουν 

σήμερα για το ότι αυτή η αύξηση της 

εκκρίσεως της LH οφείλεται σε 
αντίστοιχη έκκριση του εκλυτικού-

υποθαλαμικού παράγοντα των γοναδο-

τροπινών (LHRH). Ε νυκτερινή μορφή 

της έκκρισης της LH επεκτείνεται 

προοδευτικά και την ημέρα και όταν 

προστεθεί και η εμφάνιση ενός μεγάλου 
εκκριτικού κύματος κάθε 20-30 μέρες, 

η έκκριση της LH λαμβάνει την 

οριστική μορφή που παρουσιάζει στην 

ώριμη γυναίκα. Ε εμφάνιση του 

εκκριτικού κύματος της LH οφείλεται 
στη θετική παλίνδρομη ρύθμιση που 

ασκούν τα οιστρογόνα. Ε ικανότητα του 

υποθαλαμο-υποφυσιακού συστήματος 

να αντιδρά σε αυτή τη διέγερση 

εμφανίζεται στα μέσα της ήβης. 

 
  

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

Πτη διάρκεια της παιδικής 

ηλικίας παρατηρείται στα κορίτσια 

βαθμιαία άνοδος της τιμής των οιστρο-
γόνων. Γνώ δηλαδή κατά το 3ο έως 5ο 

έτος η στάθμη τους είναι εξαιρετικά 

χαμηλή, με την πάροδο της ηλικίας 

παρουσιάζονται σε ανιχνεύσιμες τιμές. 

Ρα ωοθηκικής προέλευσης οιστρογόνα 

αυξάνονται παράλληλα με την ανάπτυξη 
των μαστών. ΋ταν αυτή η ανάπτυξη 

φθάσει στο τρίτο στάδιο, η ανίχνευση 

οιστραδιόλης στο πλάσμα είναι δυνατή. 

Πυσχέτιση της στάθμης της οιστραδιό-

λης γίνεται και με την οστική ηλικία 
του κοριτσιού. Έτσι, οστική ηλικία 12 

ετών αντιστοιχεί με στάθμη οιστραδιό-

λης 45 pg/ml. Ώύξηση παρατηρείται 

και στις τιμές της οιστρόνης, αλλά η 

σχέση οιστραδιόλης/οιστρόνης ανεβαί-

νει σημαντικά όσο το κορίτσι πλησιάζει 
στην ήβη. 

 

 
 

 
Εικ. 1: Κεταβολές της συγκέντρωσης των γοναδοτροπινών, των φυλετικών στεροειδών και του 
αριθμού των γεννητικών κυττάρων από την εμβρυϊκή ζωή μέχρι την εφηβεία  (Hacker/Moore). 

 

 
 

 
 

1.2. Λοιπές ορμονικές επιδράσεις 

 
 
 Νι πρώτες ενδοκρινικές διαφο-

ροποιήσεις στα επινεφρίδια, προς το 

τέλος της προεφηβικής ηλικίας, 
αναφέρονται στην παραγωγή ανδρογό-

νων από την έσω ή δικτυωτή ζώνη των 

επινεφριδίων. Κεταξύ των 6-9 χρόνων 

αυξάνουν βαθμιαία στον ορό του 

αίματος τα επίπεδα της DHEA, της 
DHEA-S και της Β4Ώ. Ε αύξηση των 

επινεφριδιακών ανδρογόνων, που είναι 

γνωστή ως αδρεναρχή, έχει ως 

αποτέλεσμα την ανάπτυξη της τρίχωσης 

των μασχαλών και του εφηβαίου και 

είναι ανεξάρτητη από τη γοναδοτροπική 

έκκριση ή από τα επίπεδα των 

ωοθηκικών στεροειδών. 

 Ε ανάπτυξη στα παιδιά 
χαρακτηρίζεται μετά το δεύτερο χρόνο 

της ζωής και μέχρι την εφηβεία από 

σχετικά σταθερούς ρυθμούς που 

ανέρχονται σε 5-6 εκ. και 2,5 kg το 

χρόνο, και αυτοί οι ρυθμοί αφορούν και 
στα δύο φύλα. Ε φυσιολογική ανάπτυξη 

στη διάρκεια της παιδικής ηλικίας 

εξαρτάται κατά κύριο λόγο από την 

κατάλληλη διατροφή, το υγιές ψυχο-

κοινωνικό περιβάλλον και τα επαρκή 

επίπεδα αυξητικής ορμόνης (GH, 
Growth Hormone) και θυρεοειδικών 
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ορμονών. Ε δράση της GH στον σκελετό 

γίνεται κυρίως μέσω της ηπατικής 

παραγωγής των ινσουλινόμορφων 
αυξητικών παραγόντων (IGFs). Νι IGFs 

είναι ισχυρές μιτογόνες ουσίες που 

παίρνουν μέρος στη ρύθμιση της 

σωματικής ανάπτυξης και τον 

κυτταρικό πολλαπλασιασμό τόσο in 

vivo όσο και in vitro. Ε δράση τους 
καθορίζεται από τη βιοδιαθεσιμότητα 

των ελεύθερων κλασμάτων των IGFs 

που με τη σειρά τους αλληλεπιδρούν με 

τους ομόλογους υποδοχείς τους. Ρα 

επίπεδα των ελεύθερων κλασμάτων 

ρυθμίζονται από τον ρυθμό παραγωγής, 

την κάθαρσή τους και το βαθμό 

δέσμευσής τους από τις δεσμευτικές 
τους πρωτεΎνες (IGFBPs). Νι τελευταίες 

αποτελούν μια οικογένεια πρωτεϊνών 

που δεσμεύουν με υψηλή συγγένεια και 

εξειδίκευση τους IGFs. Νι IGFBPs δεν 

καθορίζουν μόνο τη βιοδιαθεσιμότητα 

των IGFs, αλλά φαίνεται πως έχουν και 
απευθείας δράση στη διαδικασία της 

ανάπτυξης μέσω υποδοχέων ανεξάρτητη 

από εκείνη των IGFs.  

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 
 

 

 

 

 

1.3.  Εσωτερικά και εξωτερικά 

γεννητικά όργανα 

 

 

Ε ανατομία των γεννητικών 

οργάνων στο κορίτσι διαφέρει 
σημαντικά από εκείνη της ενήλικης 

γυναίκας. Ρη στιγμή της γεννήσεως 

βέβαια είναι δυνατόν να υπάρχουν 

διαφορές, που οφείλονται στις ορμόνες 

της μητέρας. Βεν είναι σπάνιο δηλαδή 
να παρουσιασθεί σε θηλυκά νεογνά 

αιμόρροια από τον κόλπο, διόγκωση 

των μαστών και της μήτρας, ωρίμανση 

του κολπικού επιθηλίου και σαφής 

επίδραση των οιστρογόνων στον τράχηλο 

και το ενδομήτριο. Ρα φαινόμενα όμως 
αυτά εξαφανίζονται σιγά-σιγά με την 

πάροδο των ημερών, καθώς η στάθμη 

των οιστρογόνων στο αίμα του 

νεογέννητου πέφτει. Έτσι μένει πια το 

γεννητικό σύστημα του κοριτσιού 
ανεπηρέαστο από εξωγενείς ουσίες και 

τα όργανά του παίρνουν τη 

χαρακτηριστική παιδική μορφή τους 

που περιγράφεται παρακάτω. 

 
Αιδοίο: η κλειτορίδα, η ουρήθρα και τα 

μικρά χείλη του αιδοίου στο κορίτσι 

προβάλλουν προς τα έξω πολύ πιο 

έντονα από ό,τι στην ενήλικη γυναίκα κι 

αυτό οφείλεται κυρίως στο ότι τα 

μεγάλα χείλη στην παιδική ηλικία είναι 

πολύ λιγότερο αναπτυγμένα. Ρο 
υποδόριο λίπος είναι επίσης σε 

μικρότερη ποσότητα σε σχέση με τη 

γεννητική ηλικία. Ρούτο επηρεάζεται 

επίσης από τις συνθήκες διατροφής του 

παιδιού. 
 Κε την πάροδο των ετών και 

παράλληλα με την υπόλοιπη σωματική 

ανάπτυξη μεγαλώνουν βαθμιαία το 

αιδοίο και η κλειτορίδα, αλλά μόνο 

στην ήβη παίρνουν τη θεαματικά 

διάφορη μορφή της ώριμης γυναίκας.  

ΡΏΜΗΛΝΚΕΠΕ ΏΚΕΛΝΟΟΝΗΦΛ 
1. πρωτοπαθής αμηνόρροια με έλλειψη 

χαρακτηριστικών του φύλου 

α) υποθαλαμική ανεπάρκεια απότοκος 
έκλυσης GnRH 

β) μεμονωμένη γοναδοτροπική ανεπάρκεια 
γ) γοναδική βλάβη λόγω γενετικής 

2. πρωτοπαθής αμηνόρροια με κανονική 
μαστών και χωρίς μήτρα 
α) Ζηλεοποιητικός όγκος 
β) συγγενής απλασία μήτρας 

3. πρωτοπαθής και δευτεροπαθής αμηνόρροια 
δευτερογενή χαρακτηριστικά του φύλου 
α) υποθάλαμο – υποφυσιακά αίτια  
β) ωοθηκικά αίτια 

γ) αίτια από τη μήτρα 

Εικ. 2: Ε έκκριση της DHEA-S και της Β4-
ανδροστενδιόνης (Β4Ώ) κατά την αδρεναρχή. 
Ε έγχρωμη περιοχή προσδιορίζει τα 
φυσιολογικά όρια των τιμών. 
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Ν παρθενικός υμένας επίσης, 

που τη στιγμή της γέννησης 

παρουσιάζεται αρκετά παχύς λόγω των 

ορμονών της μητέρας, γίνεται τις 

επόμενες ημέρες λεπτός και λείος. 

Γμφανίζει επίσης μικρές και λεπτές 
πτυχώσεις που κατευθύνονται προς το 

κεντρικό άνοιγμά του από την 

περιφερική του πρόσφυση. Ρο άνοιγμα 

αυτό είναι διαμέτρου 0,4-0,5 εκ. τη 

στιγμή της γεννήσεως και μένει έτσι 
μέχρι το τέλος της παιδικής ηλικίας. 

Ρότε πια αρχίζει να αλλάζει μορφή και 

μέγεθος, διότι τόσο το αιδοίο όσο και ο 

κόλπος επηρεάζονται από τις ωοθηκικές 

ορμόνες. Έτσι, με την εμφάνιση της 

ήβης, το άνοιγμα του παρθενικού 
υμένα έχει πιάσει πια σε διάμετρο το 

ένα εκατοστόμετρο. Ώλλά και ο ίδιος ο 

υμένας παχύνεται πολύ και γίνεται 

πλούσιος σε τριχοειδή αγγεία που 

εύκολα αιμορραγούν. 
 Νι αδένες του Bartholini 

υπάρχουν στη θέση τους από την 

εμβρυϊκή κιόλας ζωή. Γν τούτοις δεν 

ενεργοποιούνται παρά μόνο όταν 

αρχίσει η έκκριση οιστρογόνων. Νι 

παραουρηθρικοί αδένες, και από 
αυτούς συγκεκριμένα οι αδένες του 

Skene, είναι επίσης ανεπτυγμένοι κατά 

την έναρξη των σεξουαλικών σχέσεων. 

Γν τούτοις είναι δυνατό να εμφανίζουν 

προβλήματα και στην παιδική ηλικία, 

όπως είναι συγγενείς ή επίκτητες 

κύστεις ή άλλους όγκους. 
Κόλπος: Ώνάλογες διαφοροποιήσεις 

παρουσιάζει και ο κόλπος, ο όποιος 

στη γέννηση εμφανίζεται σαν ένας 

σωλήνας μήκους 4 περίπου εκ.. ΋σο 
βέβαια διαρκεί η οιστρογονική μητρική 

διέγερση δυνατό να υπάρχουν στον 

κόλπο του νεογέννητου πολλά από τα 

χαρακτηριστικά της γεννητικής 

ηλικίας. Ε κερατινοποίηση των 

στιβάδων του κολπικού τοιχώματος, το 
όξινο pH που κυμαίνεται μεταξύ 4,0 και 

5,0, η αφθονία γλυκογόνου και η 

κολπική χλωρίδα, πού είναι όμοια με 

εκείνη της ενήλικης γυναίκας, αποτε-

λούν τις περισσότερες φορές τον κανόνα 
στα νεογέννητα κορίτσια. Ώυτά όμως 

διαρκούν μόνο λίγες εβδομάδες, διότι 

βαθμιαία το κολπικό επιθήλιο ατροφεί 

και μετατρέπεται σε λεπτή ατροφική 

μεμβράνη, πού μοιάζει με εκείνη της 

μετά την εμμηνόπαυση ηλικίας. Ρο 
πολύστιβο επιθήλιο δηλαδή με τα 

είκοσι περίπου στρώματα κυττάρων 

αντικαθίσταται τώρα από δύο έως οκτώ 

κυτταρικές στιβάδες, ενώ συγχρόνως οι 

λακτοβάκιλλοι δίνουν τη θέση τους σε 
άλλους μικροοργανισμούς, με αποτέ-

λεσμα την ελάττωση του γαλακτικού 

οξέος και την αλκαλικότερη αντίδραση 

του κολπικού υγρού. Γπίσης εξαφα-

νίζονται και τα κερατινοποιημένα 

κύτταρα της επιφανειακής στιβάδας 

 
 

Εικ. 3. Ώνάπτυξη των γεννητικών 
οργάνων της γυναίκας από την 
γέννηση μέχρι την εμμηνόπαυση 
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τού κολπικού τοιχώματος. Ρα 

παραπάνω φαινόμενα διαρκούν μέχρι 

την ήβη, έως ότου δηλαδή οι ωοθήκες 
του κοριτσιού αρχίσουν να παράγουν 

τις δικές τους ορμόνες. Ρότε 

αναστρέφονται για άλλη μια φορά οι πιο 

πάνω εκδηλώσεις από τον κόλπο, πού 

όπως έγινε πια αντιληπτό αποτελεί 

ιδιαίτερα ευαίσθητο όργανο-στόχο για 
τις ορμόνες της ωοθήκης και πιο πολύ 

μάλιστα για τα οιστρογόνα. ΐαθμιαία 

λοιπόν και όσο το παιδί πλησιάζει στην 

ήβη το κολπικό επιθήλιο παχαίνει και 

μαλακώνει, το περιεχόμενο κολπικό 
υγρό αυξάνει και γίνεται πιο όξινο και ο 

δείκτης ωριμάνσεως των στιβάδων του 

παρουσιάζει ολοένα και περισσότερα κε-

ρατινοποιημένα κύτταρα. Ξαράλληλα 

και τα κύτταρα όλων των στιβάδων του 

επιθηλίου παρουσιάζονται μεγαλύτερα 
και εμφανίζουν μέτριου μεγέθους 

πυρήνες με πρωτόπλασμα πού 

χρωματίζεται πολύ ελαφρά. 

 Πτη διάρκεια της παιδικής 

ηλικίας το βάθος τού κολπικού σωλήνα 
κυμαίνεται από 4,5-6 εκ. Γξ αιτίας της 

ελλείψεως ελαστικότητας και της λεπτής 

κατασκευής του επιθηλίου κατά την 

εποχή αυτή, η διατασιμότητα του 

κόλπου είναι πολύ ελαττωμένη. Κε την 

ορμονική ωοθηκική ενεργοποίηση όμως, 
που σιγά-σιγά εμφανίζεται όσο πλησιάζει 

η εφηβική εποχή, ο κόλπος αυξάνει σε 

μάκρος φθάνοντας τα 9-11 εκ. 

Ξαράλληλα αυξάνουν η διατασιμότητα 

και η ελαστικότητά του, αποτέλεσμα 
τόσο της μεταβολής που έγινε στο ε-

πιθήλιο του άλλα και της γενικότερης 

αυξήσεως που παρατηρείται σε όλο το 

σώμα του παιδιού κατά την εποχή αυτή. 

Ε ανάπτυξη, αντίθετα, των κολπικών 

θόλων καθυστερεί κάπως μέχρι την 
αρχή της ήβης. 

 

Μήτρα: Πτη γέννηση του κοριτσιού η 

μήτρα, σαν επίσης ευαίσθητο όργανο-

στόχος απέναντι στα οιστρογόνα, 

παρουσιάζεται κάπως μεγαλύτερη σε 
σχέση με τα υπόλοιπα όργανα του 

σώματος και το σωματικό βάρος του 

νεογέννητου. Κετά την παρέλευση όμως 

μερικών εβδομάδων και όταν η 

επίδραση των ορμονών της μητέρας έχει 
εξαφανιστεί, η μήτρα υποστρέφει και 

παίρνει τις παιδικές της διαστάσεις, που 

σε μήκος κυμαίνονται μεταξύ 2-3 εκ. Ν 

τράχηλος της μήτρας τις ημέρες της 

γεννήσεως δεν φαίνεται να προέχει 

σημαντικά μέσα στην κολπική 
κοιλότητα. Ρο επιθήλιο του είναι ίδιο με 

εκείνο τού ανώτερου κολπικού 

τοιχώματος ώστε να μη γίνεται εύκολη η 

διάκριση του εξωτερικού τραχηλικού 

στομίου. Γπίσης απουσιάζει τελείως και 
οποιαδήποτε μορφή τραχηλικής 

εκκρίσεως και όλα αυτά στη μακρά 

σχετικά διάρκεια της παιδικής ηλικίας 

μέχρι την αρχή της ήβης. Κε τα πρώτα 

όμως σημεία ορμονικής ενεργοποιή-

σεως ο τράχηλος αλλάζει μορφή και 
σχήμα. Κεγαλώνει δηλαδή σε μήκος και 

παίρνει μια κωνοειδή μορφή αρχίζοντας 

κάπως να προέχει μέσα στο τέλος τού 

κολπικού σωλήνα. Ξαράλληλα ση-

μειώνονται μεταβολές και στα 
επιθηλιακά του στοιχεία που επιτρέπουν 

τη διάκρισή τους από το κολπικό 

επιθήλιο. Ταρακτηριστική είναι και η 

μεταβολή των αναλογιών του σώματος 

της μήτρας σε σχέση με τον τράχηλο. 

Πτην παιδική δηλαδή ηλικία η σχέση 
του μήκους του τραχήλου προς το 

μήκος του σώματος είναι 2:1 υπέρ του 

τραχήλου. Ώντίθετα, μετά την ήβη, η 

σχέση αυτή αναστρέφεται υπέρ του 

σώματος της μήτρας (1:2), έτσι ώστε ο 
τράχηλος να αποτελεί το 1/3 του 

συνολικού μήκους ολόκληρης της 

μήτρας. 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

Εικ. 4: Ε σχέση του τραχήλου προς 
το σώμα της μήτρας στην παιδική, 

εφηβική και αναπαραγωγική ηλικία 
της γυναίκας 
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Σάλπιγγες: Ρην εποχή της γεννήσεως οι 

σάλπιγγες έχουν μήκος 1-2 εκ. περίπου 

και παρουσιάζονται σαν λεπτές χορδές. 

ΐαθμιαία όμως αυξάνονται σε μέγεθος 
μέχρι την ήβη, οπότε και παίρνουν τις 

διαστάσεις και τη μορφολογία της 

ενήλικης γυναίκας. 

 
Ωοθήκες: Έχουν μέγεθος φασολιού 

περίπου στη γέννηση του κοριτσιού. 
Έχουν παρατηρηθεί σε παιδικές ωοθή-

κες ωοθυλάκια σε διάφορα στάδια 

ωριμάνσεως, που πιστοποιούν την 

υποθαλαμοϋποφυσιακή κινητοποίηση 

και εξηγούν μια υποτυπώδη ωοθηκική 
δραστηριότητα. Πυγκεκριμένα, παρατη-

ρούνται στην παιδική ωοθήκη, έκτος 

από άφθονα αρχέγονα και πρωτογενή 

ωοθυλάκια, και πολλά άλλα σε πιο 

προχωρημένα στάδια αναπτύξεως 

καθώς και ατρητικές μορφές τους. Ρα 
μεμονωμένα ωοθυλάκια μοιάζουν πολύ 

με εκείνα της ενήλικης, άλλα η έσω 

θήκη είναι συχνά παχύτερη. Ρο 

αγγειακό δίκτυο είναι σαφές και τα 

κύτταρα της έξω θήκης διακρίνονται 
ευκολότερα. Ξαρά τα κοινά μορφολο-

γικά στοιχεία της παιδικής ωοθήκης με 

εκείνα της εφηβικής, τα ωοθυλάκια στην 

πρώτη περίπτωση δε φθάνουν σε ρήξη 

και έτσι δεν απελευθερώνεται ωάριο ούτε 

σχηματίζεται ωχρό σωμάτιο. Θατά την 
παιδική ηλικία όμως η ωοθήκη 

αυξάνεται προοδευτικά σε μέγεθος λόγω 

υπερπλασίας τού στρώματος και των 

αγγείων.  

 Θάτω από το επιπολής ή 
βλαστικό επιθήλιο αρχίζει νά εμφανί-

ζεται ο ινώδης χιτώνας, με την ανάπτυξη 

του οποίου τα αρχέγονα ωοθυλάκια 

απωθούνται προς τις βαθύτερες μοίρες 

του στρώματος της ωοθήκης. Ρο στρώμα 

αυτό αυξάνεται σε πάχος προοδευτικά, 
σχηματίζοντας έτσι την τελική μορφή 

της φλοιώδους μοίρας της ωοθήκης. 

 Έτσι κατά το 11ο- 12ο έτος τής 

ηλικίας, η ωοθήκη εμφανίζει κεντρικά 
τη μυελώδη μοίρα πού είναι μαλθακή 

και σπογγώδης και αποτελείται από 
χαλαρό συνδετικό ιστό, με πολλά αγγεία 
και νεύρα, και περιφερικά τη φλοιώδη 
μοίρα που εμφανίζει δύο τμήματα: την 

επιπολής ζώνη ή ινώδη χιτώνα και τη 
βαθύτερη, πού αντιπροσωπεύει το 
στρώμα και περιέχει τα ωοθυλάκια. 

Θατά την εποχή αυτή η επιφάνεια της 
ωοθήκης είναι ίδια με εκείνη της ήβης, 

με μόνη διαφορά την απουσία ωχρών 

σωματίων. 

 Ώπό πρόσφατες έρευνες με το 

ηλεκτρονικό μικροσκόπιο έγινε κατορ-

θωτή η περιγραφή των διαφόρων 
μορφών ωοθυλάκιων και η εκτίμηση της 

λειτουργικής ωριμότητας της παιδικής 

ωοθήκης. τα ωοθυλάκια δηλαδή της 

παιδικής ωοθήκης μπορούν να ταξινο-

μηθούν στους παρακάτω τέσσερις 
τύπους: 

α)  αρχέγονα: αποτελούνται μόνο από 
το ωοκύτταρο, πού δεν έχει ακόμη 

υποστεί καμιά διαίρεση και περι-

βάλλεται από ένα στίχο αποπλα-

τυσμένων κοκκιωδών κυττάρων. 
Ώυτά τα ωοθυλάκια αποτελούν την 

πηγή από την οποία τελικά θα 

προκύψουν οι επόμενες πιο 

εξελιγμένες μορφές. 

β)  πρωτογενή ωοθυλάκια ή ωοθυλάκια 

χωρίς κοιλότητα: είναι μεγαλύτερα 
από τα προηγούμενα, περιέχουν πιο 

αναπτυγμένα ωοκύτταρα πού περι-

βάλλονται από μία ή περισσότερες 

στιβάδες κυβοειδών κοκκιωδών 

κυττάρων. 
γ) δευτερογενή ωοθυλάκια ή μικρά 

ωοθυλάκια με κοιλότητα: τα ωοθυ-

λάκια αυτά χαρακτηρίζονται από το 
βαθμιαίο σχηματισμό μιας κοιλό-
τητας πού ονομάζεται θυλακική ή 

θυλακικό άντρο. Ώυτό δημιουργείται 

από τη μετακίνηση κοκκιωδών 
κυττάρων προς την περιφέρεια του 

ωοθυλάκιου, το όποιο γεμίζει 
προοδευτικά με το θυλακικό υγρό. 

δ) μεγάλα ωοθυλάκια με κοιλότητα: 

είναι παρόμοια με τα προηγούμενα, 

με τη διαφορά ότι παρουσιάζουν 
μεγαλύτερη θυλακικής κοιλότητα 

και εμφανίζουν ωριμότερα μορ-

φολογικά στοιχεία. 
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Εικ. 5: Α. Κικροφωτογραφία ενός πολύστιβου πρωτογενούς ωοθυλακίου. Ρα κοκκιώδη κύτταρα (Θ) μετά τον 
πολλαπλασιασμό τους σχηματίζουν ένα χιτώνα πάχους 3-5 κυτταρικών στιβάδων. Ώνάμεσα στο ωοκύτταρο (Φ) 
και τα κοκκιώδη κύτταρα είναι εμφανής η ροζ χρωματισμένη διαφανής ζώνη (ΒΔ). Β. Κικροφωτογραφία 
δευτερογενούς ωοθυλακίου που σχηματίζεται με το συνεχιζόμενο πολλαπλασιασμό των κοκκιωδών κυττάρων 

(ΘΘ), την εμφάνιση μιας κοιλότητας γεμάτης με υγρό, το άντρο (Θ) και τη συμπύκνωση των στρωματικών 
κυττάρων γύρω από το ωοθυλάκιο, ώστε να σχηματίσουν μια εσωτερική στιβάδα από στρογγυλά κύτταρα (έσω 
θήκη, Έσω) και μια εξωτερική στιβάδα με μικρότερα ατρακτοειδή κύτταρα (έξω θήκη, Έξω). 

 

 

 

 

Ώνάλογα με την ποσοστιαία 
εκπροσώπηση των διαφόρων μορφών 

των ωοθυλακίων γίνεται και η 

σταδιοποίηση ή ταξινόμηση της 

ωοθηκικής αναπτύξεως στην παιδική 

ηλικία με τον παρακάτω τρόπο: 
 
Στάδιο πρώτο: Ε ηρεμούσα ή αδρανής 

ωοθήκη,  περιέχει αρχέγονα ανενεργά 

ωοθυλάκια του πρώτου τύπου. Κερικές 

φορές μπορεί να ανευρεθεί και ένα 

ωοθυλάκιο του δεύτερου τύπου, δηλαδή 

πρωτογενές χωρίς όμως αυτό να 
θεωρείται αρκετό για να διαφοροποιήσει 

το στάδιο. 
 
Στάδιο δεύτερο: Ε ωοθήκη που 

παρουσιάζει αρχόμενη ανάπτυξη και η  

 

 

 

 

οποία περιέχει, εκτός από τα αρχέγονα, 
και πρωτογενή ωοθυλάκια. Πε αυτή την 

ωοθήκη μπορεί μερικές φορές να βρεθεί 

και ωοθυλάκιο με κοιλότητα, δηλαδή 

δευτερογενές, αλλά η συνολική του 

διάμετρος δεν υπερβαίνει τα 0,5 χιλ. 
 
Στάδιο τρίτο: Ε ενεργητικά αναπτυσ-

σόμενη ωοθήκη περιέχει τα αρχέγονα, 

πρωτογενή και δευτερογενή ωοθυλάκια. 

Π' αυτήν επίσης παρατηρούνται άτρητα 

κυστικά ωοθυλάκια καθώς και μερικά 

ινοποιημένα. Βεν έχει ακόμη απόλυτα 
διευκρινιστεί αν ο ρυθμός αναπτύξεως 

της παιδικής ωοθήκης και η εξέλιξη από 

το ένα στάδιο στο άλλο είναι συνεχής ή 

γίνεται κατά ώσεις. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  2  

 
 
 

Αδρεναρχή και έκκριση ανδρογόνων κατά την εφηβεία 
 

 

 

 
Στούπα Άννα 

 

 

 

 
 2.1. Αδρεναρχή 

 

 

 Ε αδρεναρχή συνιστά μαζί με 
την γοναδαρχή τα δύο κεντρικά 

γεγονότα της ήβης. Ε αδρεναρχή είναι 

η πρώτη ορμονική μεταβολή της 

εφηβείας κατά την οποία αυξάνεται 

προοδευτικά η παραγωγή ανδρογόνων 
από τα επινεφρίδια. Τρονικά η περίο-

δος αυτή αρχίζει στα κορίτσια μεταξύ 6-

7 ετών και τελειώνει με το τέλος της 

εφηβείας. Ρα παραγόμενα ανδρογόνα 

είναι η δεϋδροεπιανδροστερόνη (DHEA), 

η θειική δεϋδροεπιανδροστερόνη 
(DHEA-S) και η ανδροστενδιόνη και 

είναι όλα ασθενή ανδρογόνα. 

 Ε αδρεναρχή προηγείται της 

γοναδαρχής (αυξημένη παραγωγή των 

στεροειδών των γονάδων) κατά 2 έτη 
περίπου. Γκδηλώνεται κλινικά με την 

εφηβαρχή, δηλαδή την εμφάνιση 

τριχοφυΎας στο εφηβαίο και τις 

μασχάλες και με μικρή επιτάχυνση του 

ρυθμού αύξησης και της οστικής 

ωρίμανσης μεταξύ 6,5-8,5 ετών. 
 Βεν είναι γνωστό αν εξωεπινε-

φριδιακοί ή ενδοεπινεφριδιακοί παρά-

γοντες ευθύνονται για την εμφάνιση της 

αδρεναρχής, είναι βέβαιο όμως ότι κατά 

τη διάρκεια της περιόδου αυτής 
συμβαίνουν μορφολογικές και λειτουρ-

γικές μεταβολές των επινεφριδίων.  

 Νι μορφολογικές μεταβολές 

περιλαμβάνουν την ανάπτυξη της 

δικτυωτής ζώνης ως συνεχούς ζώνης 

μεταξύ 6-15 ετών. Κέχρι την ηλικία των 
2 ετών δεν υπάρχει δικτυωτή ζώνη˙ 

μεταξύ 2-6 ετών αναπτύσσονται διάσπα-

ρτες εστίες δικτυωτών κυττάρων, ενώ 

μετά το 6ο της ζωής οι εστίες αυτές 

συνενώνονται και σχηματίζουν μια 

συνεχή δικτυωτή ζώνη. ΢πενθυμίζεται 

ότι η δικτυωτή ζώνη είναι ο κύριος 

τόπος παραγωγής επινεφριδιακών 

ανδρογόνων, και έτσι ερμηνεύεται η 
παράλληλη αύξηση της DHEA-S και 

ανάπτυξης της δικτυωτής ζώνης (Γικόνα 

1). 

 

 

Εικ. 1: Ελικιακή διακύμανση των επιπέδων 

DHEA-S 

 

 

 
 Αια την εμφάνιση της 

αδρεναρχής έχουν προταθεί κατά 

καιρούς διάφορες θεωρίες, οι 

επικρατέστερες όμως είναι: 

 
α) Ε έκκριση ACTH δε μεταβάλλεται 

κατά την εποχή της αδρεναρχής, 

αλλά μεταβάλλεται η απάντηση των 

στεροειδών στη διέγερση της ACTH, 

ώστε τελικά να παράγονται –

αναλογικά – περισσότερα ανδρογόνα 
σε σχέση με τα άλλα στεροειδή των 

επινεφριδίων. Ρο φαινόμενο αυτό 

εξελίσσεται παράλληλα με την 

ανάπτυξη της δικτυωτής ζώνης των 

επινεφριδίων.  
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β) Γνδοεπινεφριδιακές αιτίες, που 

περιλαμβάνουν μεταβολές της 

δραστικότητας των μικροσωμιακών 
ενζύμων των επινεφριδίων. Ξράγ-

ματι, έχει βρεθεί αύξηση της 

δραστικότητας των ενζύμων 17-

υδροξυλάση και 17,20-δεσμολάση 

και ελάττωση της 3β-HSD κατά την 

αδρεναρχή. Ώυτές οι μεταβολές θα 
μπορούσαν να προκαλέσουν μικρή 

ελάττωση της κορτιζόλης πλάσματος 

με αντίστοιχη οριακή αύξηση της 

ACTH ή άλλου παράγοντα, επαρκή 

για τη διέγερση σύνθεσης των 
επινεφριδιακών ανδρογόνων. 

 

γ) Ξρόσφατα ανακαλύφθηκε στον 

άνθρωπο ένας υποφυσιακός παρά-

γοντας (παράγοντας της αδρε-

ναρχής) που διεγείρει την έκκριση 
της DHEA-S από τα επινεφρίδια. 

 

 Πε μια μελέτη των Schiebinger 

RJ, Albertson BD και συν.  19801, 

μελετήθηκε η σχέση της ένταξης της 
αδρεναρχής και της ήβης με αλλαγές 

στη δραστικότητα των μικροσωμιακών 

ενζύμων των επινεφριδίων και 

συγκεκριμένα της 17-υδροξυλάσης, της 

17,20 δεσμολάσης και της 3β-HSD. 

 Πτη μελέτη αυτή συμπεριλή-
φθησαν άτομα ηλικίας 3 μηνών έως 60 

ετών. Ρα άτομα χωρίστηκαν σε 3 

ομάδες, με γνώμονα την ηλικία έκαστου 

κατά τη λήψη των δειγμάτων από τα 

επινεφρίδια. Πτην ομάδα 1 συμπερι-
λήφθησαν παιδιά ηλικίας 3-8 μηνών 

(n=3), στην ομάδα 2 συμπεριλήφθησαν 

παιδιά ηλικίας 2-9 ετών πριν την 

αδρεναρχή ή με πρώιμη αδρεναρχή 

(n=4) και στην ομάδα 3 συμπεριλή-

φθησαν ενήλικες ηλικίας 20-60 ετών 
(n=5). Νι επινεφριδιακοί αδένες ελή-

φθησαν κατά τη διάρκεια χειρουργικών 

επεμβάσεων ή αυτοψιών και αμέσως 

τοποθετήθηκαν σε πάγο. Κέσα από την 

πρώτη ώρα από τη λήψη των 
επινεφριδίων έγινε αφαίρεση του λιπώ-

δους και συνδετικού ιστού, ομογενο-

ποίηση και ακολούθως φυγοκέντρηση 

με σκοπό να λάβουμε τα μικροσωμιακά 

ένζυμα των επινεφριδίων. Ώκολούθησαν 

αναλύσεις με στόχο τον καθορισμό της 
δραστικότητας των ενζύμων. Θαμιά 

σημαντική διαφορά στη δραστικότητα 

του ενζύμου 3β-HSD δεν διαπιστώθηκε 

μεταξύ των τριών ομάδων, αν και η 

κατά μέσο όρο δραστικότητα της 3β-

HSD αυξήθηκε κατά 80% από την 

ομάδα 1 στην ομάδα 2 και σημείωσε 

πτώση κατά 24% από την ομάδα 2 στην 

ομάδα 3. Ένας τετραπλασιασμός της 
δραστικότητας της 17,20 δεσμολάσης 

(P<0,002) και της 17-υδροξυλάσης 

(P<0,001) παρατηρήθηκε μετά την 

αδρεναρχή (ομάδα 3 σε σύγκριση με 

την ομάδα 2).  

 Πτη μελέτη αυτή δεν 
επιβεβαιώθηκε η υπόθεση ότι η 

αδρεναρχή είναι αποτέλεσμα ελάττωσης 

της δραστικότητας της 3β-HSD. Ώπό 

την άλλη μεριά, τα ευρήματα υποστη-

ρίζουν ότι η αύξηση των DHEA, DHEA-
S και ανδροστενδιόνης στο πλάσμα 

ενδέχεται να είναι αποτέλεσμα της 

αυξημένης δραστηριότητας των 17,20 

δεσμολάσης και 17-υδροξυλάσης. 

  

Πε μια άλλη μελέτη των Endoh 
A, Kristiansen S και συν.  19962, έγινε 

σύγκριση των ιδιοτήτων των ζωνών των 

επινεφριδιακών φλοιών μεταξύ 

ενηλίκων και εμβρυϊκών ιστών με τη 

χρήση Northern blotting και RIA. 
Γπινεφρίδια ενηλίκων λήφθηκαν από 

δωρητές νεφρού ή από άτομα που 

υπεβλήθησαν σε νεφρεκτομή για 

νεφρικά νεοπλάσματα. Γπινεφρίδια 

εμβρύων λήφθηκαν από αποβληθέντα 

κυήματα 14-17 εβδομάδων. Έγινε 
διαχωρισμός της δικτυωτής από την 

στηλιδωτή ζώνη των επινεφριδίων και τα 

κύτταρα καλλιεργήθηκαν. Κετά από 5 

ημέρες επώασης σε μέσο χωρίς ορό, 

έγινε αφαίρεση ορού που εκτέθηκε σε 
cAMP ανάλογα για 24 ώρες. Ξαρατη-

ρήθηκαν διαφορετικοί λόγοι εκκρινόμε-

νων DHEA/κορτιζόλης μεταξύ των δύο 

κυτταρικών πληθυσμών. Ρο διαφορετικό 

αυτό πρότυπο στεροειδογένεσης 

συνοδεύτηκε από μια πολύ χαμηλότερη 
έκφραση του ενζύμου 3β-HSD στα 

κύτταρα της δικτυωτής ζώνης. Πτην 

ανάλυση των αποτελεσμάτων φάνηκε ότι 

η μεγαλύτερη τιμή του λόγου 

DHEA/κορτιζόλη ήταν 2,1 και παρατη-
ρήθηκε σε καλλιέργεια δικτυωτής 

ζώνης. Ε τιμή αυτή ήταν 126 φορές 

μεγαλύτερη από την τιμή 0,016 που 

παρατηρήθηκε σε κύτταρα στηλιδωτής 

ζώνης του ίδιου αδένα (Γικόνα 2). 
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Εικ. 2: Βιαγραμματική απεικόνιση των 
μετρούμενων πηλίκων DHEA/κορτιζόλης στα 
άτομα της μελέτης 

 

 

 Πε μια άλλη μελέτη των Gell J, 

Carr B και συν.  19983, χρησιμοποιή-

θηκαν ανοσοϊστοχημικές χρώσεις για 
την εντόπιση του ενζύμου 3β-HSD ή 

του ενζύμου 21-υδροξυλάση (CYP21) 

με στόχο τη διερεύνηση της υπόθεσης 

ότι ελαττωμένη έκφραση αυτών των 

γονιδίων στη δικτυωτή ζώνη ευθύνεται 

για την αδρεναρχή. Ξρος το σκοπό αυτό 
ελήφθησαν επινεφρίδια από παιδιά 4 

μηνών έως 4 ετών (n=12), από παιδιά 5-

7 ετών (n=9), από παιδιά 8-13 ετών 

(n=9) και από ενήλικες 25-56 ετών 

(n=8). Φς αποτέλεσμα της μελέτης, δε 
βρέθηκε διαφορά στην έκφραση της 

CYP21 μεταξύ των ζωνών. Ώκόμη, δεν 

βρέθηκαν διαφορές μεταξύ της 

στηλιδωτής και της δικτυωτής ζώνης για 

καμιά ομάδα ηλικιών. ΋μως σε παιδιά 

ηλικίας άνω των 8 ετών παρατηρήθηκε 
σημαντική μείωση της έκφρασης της 

3β-HSD στη δικτυωτή σε σχέση με τη 

στηλιδωτή ζώνη. Βεν παρατηρήθηκαν 

διαφορές στα επίπεδα 3β-HSD ανάμεσα 

στη δικτυωτή και τη στηλιδωτή ζώνη σε 
παιδιά μικρότερα των 7 ετών. Ρο 

επίπεδο έκφρασης του 3β-HSD στη 

δικτυωτή ζώνη του ενήλικα συνέχιζε να 

ελαττώνεται.  

 Πτην εικόνα 3 φαίνεται ιστολο-

γική τομή επινεφριδίου ενός παιδιού 4 
ετών. Πτο B χρώση αιματοξυλίνης-

ηωσίνης, ενώ στα A και C φαίνονται 

αντίστοιχα ανοσοϊστοχημικές χρώσεις 

για 3β-HSD και CYP21 αντίστοιχα. 

Ώυξημένα επίπεδα 3β-HSD παρατη-

ρήθηκαν στη σπειροειδή και τη 
στηλιδωτή ζώνη, ενώ ανιχνεύονταν και 

στη δικτυωτή ζώνη, χωρίς να υπάρχει 

σημαντική διαφορά μεταξύ της στηλι-

δωτής και της δικτυωτής ζώνης. Ε 

CYP21 εκφραζόταν σε υψηλά επίπεδα 

και στις τρεις στιβάδες του φλοιού 
χωρίς σημαντικές διαφορές. 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 
 
Εικ. 3: Ηστολογική τομή επινεφριδίου σε παιδί 4 ετών 

 

 

 Πτην εικόνα 4 φαίνεται ιστολο-

γική τομή επινεφριδίου ενός παιδιού 9 

ετών. Πτο B χρώση αιματοξυλίνης-
ηωσίνης, ενώ στα A και C φαίνονται 

αντίστοιχα ανοσοϊστοχημικές χρώσεις 

για 3β-HSD και CYP21 αντίστοιχα. Πτη 

σπειροειδή και τη στηλιδωτή ζώνη 

ανιχνεύονται υψηλά επίπεδα 3β-HSD, 

όμως  τα επίπεδα στη δικτυωτή ζώνη 
είναι σημαντικά μειωμένα. Ε CYP21 

εκφραζόταν σε υψηλά επίπεδα και στις 

τρεις στιβάδες του φλοιού χωρίς 

σημαντικές διαφορές.  

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 
 
Εικ. 4: Ηστολογική τομή επινεφριδίου σε παιδί 9 ετών 

  
 

Πτην εικόνα 5 φαίνεται ιστολο-

γική τομή επινεφριδίου ενός ενηλίκου 
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25 ετών. Πτο B χρώση αιματοξυλίνης-

ηωσίνης, ενώ στα A και C φαίνονται 

αντίστοιχα ανοσοϊστοχημικές χρώσεις 
για 3β-HSD και CYP21 αντίστοιχα. Πτη 

σπειροειδή και τη στηλιδωτή ζώνη 

ανιχνεύονται υψηλά επίπεδα 3β-HSD, 

όμως  τα επίπεδα στη δικτυωτή ζώνη 

είναι σημαντικά μειωμένα. Ε CYP21 

εκφραζόταν σε υψηλά επίπεδα και στις 
τρεις στιβάδες του φλοιού χωρίς 

σημαντικές διαφορές. Πημειώνεται, 

πάντως, ότι στα 2 από τα 5 δείγματα 

επινεφριδίων ενηλίκων που εξετάστηκαν 

βρέθηκε μειωμένη έκφραση της CYP21 
στη δικτυωτή ζώνη. 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
Εικ. 5: Ηστολογική τομή επινεφριδίου σε ενήλικα 25 

ετών 

 

 

 ΢πάρχουν σημαντικές ενδείξεις4 
ότι η αλληλεπίδραση του συμπλέγματος 

της 17-υδροξυλάσης-17,20 δεσμολάσης 

(CYP17) με το κυτόχρωμα b5, μια 

μικρή αιμοπρωτεΎνη, επηρεάζει σημα-

ντικά την δραστηριότητα του συστή-
ματος CYP17, ενισχύοντάς την μέχρι 10 

φορές. Ώνοσοϊστοχημικές μελέτες έχουν 

δείξει το ρόλο της έκφρασης του 

κυτοχρώματος b5 από τη δικτυωτή ζώνη 

των επινεφριδίων στην σύνθεση της 

DHEA-S (Γικόνα 6Ώ). 
 Ένα άλλο σημαντικό ένζυμο στη 

βιοσύνθεση της DHEA-S είναι η 

SULT2A1 (DHEA sulphotransferase). 

Θατά την αδρεναρχή παρατηρείται 

αυξημένη έκφρασή του στη δικτυωτή 
ζώνη των επινεφριδίων4, όπως έχει 

διαπιστωθεί με ανοσοϊστοχημικές 

μελέτες (Γικόνα 6ΐ). 

 

 

 
 

2.2. Βιοσυνθετική οδός των 

επινεφριδιακών ανδρογόνων 

 
 

 Ε ενζυμική υποδομή των 

κυττάρων της δικτυωτής ζώνης ευνοεί το 

σχηματισμό των ανδρογόνων. Ε βιοσύν-

θεση των ανδρογόνων ακολουθεί δύο 

οδούς: την οδό των Β5-παραγώγων και 
την οδό των Β4-παραγώγων (Γικόνα 7). 

 Ε παραγωγή των Β5-στεροειδών 

με ανδρογονική δράση ξεκινάει από τη 

Β5-πρεγνενολόνη, η οποία μετατρέπεται 

σε 17-υδροξυ-Β5-πρεγνενολόνη (17-OH-
Β5PG) από μια 17-υδροξυλάση. Ε 17-

OH-Β5PG μετατρέπεται στη συνέχεια, 

με τη δράση μιας 17,20 δεσμολάσης, 

σε δεϋδροεπιανδροστερόνη (DHEA), η 

οποία είναι το σημαντικότερο επινεφρι-

διακό ανδρογόνο. Ένα μικρό ποσό της 
DHEA μετατρέπεται σε Β5-ανδροστεν-

διόλη, ένα άλλο δίνει γένεση στη Β4-

ανδροστενδιόνη και το μεγαλύτερο 

εκκρίνεται στην κυκλοφορία, αφού ένα 

μεγάλο τμήμα του σχηματίσει εστέρα με 
τη θειική ρίζα (DHEA-S). 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
Εικ. 6: Ώνοσοϊστοχημικά πρότυπα έκφρασης του 
κυτοχρώματος b5 (A), της SULT2A1 (B) και της 3β-HSD 
(C) κατά την αδρεναρχή στις ζώνες του φλοιού των 
επινεφριδίων. 

 
 Ρα Β4-στεροειδή της ανδρογονι-

κής σειράς παράγονται από την 

προγεστερόνη, η οποία μετατρέπεται σε 

17-υδροξυ-προγεστερόνη από την 17-

υδροξυλάση. Ε 17-υδροξυπρογεστερόνη 

ακολούθως μετατρέπεται σε Β4-
ανδροστενδιόνη από την 17,20 δεσμο-

λάση. Ε Β4-ανδροστενδιόνη αποτελεί το 

τρίτο σε βιολογική σημασία επινεφρι-

διακό ανδρογόνο, μετά την DHEA και 

τη DHEA-S. 
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 Ε Β4-ανδροστενδιόνη με υδροξυ-

λίωση στη θέση 11 μετατρέπεται στην 

11 – OH - Β4 - ανδροστενδιόνη, η οποία 
αποτελεί ανδρογόνο μικρής βιολογικής 

σημασίας, αλλά το οποίο παράγεται 

αποκλειστικά στα επινεφρίδια λόγω της 

ειδικής 11-υδροξυλάσης. 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

2.3. Έκκριση ανδρογόνων από τις ωοθήκες 
 

 
2.3.1. Παραγωγή και έκκριση 

 
 

 Ν υπολογισμός του ποσού 

εκκρίσεως των ανδρογόνων από την 

ωοθήκη με ακρίβεια είναι δύσκολος, 

διότι τα ίδια ανδρογόνα εκκρίνονται και 
από τα επινεφρίδια και παράγονται και 

στην περιφέρεια από μετατροπή άλλων 

στεροειδών. Πτηριζόμενοι σε στοιχεία 

του Vermeulen (1979) μπορούμε να 

πούμε ότι οι ωοθήκες εκκρίνουν κυρίως 

τη Β4-ανδροστενδιόνη (Β4Ώ) σε ικανή 
ποσότητα (1-2 mg ημερησίως). 

Γκκρίνουν επίσης μικρές ποσότητες 

διϋδροτεστοστερόνης (10 μg), Β5-

ανδροστενδιόλης (100 μg) και 

τεστοστερόνης (60-80 μg), όπως και 
δεϋδροεπιανδροστερόνη (DHEA, 1-2 

mg) (Γικόνα 8). 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 
 
Εικ. 8: Γπινεφριδιακά και ωοθηκικά ανδρογόνα 

 
Ώπό τα ωοθηκικά ανδρογόνα 

μεγαλύτερη σημασία έχει η Β4-

ανδροστενδιόνη, παρόλο που η 

ανδρογονική της ισχύς είναι μικρή σε 

σχέση με την τεστοστερόνη. Ώυτό 

συμβαίνει γιατί: 
 

 
 

Εικ. 7: ΐιοσυνθετική οδός των 
επινεφριδιακών ανδρογόνων 
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i. Ε ποσότητα της Β4Ώ που 

εκκρίνουν οι ωοθήκες είναι 

σημαντική και αντιπροσωπεύει 
το 50% της παραγόμενης στον 

οργανισμό της γυναίκας 

ορμόνης, σε αντίθεση με τα 

άλλα ανδρογόνα που έχουν 

κυρίως εξωοθηκική προέλευση. 

ii. Ε Β4Ώ μετατρέπεται σε ποσοστό 
14% σε τεστοστερόνη και 

αποτελεί την κυριότερη πηγή 

εξωαδενικής παραγωγής 

τεστοστερόνης. Γπειδή η 

παραγωγή της τεστοστερόνης 
από τις αδενικές πτυχές -τα 

επινεφρίδια και τις ωοθήκες- 

είναι στη γυναίκα περιορισμένη, 

ο περιφερικός σχηματισμός του 

ισχυρού αυτού ανδρογόνου από 

την Β4Ώ, σε ποσό που 
αντιστοιχεί στο 50% της ολικής 

της παραγωγής, έχει σημαντική 

βιολογική αξία. 

 

 
2.3.2.  Κυκλοφορία και 

μεταβολισμός 
 

 

Ρα ωοθηκικά ανδρογόνα 

αναμιγνύονται στο αίμα με τα όμοιά 
τους επινεφριδιακά και έτσι η μέτρησή 

τους δε μας φανερώνει την προέλευσή 

τους. 

 Ε στάθμη των ανδρογόνων στο 

αίμα της γυναίκας παρουσιάζει δύο 
ρυθμικές αυξομειώσεις. Ξρώτον, τα 

επινεφριδιακά ανδρογόνα (DHEA, 

DHEA-S, Β4Ώ) εμφανίζουν αυξομειώσεις 

στη διάρκεια του 24ώρου που 

ακολουθούν τις αντίστοιχες μεταβολές 

της κορτιζόλης. Ρο πρωί, δηλαδή, η 
στάθμη τους είναι υψηλότερη και τα 

μεσάνυχτα φθάνουν στο ναδίρ της 

συγκέντρωσής τους. Βεύτερον, η Β4Ώ 

που έχει σημαντική ωοθηκική 

προέλευση και η τεστοστερόνη που 

προέρχεται κατά 50% από τη Β4Ώ 
εμφανίζουν μια μικρή αύξηση τις 

ημέρες πριν την ωοθυλακιορρηξία. 

 Ρα ανδρογόνα ακολουθούν τη 

γνωστή μεταβολική τύχη των 

στεροειδικών ορμονών. Πτο αίμα 
μεταφέρονται από ειδική πρωτεΎνη, την 

TeBG (Testosterone Binding Globulin) 

ή SHBG (Sex Hormone Binding 

Globulin), που παράγεται στο ήπαρ. Ε 

TeBG έχει τρεις φορές ισχυρότερη 

δεσμευτική ικανότητα για τη 
διυδροτεστοστερόνη απ‟ ό,τι για την 

τεστοστερόνη. Πτη γυναίκα, η ποσότητα 

της TeBG είναι διπλάσια απ‟ ό,τι στον 

άνδρα. Ώυτό έχει σημασία, διότι η 

μεγαλύτερη δέσμευση των ανδρογόνων 
από τα αυξημένα ποσά της TeBG στα 

θήλεα καθιστά τα ανδρογόνα ανενεργά. 

Ε Β4Ώ δεν δεσμεύεται από την TeBG 

αλλά από τις λευκωματίνες με 

χαλαρότερους δεσμούς. 

 Πτο ήπαρ τα ανδρογόνα 
μετατρέπονται σε στεροειδή με 

μικρότερη ανδρογονική δράση και 

συνδέονται με γλυκουρονικό και θειικό 

οξύ για να εισέλθουν στον 

ηπατοεντερικό κύκλο και να 
καταλήξουν στο αίμα, τους ιστούς και 

τα ούρα ή να αποβληθούν σε μικρό 

ποσοστό με τα κόπρανα. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  3  

 
 
 

Νευροενδοκρινολογία της ήβης 
 

 

 

 
Στρατηγός Μιχαήλ 

 
 

 
3.1. Ο άξονας  

υποθάλαμος – υπόφυση -ωοθήκες 

 

 
 Ν θυρεοειδής αδένας, ο φλοιός 

των επινεφριδίων και οι γεννητικοί 

αδένες (όρχεις ή ωοθήκες) ανήκουν 

στους ενδοκρινείς εκείνους αδένες που 

δε λειτουργούν ανεξάρτητα, αλλά 
βρίσκονται σε συνεχή αλληλεπίδραση 

με ανώτερα ενδοκρινικά και νευρικά 

κέντρα, όπως είναι ο πρόσθιος λοβός 

της υπόφυσης και ο υποθάλαμος, 

αντίστοιχα. Θαθ‟ αυτόν τον τρόπο 

δημιουργείται ένας λειτουργικός 
άξονας: υποθάλαμος-υπόφυση-τελικός 

ενδοκρινής αδένας που είναι υπεύθυνος 

για την ομοιοστασία των σωματικών 

λειτουργιών. ΋σον αφορά τους 

γεννητικούς αδένες της γυναίκας, τις 
ωοθήκες, ο άξονας υποθάλαμος-

υπόφυση-ωοθήκες ή ΢΢Φ άξονας, είναι 

πολύ σημαντικός για την έναρξη της 

ήβης και την ολοκλήρωση της 

αναπαραγωγικής ικανότητας της 

γυναίκας. 
 Ρο ανώτερο τμήμα του άξονα 

αυτού βρίσκεται στη μέση 

προχιασματική περιοχή και τη μέση 

προεξοχή του υποθαλάμου. Πτην 

περιοχή αυτή βρίσκονται νευρώνες που 
εκκρίνουν κατά παλμούς μια ορμόνη 

που λέγεται γοναδοεκλυτίνη ή GnRH 

(Gonadotropin Releasing Hormone) ή 

LHRH (LH Releasing Hormone). H 

GnRH απελευθερώνεται στο πυλαίο 

σύστημα της υπόφυσης και ασκεί τη 
δράση της στο δεύτερο τμήμα του ΢΢Φ 

άξονα, που είναι ο πρόσθιος λοβός της 

υπόφυσης και συγκεκριμένα τα 

γοναδοτρόφα κύτταρα αυτής. Ρα 

γοναδοτρόφα κύτταρα του προσθίου 
λοβού της υπόφυσης (10-15% επί του 

συνόλου των εκκριτικών κυττάρων της 

υπόφυσης) ανήκουν στα βασεόφιλα 
κύτταρα αυτής και αποκρίνονται στο 

ερέθισμα της GnRH με την παλμική 

έκκριση δύο ορμονών, που λέγονται 

γοναδοτροπίνες. Νι γοναδοτροπίνες 

είναι η ωοθυλακιοτρόπος ορμόνη ή 
FSH (Follicle Stimulating Hormone) 

και η ωχρινοτρόπος ορμόνη ή LH 

(Luteinizing Hormone). Νι γοναδοτρο-

πίνες εισέρχονται στην κυκλοφορία και 

ασκούν τη δράση τους στις ωοθήκες, 

προάγοντας την έκκριση των στεροειδών 
ορμονών του φύλου (οιστρογόνα, 

προγεστερόνη). Νι ορμόνες αυτές είναι 

υπεύθυνες για το σύνολο των 

σωματικών μεταβολών που χαρακτηρί-

ζουν την ήβη και στη συνέχεια την 
ωριμότητα, όπως θα περιγραφούν 

διεξοδικότερα σε αυτό και στα επόμενα 

κεφάλαια. Κια σχηματική αναπαρά-

σταση του ΢΢Φ άξονα φαίνεται στην 

εικόνα 1. 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

  

 

Εικ.1. Ν άξονας υποθαλάμου-υπόφυσης- ωοθηκών           
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΋πως φαίνεται και στην εικόνα 1, η 

λειτουργία του ΢΢Φ άξονα δεν είναι 

τόσο απλουστευμένη όσο ο γράφων 
προσπάθησε να την παρουσιάσει. Θαι 

τούτο, διότι: α) μέσα στον άξονα 

λειτουργούν μηχανισμοί παλίνδρομης 

αλληλορρύθμισης - αρνητικοί ή θετικοί 

- (feedback), ανατροφοδοτικοί δηλαδή 

μηχανισμοί με τους οποίους οι 
περιφερικές ορμόνες ρυθμίζουν την 

έκκριση των κεντρικών ορμονών και β) 

ο άξονας ως σύνολο δε λειτουργεί 

ανεξάρτητα, αλλά δέχεται την επίδραση 

νευρικών κυρίως ερεθισμάτων από το 
ΘΛΠ. ΋σον αφορά στους μηχανισμούς 

feedback (εικόνα 2), αυτοί είναι κάπως 

περίπλοκοι στο θήλυ ορμονικό σύστημα 

και θα αναλυθούν κατά την περιγραφή 

του γεννητικού κύκλου της γυναίκας. 

΋σον δε αφορά τις επιδράσεις ανωτέρων 
κέντρων στον υποθάλαμο και στον ΢΢Φ 

άξονα γενικότερα, αυτές συνοψίζονται 

στην εικόνα 3, αλλά αναλύονται 

περισσότερο παρακάτω. 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

3.2 Μηχανισμός έναρξης της ήβης 

 

 
 Έχουν διατυπωθεί διάφορες 

θεωρίες σχετικά με το μηχανισμό 

έναρξης της ήβης και το πιθανότερο 

είναι ότι όλες αυτές οι θεωρίες είναι 

βάσιμες και συμμετέχουν κατά 
μικρότερο ή μεγαλύτερο μέρος στην 

έναρξη της εφηβείας. Ρο βέβαιο είναι 

ότι η έναρξη της ήβης οφείλεται στην 

εκρηκτική αύξηση της έκκρισης της 

GnRH. Πυγκεκριμένα παρατηρείται 

αύξηση του εύρους των εκκριτικών 
αιχμών της GnRH και της συχνότητας 

αυτών, αρχικά κατά την περίοδο της 

νύχτας και στη συνέχεια σε όλη τη 

διάρκεια της ημέρας (εικόνα 4). 

 Πτη γνωστή μελέτη των 
Stanhope R και συν. 19875, 15 αγόρια 

και 17 κορίτσια με καθυστέρηση ή 

διακοπή (arrest) της ήβης 

αντιμετωπίσθηκαν με τη χορήγηση 

GnRH για κατά μέσο όρο 1,04 χρόνια. 

Ε GnRH χορηγήθηκε υποδορίως με 
μεσοδιαστήματα 90 λεπτών, στην αρχή 

κατά τη νύχτα και αργότερα όλο το 

24ωρο. Ε αρχική δόση ήταν 1-2 

μg/ώση στα κορίτσια και 2-4 μg/ώση 

στα αγόρια. Κελετώντας τα κλινικά 

χαρακτηριστικά, τη σωματική 

 

Εικ.2 Κηχανισμοί feedback στον ΢΢Φ άξονα 
 

 
 

Εικ.3 Γπιδράσεις ανωτέρων κέντρων στον GnRH 
νευρώνα. Ν GnRH νευρώνας δέχεται διεγερτικές 

ώσεις από νοραδρενεργικούς και σεροτονινε-
ργικούς νευρώνες, από νευρώνες που εκκρίνουν 
ενδορφίνες και από τα κυκλοφορούντα 
οιστρογόνα. Βέχεται ανασταλτικές ώσεις από 

ντοπαμινεργικούς νευρώνες. 
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ανάπτυξη, τα επίπεδα των ορμονών και 

την υπερηχογραφική εικόνα των 

ωοθηκών διαπιστώθηκε εξέλιξη της 
κατάστασής τους προς την εφηβεία, 

θέτοντας την υπόθεση ότι η ήβη είναι 

GnRH εξαρτώμενο γεγονός. 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

  

 

Ρο ερώτημα, λοιπόν, τι είναι αυτό που 
επάγει την έκκριση της GnRH κατά την 

έναρξη της ήβης οφείλει να 

αντικατασταθεί από το ερώτημα «τι 

επάγει την εκρηκτική αύξηση της 

έκκρισης GnRH στην ήβη;» Πτην 
κατεύθυνση αυτή έχουν διατυπωθεί 

διάφορες υποθέσεις:  

 
1η  υπόθεση («γοναδοστάτη»): σύμφωνα 

με αυτήν, ενώ στη διάρκεια της 

παιδικής ηλικίας, τα χαμηλά επίπεδα 
οιστρογόνων είναι ικανά να διατηρούν 

σε χαμηλά επίπεδα και τα επίπεδα της 

GnRH, κατά την έναρξη της ήβης 

παρατηρείται μια μείωση της 

ευαισθησίας των GnRH νευρώνων στα 

οιστρογόνα, με αποτέλεσμα αυτά να 

μην μπορούν να ασκήσουν αρνητική 

παλίνδρομη ρύθμιση στον υποθάλαμο 

και έτσι να πυροδοτείται η έκκριση της 
GnRH. Ραυτόχρονα παρατηρείται 

αύξηση της ευαισθησίας της υπόφυσης 

σε υποθαλαμικά και επιφυσιακά 

ερεθίσματα. Ε εικόνα 5 συνοψίζει τη 

θεωρία αυτή με ιδιαίτερα παραστατικό 

τρόπο. Ε υπόθεση αυτή είναι βέβαια 
ελκυστική, όμως δεν μπορεί να 

εξηγήσει γιατί άτομα με γοναδική 

δυσγενεσία (π.χ. σύνδρομο Turner) ή 

ακόμη και ευνούχοι πίθηκοι rhesus 

έχουν χαμηλά επίπεδα GnRH και 
γοναδοτροπινών προεφηβικά, αλλά και 

παρουσιάζουν αύξηση των επιπέδων των 

γοναδοτροπινών στην ήβη. 

 
2η υπόθεση («ενδογενούς ανασταλτικού 
συστήματος»): σύμφωνα με αυτήν, κατά 

τη διάρκεια της ήβης καταργούνται 

κάποιες ανασταλτικές στην GnRH 

επιδράσεις, που υπάρχουν φυσιολογικά 

στην παιδική ηλικία. Ρην υπόθεση αυτή 

υποστηρίζουν δύο δεδομένα: α) 

ηλεκτρολυτικές διαταραχές στον 
πρόσθιο υποθάλαμο ποντικών μπορεί 

να προκαλέσουν πρώιμη ήβη και β) 

παιδιά με εγκεφαλική βλάβη ή 

υδροκέφαλο εμφανίζουν πρώιμη ήβη. 

Ώκόμη, οι νευρώνες που εκκρίνουν 
GnRH είναι πιθανότατα ώριμοι πολύ 

πριν από την έναρξη της ήβης. Ώυτό 

που εμποδίζει την αύξηση των επιπέδων 

της GnRH και την έναρξη της ήβης 

είναι η ανωριμότητα ορισμένων 

ρυθμιστικών συστημάτων και ιδιαίτερα 
η ύπαρξη ενός κεντρικού ανασταλτικού 

συστήματος που τίθεται σε ισχύ μετά 

τους πρώτους μήνες της ζωής και 

διαρκεί μέχρι πριν την ήβη6. 

 Ρο GABA (γ-αμινοβουτυρικό 
οξύ) είναι ένας πολύ γνωστός 

ανασταλτικός νευρομεταβιβαστής του 

ΘΛΠ. Ρελευταία, έχει γίνει η υπόθεση 

ότι το GABA ασκεί ανασταλτική δράση 

στην έκκριση της GnRH και στην 

έναρξη της ήβης6. Ε υπόθεση αυτή 
στηρίζεται στα εξής δεδομένα: α) άμεση 

έγχυση της bicuculline -ενός αναστολέα 

του GABAA υποδοχέα- στη μεσαία 

προεξοχή εγκεφάλου προεφηβικών 

ποντικών είχε ως αποτέλεσμα τεράστια 
αύξηση της έκκρισης GnRH, ενώ δεν 

είχε αποτέλεσμα σε ποντίκια που ήδη 

βρίσκονται στην εφηβεία, β) έγχυση 

GABA στη μεσαία προεξοχή ποντικών 

στην εφηβεία κατέστειλε την έκκριση 

GnRH, ενώ δεν είχε αποτέλεσμα σε 

 

Εικ. 4 Ώύξηση του ύψους των εκκριτικών αιχμών 

της LH κατά τη διάρκεια του ύπνου στην έναρξη 
της ήβης. Ξροϊόντος του χρόνου, οι αιχμές 
απλώνονται σε όλη τη διάρκεια του 24ώρου. 
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προεφηβικά ποντίκια και γ) η 

απελευθέρωση GABA στη μεσαία 

προεξοχή προεφηβικών ποντικών ήταν 

πολύ μεγαλύτερη απ‟ ό,τι σε ποντίκια 

στην εφηβεία. 

 
 

Εικ.5 ΢πόθεση του γοναδοστάτη για το μηχανισμό έναρξης της ήβης 

 

 

 

 

Πε μια μελέτη των Mitsushima 
D και συν. 19966 δοκιμάσθηκε η 

χορήγηση D-oligos, ειδικών δηλαδή 

ολιγοδεοξυνουκλεοτιδίων για το ένζυμο 

GAD (Glutamic Acid Decarboxylase), 

που καταλύει τη σύνθεση του GABA 
από το γλουταμικό οξύ. Θαθ‟ αυτόν τον 

τρόπο ελαττώθηκε η σύνθεση των δύο 

υποτάξεων του GAD (GAD67 και 

GAD65), με αποτέλεσμα να παρατηρη-

θεί ισχυρή αύξηση της GnRH. Ώξίζει να 

σημειωθεί ότι η αναστολή του GAD67 
συνοδεύτηκε από μια μικρή αύξηση της 

λήψης τροφής, ενώ η αναστολή του 

GAD65 προκάλεσε σημεία επιληψίας / 

επιληπτικούς σπασμούς σε 2 από τα 4 

πειραματόζωα. 
 Ώπό τα παραπάνω δεδομένα 

τίθεται το ερώτημα αν η αύξηση της 

GnRH μετά τη χορήγηση των D-oligos 

οφείλεται αποκλειστικά στην ελάττωση 

του GABA. Ξρος απάντηση του 

παραπάνω ερωτήματος υπάρχουν οι 

εξής απόψεις: α) επειδή μέσα στους 
GABAεργικούς νευρώνες υπάρχουν 

μεγάλες ποσότητες GAD, μια μικρή 

μόνο μείωση στο GAD είναι αρκετή για 

τη μείωση της απελευθέρωσης GABA 

και την έκκριση GnRH, β) η αναστολή 
του GAD δημιουργεί αυξημένες 

ενδοκυττάριες συγκεντρώσεις του 

γλουταμικού οξέος, το οποίο μεταφέ-

ρεται με μεταφορείς γλουταμικού 

εξωκυττάρια, όπου και ασκεί διεγερτική 

δράση στην έκκριση GnRH σε 
προεφηβικά ποντίκια και γ) η αναστολή 

του GAD διευκολύνει δευτερεύοντες 

μηχανισμούς σύνθεσης του GABA, 

όπως τη σύνθεση από την πουτρεσκίνη 

ή το γ-υδροξυβουτυρικό οξύ, με 
αποτέλεσμα η σχέση αναστολής του 

GAD και ελάττωσης του GABA να μην 

είναι γραμμική. 
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Εικ. 6: Ρο γ-αμινοβουτυρικό οξύ (GABA) και το γλουταμικό οξύ εμπλέκονται στο μηχανισμό 

έναρξης της ήβης. 

 

 
 

 

 

΋σον αφορά στο ρόλο της 

επίφυσης (κωνάριο) και της ορμόνης 

που παράγει (μελατονίνη) στην έναρξη 
της ήβης, τα αποτελέσματα είναι 

μάλλον αντικρουόμενα. Πε μια μελέτη 

των Cavallo A και συν. 1992 δε 

διαπιστώθηκε συσχέτιση της μελατο-

νίνης με τα επίπεδα οιστρογόνων, 
τεστοστερόνης και γοναδοτροπινών, 

όμως είναι γνωστή η συσχέτιση όγκων 

της επίφυσης με περιπτώσεις εμφάνισης 

πρώιμης ή καθυστερημένης ήβης. Γίναι 

ακόμη γνωστό ότι τα επίπεδα της 

μελατονίνης στο πλάσμα ελαττώνονται 
κατά τη μετάβαση από την παιδική 

στην εφηβική ηλικία. 

 
3η υπόθεση («νευρικής διέγερσης»): στην 

υπόθεση αυτή εμπλέκονται προβολές 

του ιπποκάμπου, των αμυγδαλών και 
του υπομέλανος τόπου στον μεσοβασικό 

υποθάλαμο. Πε μοριακό επίπεδο 

φαίνεται να εμπλέκονται αμινοξέα, 

όπως το γλουταμικό οξύ. Ξ.χ. αποκλει-

σμός του NMDA υποδοχέα του 
γλουταμικού από το σύμπλοκο ΚΘ-801 

σε προηβικά ποντίκια μπορεί να 

καθυστερήσει προσωρινά την πρώτη 

ωοθυλακιορρηξία. Άλλες ουσίες με 

παρόμοια δράση είναι η επινεφρίνη η 

και η σεροτονίνη7. 

Πτην εικόνα 6 φαίνεται σχηματικά ο 
ρόλος του GABA και του γλουταμικού 

οξέος στην έναρξη της ήβης στα 

πρωτεύοντα. 

 
4η υπόθεση («σωματομετρική»): σύμφωνα 

με την υπόθεση αυτή, για να ξεκινήσει 

η διαδικασία της ήβης είναι απαραίτητο 

το άτομο να διαθέτει ένα ορισμένο 

βάρος, αλλά και ποσοστό λιπώδους 

ιστού. Ε ιδέα αυτή δεν είναι καινούρια˙ 

προτάθηκε για πρώτη φορά από τους 
Frisch και Revelle το 1970, όμως η 

υπόθεση αυτή βρίσκεται τα τελευταία 

χρόνια στο επίκεντρο του επιστημο-

νικού ενδιαφέροντος, κυρίως μετά την 

ανακάλυψη της λεπτίνης το 1994. Πτα 

χρόνια που ακολούθησαν την ανακά-
λυψη της λεπτίνης, εκατοντάδες πειρα-

ματικές μελέτες και χιλιάδες άρθρα 

δημοσιεύτηκαν σε επιστημονικά περιο-

δικά σχετικά με το ρόλο της λεπτίνης 

στην ήβη και τη γονιμότητα γενικότερα, 
αλλά και τη σχέση της με το 

μεταβολισμό και την παχυσαρκία. Αια 

το λόγο αυτό κρίνεται σκόπιμο να 

παρατεθούν ορισμένα στοιχεία για την 

σημαντική αυτή ένωση. 
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 Ε λεπτίνη είναι μια πρωτεϊνική 

ορμόνη αποτελούμενη από 167 

αμινοξέα με μοριακό βάρος 16 kDa και 
με τριτοταγή δομή που προσομοιάζει 

αυτής των κυτοκινών τάξης Η. Ρο γονίδιό 

της βρίσκεται στη θέση 31 του μακρού 

σκέλους του χρωμοσώματος 7. Γκκρί-

νεται κυρίως από το λιπώδη ιστό, αλλά 

και από άλλους ιστούς, όπως τον 
υποθάλαμο, την υπόφυση, το στομάχι, 

τους σκελετικούς μύες, το μαστό και 

τον πλακούντα. Ε λεπτίνη είναι προϊόν 

του γονιδίου ob και η έκφρασή της από 

το λιπώδη ιστό διεγείρεται από την 
ινσουλίνη, τα γλυκοκορτικοειδή και τη 

νορεπινεφρίνη. ΢ποδοχείς της λεπτίνης 

βρίσκονται στις γονάδες, στη μήτρα και 

βεβαίως στο ΘΛΠ αλλά και σε άλλους 

ιστούς. Ξιστεύουμε ότι ο ρόλος της 

λεπτίνης είναι «επικοινωνιακός», πληρο-
φορεί δηλαδή τον εγκέφαλο για την 

ποσότητα του λιπώδους ιστού με στόχο 

τη ρύθμιση του μεταβολισμού. Πε 

μοριακό επίπεδο, η λεπτίνη ασκεί τη 

δράση της μέσω ελάττωσης της 
απελευθέρωσης του νευροπεπτιδίου ΢ 

στον παρακοιλιακό πυρήνα8. Έτσι, όταν 

υπάρχει μεγάλη ποσότητα λιπώδους 

ιστού στο σώμα, τα επίπεδα της 

λεπτίνης αυξάνονται με αποτέλεσμα να 

μειώνεται το αίσθημα ανάγκης για 
λήψη τροφής και να αυξάνεται η 

κατανάλωση ενέργειας. Κεγάλη 

ποσότητα λιπώδους ιστού, βέβαια, 

σημαίνει ότι ο αναπτυσσόμενος γυναι-

κείος οργανισμός είναι σε θέση να 
αντεπεξέλθει στις απαιτήσεις μιας 

κύησης. Θατά τον τρόπο αυτό, 

διατυπώθηκε η υπόθεση ότι η αυξημένη 

έκκριση λεπτίνης σηματοδοτεί την 

ανάπτυξη του γυναικείου αναπαραγω-

γικού συστήματος, δηλαδή την ήβη. Ρα 
τελευταία χρόνια, μάλιστα, η ηλικία 

εμμηναρχής έχει μετατοπισθεί προς τις 

νεαρότερες ηλικίες, πιθανώς λόγω 

καλύτερης διατροφής και αυξημένης 

μάζας λίπους. 
 Πύμφωνα με μελέτες, κρίσιμο 

όριο για την έναρξη της ήβης 

θεωρούνται τα 48 kg σωματικού βάρους 

ή σωστότερα τα 16 kg λιπώδους ιστού ή 

τιμή BMI 22,3. Νι παραπάνω τιμές 

αντιστοιχούν σε τιμές λεπτίνης 12,2 
ng/ml. Ώύξηση της λεπτίνης κατά 1 

ng/ml προκαλεί ελάττωση της ηλικίας 

εμμηναρχής κατά 1 μήνα, ενώ αύξηση 

του σωματικού λίπους κατά 1 kg 

προκαλεί ελάττωση της ηλικίας 

εμμηναρχής κατά 2 εβδομάδες. Ώπό 

την άλλη μεριά, μείωση της αναλογίας 

του σωματικού λίπους κάτω από 15% 

του σωματικού βάρους ή επίπεδα 
λεπτίνης <3 ng/ml οδηγούν σε διαταρα-

χές της εμμήνου ρύσεως. 

 Έχει βρεθεί ότι η λεπτίνη 

ευοδώνει την παλμικότητα της έκκρισης 

της GnRH από τους τοξοειδείς 

υποθαλαμικούς νευρώνες, αλλά όχι και 
το εύρος της απάντησης, με τρόπο 

δοσοεξαρτώμενο9. Ώκόμη πιστεύεται ότι 

η λεπτίνη διευκολύνει την έκκριση της 

GnRH κυρίως με έμμεσους μηχανι-

σμούς9, δρώντας μέσω ενδιάμεσων 
νευρώνων που εκκρίνουν νευροπεπτίδια 

όπως το CART (Cocaine and Amphe-

tamine Regulated Transcript peptide), 

το πεπτίδιο που μοιάζει με τη γαλανίνη 

(galanin) και την MCH (Melanocortin 

Concentrating Hormone). Γπιπλέον, η 
λεπτίνη μπορεί να αυξάνει την έκκριση 

του μονοξειδίου του αζώτου (NO) από 

αδρενεργικούς νευρώνες. Ξερισσότερες 

πληροφορίες για το μηχανισμό ενδο-

κυττάριας μεταβίβασης του σήματος 
της λεπτίνης φαίνονται στην εικόνα 7. 

 

 

 

 
 
 
 

Εικ.7: Γνδοκυττάρια μεταβίβαση του σήματος 
της λεπτίνης και η Jak2 (κινάση του Ηανού) 

 

  

Έχει διαπιστωθεί ότι οι τιμές της 
λεπτίνης διακυμαίνονται ανάλογα με 

την ηλικία, το φύλο, εντός του 24ώρου 

αλλά και ανάλογα με τη φάση του 

ωοθηκικού κύκλου. Ρα επίπεδα της 

λεπτίνης εμφανίζουν ημερήσια διακύ-

μανση, με τις υψηλότερες τιμές να 
παρατηρούνται τις πρώτες πρωινές 

ώρες, σε αντίθεση με το πρότυπο ημε-

ρήσιας διακύμανσης της κορτιζόλης9 

(εικόνα 8).  
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Εικ. 8: Εμερήσια διακύμανση των επιπέδων λεπτίνης 

 

 

Ώλλά και μεταξύ των δύο φύλων 
παρατηρείται διαφορά στα επίπεδα της 

λεπτίνης, με τις γυναίκες να εμφανίζουν 

υψηλότερα επίπεδα, ακόμη και μετά τη 

στατιστική διόρθωση για το σωματικό 

βάρος και τη μάζα του λιπώδους ιστού9. 
Πε αυτό συνηγορούν διάφοροι παρά-

γοντες: α) το εύρος της παλμικής 

έκκρισης της λεπτίνης είναι 2-3 φορές 

υψηλότερο στις γυναίκες, β) οι γυναίκες 

διαθέτουν μεγαλύτερη μάζα λίπους, 

στις οποίες μάλιστα ο λόγος υποδορίου 
/ σπλαγχνικό λίπος είναι μεγαλύτερος 

συγκριτικά με τους άνδρες (η λεπτίνη 

εκφράζεται εντονότερα στο υποδόριο 

λίπος), γ) οι γυναίκες, εκτός από 

υψηλότερα ολικά επίπεδα λεπτίνης στο 
πλάσμα, έχουν και χαμηλότερα 

επίπεδα της πρωτεΎνης με την οποία 

συνδέεται και έτσι έχουν και υψηλότερα 

επίπεδα ελεύθερης και λειτουργικής 

λεπτίνης και δ) ίσως ο γυναικείος 

λιπώδης ιστός είναι περισσότερο 
ευαίσθητος σε ορμόνες που διεγείρουν 

την έκκριση της λεπτίνης (όπως π.χ. 

ινσουλίνη και γλυκοκορτικοειδή). 

Γπιπλέον, υπάρχουν έμμεσες ενδείξεις 

ότι η τεστοστερόνη ασκεί αρνητική 
ρυθμιστική δράση στην έκκριση της 

λεπτίνης, ενώ τα οιστρογόνα ασκούν 

αντίστοιχα θετική δράση10. Νι ενδείξεις 

αυτές προέρχονται από δεδομένα τόσο 

σε τρωκτικά όσο και σε ανθρώπους. Αια 

παράδειγμα, υπογοναδικοί άνδρες 
παρουσιάζουν ιδιαίτερα υψηλά επίπεδα 

λεπτίνης, τα οποία επανέρχονται στο 

φυσιολογικό μετά από θεραπεία 

υποκατάστασης με τεστοστερόνη. 

Ώκόμη, τα υψηλότερα επίπεδα λεπτίνης 
ανευρίσκονται στο μέσον της εκκριτικής 

φάσης ενός φυσιολογικού ωορρηκτικού 

κύκλου, παράλληλα με την αιχμή των 

επιπέδων της προγεστερόνης11. 

 

 
Εικ.9 Ελικιακή διακύμανση των επιπέδων λεπτίνης 

 

 
 

Γπιπλέον, τα επίπεδα της 

λεπτίνης στο πλάσμα παρουσιάζουν μια 

διαρκή αύξηση και στα δύο φύλα μέχρι 

την ηλικία των 10 ετών. Ώπό εκεί και 
μετά, τα επίπεδα λεπτίνης συνεχίζουν 

να αυξάνουν στα κορίτσια, ενώ 

μειώνονται στα αγόρια, πιθανώς λόγω 

της ανασταλτικής επίδρασης της 

τεστοστερόνης που αρχίζει να παράγεται 

εκείνη την περίοδο (εικόνα 9). 
 Κια σημειακή μετάλλαξη στο 

κωδικόνιο 105 του γονιδίου της 

λεπτίνης παρατηρείται στο C57BL/6J 

ob/ob ποντίκι. Ε μετάλλαξη αυτή 

προκαλεί την αντικατάσταση της 
αργινίνης από ένα κωδικόνιο λήξης και 

την παραγωγή μιας ανενεργού μορφής 

της λεπτίνης12. Ob/ob ποντίκια 

εμφανίζουν στείρωση σε συνδυασμό με 

υπερφαγία και θνησιγενή παχυσαρκία. 

Ε χρόνια αγωγή αυτών των ποντικών με 
λεπτίνη μειώνει την πρόσληψη τροφής 

και το σωματικό βάρος, αλλά και 

αποκαθιστά την ήβη και την 

γονιμότητα13. 

 Πε μια μελέτη των Yu WH και 
συν  199714. βρέθηκε ότι η χορήγηση 

λεπτίνης σε χαμηλές συγκεντρώσεις 

διεγείρει την έκκριση της GnRH από 

παρασκευάσματα υποθαλάμου, καθώς 

και την έκκριση FSH και LH από την 
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πρόσθια υπόφυση ενήλικων ποντικών 

in vitro. Γπίσης, κατάφερε να διεγείρει 

την έκκριση της LH αλλά όχι της FSH 
in vivo.  

 Πε μια μελέτη των Ahima RS 

και συν. 199713 αποδείχθηκε ότι η 

χορήγηση λεπτίνης σε φυσιολογικά, 

προεφηβικά θηλυκά ποντίκια 

επιτάχυνε την έναρξη της ήβης, όπως 
προσδιορίσθηκε από το άνοιγμα του 

κόλπου, τον οίστρο και την 

κυκλικότητα. Ξιο συγκεκριμένα, το 

άνοιγμα του κόλπου συσχετίσθηκε 

λιγότερο με την ωορρηξία σε σχέση με 
τους δύο άλλους παράγοντες. 

Ξαράλληλα το άνοιγμα του κόλπου και 

ο οίστρος συσχετίσθηκαν με αλλαγές 

στα επίπεδα οιστραδιόλης κατά τη 

διάρκεια της ήβης˙ η οιστραδιόλη 

παρουσιάζει αιχμή μια μέρα πριν το 
άνοιγμα του κόλπου και μια δεύτερη 

αιχμή κατά τη διάρκεια του οίστρου. 

 Πτην εικόνα 10 φαίνεται 

διαγραμματικά η επίδραση της 

εξωγενούς χορήγησης λεπτίνης σε 
άτομα με ανεπάρκεια αυτής, όσον 

αφορά την έκκριση των 

γοναδοτροπινών. 

Ρο συμπέρασμα των μέχρι 
σήμερα ερευνών για τη λεπτίνη είναι ότι 

δρα ως επιτρεπτικός παράγοντας για 

την έναρξη της ήβης. 

 Ε πιο πρόσφατη ανακάλυψη 

σχετικά με τους μηχανισμούς που 

εμπλέκονται στην έναρξη της ήβης είναι 
ο GPR54 και η kisspeptin15. Πτον 

άνθρωπο, το γονίδιο για τον GPR54 

(επίσης καλείται AXOR12) παράγει μια 

πρωτεΎνη 398 αμινοξέων, με τριτοταγή 

δομή μιας πρωτεΎνης επτά διαβάσεων 
(Γικόνα 11a). Γκφράζεται κυρίως στο 

πάγκρεας και στον πλακούντα, με 

χαμηλότερα επίπεδα έκφρασης σε 

λευκοκύτταρα, όρχεις, σπλήνα, θύμο, 

επινεφρίδια και λεμφαδένες. Πτον 

εγκέφαλο του ενήλικα εκφράζεται στην 
άνω μετωπιαία έλικα, στο κέλυφος του 

φακοειδούς πυρήνα, στον κερκοφόρο 

πυρήνα, στην υπερμεσολόβιο έλικα, 

στον ιππόκαμπο, στις αμυγδαλές του 

εγκεφάλου, στον υποθάλαμο, την 
υπόφυση κ.α. 

 

 
Εικ. 10: Ε χορήγηση λεπτίνης σε άτομα με ανεπάρκεια λεπτίνης οδηγεί σε αύξηση 
των εκκριτικών αιχμών και των μέσων συγκεντρώσεων των γοναδοτροπινών 

 

 
 

Ρο 2001, τέσσερις ανεξάρτητες 

ερευνητικές ομάδες ανακάλυψαν ένα 

πεπτίδιο (Arg-Phe-NH2, RF-amide) 54 

αμινοξέων με ισχυρή συγγένεια για τον 
GPR5416. Ρο πεπτίδιο αυτό είναι προϊόν 

μετα-μεταφραστικής τροποποίησης ενός 

μεγαλύτερου πεπτιδίου 145 αμινοξέων 

που λέγεται kiss-1 πρωτεΎνη (Γικόνα 

11b). Ρο πεπτίδιο αυτό, που ονομά-

σθηκε kisspeptin ή metastin, είχε 
παλιότερα αναγνωρισθεί ότι μεταβάλλει 

τις μεταστατικές ιδιότητες κυττάρων 

μεταστατικού μελανώματος in vitro. 

Ξοντίκια και άνθρωποι που εμφανίζουν 

έλλειψη του GPR54 παρουσιάζουν υπο-

γοναδοτροπικό υπογοναδισμό˙ δεν  

εμφανίζουν ήβη ή ανάπτυξη δευτερο-
γενών χαρακτηριστικών του φύλου και 

παρουσιάζουν ανωριμότητα γεννητικών 

οργάνων15. Ξαρά την έλλειψη αυτή, η 

χορήγηση εξωγενούς GnRH οδηγεί σε 

φυσιολογική έκκριση γοναδοτροπινών, 

ενώ δεν υπολείπεται ούτε η ενδογενής 
παραγωγή GnRH. Ρα δεδομένα αυτά 

συνηγορούν υπέρ μιας ρυθμιστικής 

δράσης του GPR54 στην έκκριση της 
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GnRH. Νι ωοθήκες τους περιέχουν 

πρωτογενή και δευτερογενή ωοθυλάκια, 

αλλά όχι γρααφιανά ωοθυλάκια ή ωχρά 

σωμάτια. Έχουν χαμηλά επίπεδα 

γοναδοτροπινών και στεροειδών του 

φύλου, αλλά φυσιολογικές τιμές GnRH. 
 

 

 

 

 

 

 

 
Εικ. 11.  (a) Ν GPR54 είναι ένας 
διαμεμβρανικός υποδοχέας 7 διαβάσεων. Κε τα 
βέλη φαίνονται θέσεις μετάλλαξής του, που 

μπορεί να προκαλέσουν υπογοναδοτροφικό 
υπογοναδισμό.  (b) Κετα-μεταφραστική 
τροποποίηση της πρωτεΎνης kiss-1 για το 
σχηματισμό της kisspeptin, που αποτελεί το 

πρόσδεμα του GPR54. 

 

 
Εικ. 12. Γντόπιση του GPR54 σε GnRH 
νευρώνες. (Α και Β) Πτεφανιαίες τομές 
προοπτικού υποθαλάμου gpr54-/- ποντικών, 
που δείχνει νευρώνες και δενδρίτες, που 
χρωματίζονται για β-γαλακτοσιδάση (μπλε) και 
GnRH (καφέ).  (C) Ώντιπροσωπευτικό μεσαίας 

ισχύος τμήμα της προοπτικής περιοχής. 

  
  

 

Έχει βρεθεί με πειράματα in 

situ υβριδισμού ότι το mRNA της 

kisspeptin εκφράζεται σε περιοχές του 
υποθαλά-μου, όπως στον 

προσθιοκοιλιακό περικοιλιακό πυρήνα, 

τον περικοιλιακό πυρήνα και τον 

τοξοειδή πυρήνα, περιοχές δηλαδή που 

εμπλέκονται στη ρύθμιση της έκκρισης 

της GnRH15. 
 Πε μια μελέτη των Messager S 

και συν. 200516 βρέθηκε ότι το προϊόν 

μεταγραφής του GPR54 (G-Protein 

coupled Receptor 54) εντοπίζεται μαζί 

με την GnRH σε υποθαλαμικούς 

νευρώνες ποντικών (Γικόνες 12,13). 

Ώυτό το εύρημα γέννησε την υπόθεση 
ότι η μεταστίνη ή kisspeptin, δηλαδή το 

πρόσδεμα του GPR54, δρα απευθείας 

σε αυτούς τους νευρώνες. Πτην ίδια 

μελέτη τεκμηριώθηκε με άμεση 

μέτρηση ότι η ενδοκοιλιακή χορήγηση 

kisspeptin σε πρόβατα προκαλούσε 
αύξηση της έκκρισης GnRH στο 

εγκεφαλονωτιαίο υγρό παράλληλα με 

μια αύξηση της LH πλάσματος (Γικόνα 

14).  
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Εικ.13 Κορφολογία των GnRH νευρώνων σε gpr54-/- 
ποντίκια.  (Α και Β) Πτεφανιαίες τομές με ανοσο-
χρωματισμό GnRH νευρώνων στην προοπτική περιοχή.  

(C και D) Πτεφανιαίες τομές στις νευρικές απολήξεις 
της μέσης προεξοχής σε wild type και μεταλλαγμένα 
ποντίκια. 

 

 

 

 

 

Εικ. 14. Γπίδραση της χορήγησης kisspeptin σε 
πρόβατα, όσον αφορά την έκκριση GnRH και LH. 
Κετά από κεντρική χορήγηση kisspeptin (50 nmol 

σε μια περίοδο 4 ωρών) σε τρία διαφορετικά 
πρόβατα, μετρήθηκαν τα επίπεδα της GnRH στο 
ΓΛ΢ (γεμάτα τετράγωνα) και τα επίπεδα της LH 
στο πλάσμα (άδειοι κύκλοι) και τα αποτελέσματα 

φαίνονται στο διάγραμμα. 

  

 

 

  

3.3. Έκκριση GnRH 
  

 

Ε GnRH είναι ένα δεκαπεπτίδιο 

με την εξής πρωτοταγή δομή: 

πυρογλουταμικό- ιστιδίνη - τρυπτοφάνη 

- σερίνη - τυροσίνη - γλυκίνη - λευκίνη 
- αργινίνη - προλίνη - γλυκίνη. Ρο 

γονίδιο που την κωδικοποιεί βρίσκεται 

στο βραχύ σκέλος του χρωμοσώματος 8 

και προέρχεται από ένα αρχικό μόριο 

92 αμινοξέων (πριν-προ-ορμόνη). Ώπό 

τη διάσπαση της προ-ορμόνης 
προκύπτει η GnRH και ένα πεπτίδιο 56 

αμινοξέων που ονομάζεται GAP 

(Gonadotropin Associated Peptide). 

 Ξριν το 10ο έτος της ζωής η 

έκκριση της GnRH είναι χαμηλή και 
όχι παλμική. Πτην ήβη η γοναδο-

εκλυτίνη εκκρίνεται κατά ώσεις με 

ενδιάμεσο χρόνο 120 λεπτά. Ε έκκριση 

αυτή, όπως αναφέρθηκε και νωρίτερα, 

παρατηρείται αρχικά τη νύχτα και 

προϊόντος του χρόνου επεκτείνεται σε 
όλη τη διάρκεια του 24ωρου.  

 Πτην εικόνα 15 φαίνονται 

αναλυτικά οι επιδράσεις που δέχονται 

οι GnRH νευρώνες από ανώτερα 

εγκεφαλικά κέντρα. 

 Ρο φαινόμενο της παλμικής 
έκκρισης της GnRH και των 

γοναδοτροπινών κατά τη διάρκεια της 

νύχτας φαίνεται να υποχωρεί στα 

τελευταία χρόνια της ήβης εξαιτίας των 

επιπέδων των ορμονών του φύλου, με 

αποτέλεσμα η συχνότητα των εκκρι-
τικών αιχμών της LH στους ενηλίκους 

να μοιάζει περισσότερο με αυτή των 

παιδιών. Πε μια μελέτη των Clark PA 

και συν. 199717 βρέθηκε ότι το εύρος 

της εκκριτικής αιχμής της LH σε 
ενήλικες γυναίκες ήταν κατά 9,5 φορές 

αυξημένο συγκριτικά με τα κορίτσια, με 

αποτέλεσμα μια αύξηση της μέσης 

συγκέντρωσης LH κατά 13 φορές και 

του ρυθμού παραγωγής κατά 13 φορές. 

Ώντίθετα, δεν παρατηρήθηκαν διαφορές 
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μεταξύ των δύο ηλικιακών ομάδων όσον 

αφορά τη συχνότητα των αιχμών, το 

μεσοδιάστημα αυτών ή το χρόνο 
ημιζωής. 

 ΢πάρχει κάποια διαφωνία 

σχετικά με το πρότυπο της παλμικής 

έκκρισης της GnRH17. Κερικοί 

ερευνητές έχουν βρει μεταβολές τόσο 

στο εύρος όσο και στη συχνότητα των 
εκκριτικών ώσεων αυτής, προϊούσης της 

ήβης, ενώ κάποιοι άλλοι έχουν 

παρατηρήσει αλλαγή μόνο στο εύρος 

και όχι στη συχνότητα των ώσεων 

αυτών. Θάτι τέτοιο μπορεί να οφεί-
λεται: α) στα σχετικά μεγάλα 

δειγματοληπτικά διαστήματα (περίπου 

20 λεπτά), με αποτέλεσμα την υπο-

εκτίμηση της πραγματικής συχνότητας, 

β) στη χαμηλή ευαισθησία ορισμένων 

τεχνικών εργαστηριακού προσδιορι-
σμού, ειδικά της RIA και της IRMA και 

γ) στη χρήση αλγορίθμων που 

αδυνατούν να υπολογίσουν σωστά την 

ενδογενή παραγωγή και το μεταβολι-

σμό. Άλλοι ερευνητές έχουν αποδείξει 
ότι η αύξηση των γοναδοτροπινών στην 

ήβη οφείλεται τόσο σε αύξηση του 

εύρους των ώσεων κατά 9 φορές όσο και 

σε αύξηση της συχνότητας αυτών κατά 

14 φορές. (Wennink JMB και συν. 

1990, Dunkel L και συν.  1992)18 
  

 
Εικ. 15 Ούθμιση της έκκρισης της GnRH 

 

 

Ένα σημαντικό βήμα προς τη βελτίωση 

των εργαστηριακών μεθόδων προσδιο-

ρισμού των γοναδοτροπινών και της 
GnRH είναι η χρησιμοποίηση των 

ανοσοραδιομετρικών (IRMA) και 

ανοσοφθοριζομετρικών (IFMA) τεχνι-

κών, που διαθέτουν δεκαπλάσια και 

εκατονταπλάσια ευαισθησία σε σχέση 

με τις συνήθεις τεχνικές RIA18. 
Γίναι όμως γεγονός ότι υπάρχει 

διαφορετική απάντηση των γοναδοτρό-

πων κυττάρων της υπόφυσης στο 

ερέθισμα της GnRH σε σχέση με τα 

επίπεδα της FSH και της LH. Ώυτό 
πιθανώς εξαρτάται από τη συχνότητα 

και το εύρος των εκκριτικών κυμάτων 

της GnRH, αλλά και στην τροποποίηση 

της δράσης της GnRH από την 

οιστραδιόλη (αυξάνει κατά 3-5 φορές 

τους υποδοχείς της GnRH) και από την 
προγεστερόνη (μειώνει κατά 70-80% 

τους υποδοχείς της GnRH). 

 Πε μελέτες των Levine και συν. 

1982, 198819 βρέθηκε ότι η χορήγηση 

GnRH σε υψηλή συχνότητα (κάθε 8 
λεπτά) σε ποντίκια με έλλειψη GnRH 

προκαλούσε έκφραση των mRNA για τις 

α-υπομονάδες και τη β-υπομονάδα της 

LH.  

Ώντίστοιχη χορήγηση κάθε 30 

λεπτά προκαλούσε έκφραση του mRNA 
όλων των υπομονάδων των γοναδοτρο-

πινών, ενώ χορήγηση κάθε 120 λεπτά ή 

περισσότερο προκαλούσε εκλεκτική 

αύξηση της έκφρασης του mRNA για τη 

β-υπομονάδα της FSH. Ώκόμη, η 
έκφραση του mRNA της β-υπομονάδας 

της LH ρυθμίζεται από το εύρος 

παλμών της GnRH. Πε μελέτη των 

Dalkin και συν. 1999, βρέθηκε ότι η 

έκφραση mRNA για τις α-υπομονάδες 

και τη β-υπομονάδα της FSH 
διεγειρόταν από ένα μεγαλύτερο φάσμα 

εύρους παλμών της GnRH, ενώ η 

έκφραση του mRNA της β-υπομονάδας 

της LH διεγειρόταν από χαμηλότερου 

εύρους ώσεις της GnRH. Ρελικώς, η 
έκκριση των γοναδοτροπινών στα 

ερεθίσματα της GnRH περιλαμβάνει 

ενδοκυττάρια συστήματα μεταβίβασης 

με τη συμμετοχή του cAMP, του 

ασβεστίου, της πρωτεϊνικής κινάσης C 

(PKC), μελών της οικογένειας των MAP 
κινασών (ERK1 και ERK2). Ρα παρα-

πάνω απεικονίζονται στην εικόνα 16. 

Πε κάθε περίπτωση, η έκκριση 

των γοναδοτροπινών γίνεται σε δύο 

φάσεις˙ η μια αντικατοπτρίζει τα 

αποθέματα τους και η άλλη προκύπτει 
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από εκ νέου σύνθεση, μεταφορά και 

απελευθέρωση των ορμονών στην 

κυκλοφορία. 
 Ών και δεν έχει αποδειχθεί, 

είναι πιθανό ότι οι διαφορές στην 

παλμική έκκριση της GnRH μεταξύ των 

δύο φύλων οφείλονται στην ενδομητρι-

κή έκθεση του εμβρυϊκού υποθαλάμου  

στην τεστοστερόνη που εκκρίνεται από 
τους όρχεις20. 

 

 

 
Εικ. 16. Γπίδραση της συχνότητας των GnRH ώσεων 
στην έκφραση των mRNA για τις α- και β-υπομονάδες 

των γοναδοτροπινών. 
 

 

3.4. Ρόλος της νευρογλοίας 

 

 
 Ε νευρογλοία7 μπορεί να 

συνεισφέρει στην παλμική έκκριση της 

GnRH μέσω: α) τροποποίησης του 

μικροπεριβάλλοντος στη μέση προεξο-

χή, β) παραγωγής αυξητικών παραγό-

ντων και γ) συμμετοχής σε διανευρω-
νικές σηματοδοτικές οδούς. 

 Ν TGF-α είναι ένας παράγοντας 

της νευρογλοίας του υποθαλάμου που 

πιστεύεται πως έχει σημαντική 

ρυθμιστική δράση στην έκκριση της 
GnRH. Έχει δειχθεί ότι διεγείρει την 

έκκριση της GnRH, ενώ στη διάρκεια 

της νεογνικής ανάπτυξης στους πιθή-

κους η έκφραση του γονιδίου του 

σχετίζεται ανάστροφα με τη δραστηριό-

τητα του βηματοδότη της GnRH. Ώπό 
την άλλη πλευρά, η νευρογλοία στη 

μεσαία προεξοχή λαμβάνει σημαντική 

εισερχόμενη πληροφορία από απολή-

ξεις GnRH νευρώνων˙ ίσως, λοιπόν, η 

αυξημένη έκκριση του TGF-α κατά την 
ήβη να είναι το αποτέλεσμα και όχι η 

αιτία της αυξημένης έκκρισης GnRH20. 

 

  

3.5. Γοναδοτροπίνες 

 
 

 Νι γοναδοτροπίνες είναι δύο: η 

FSH (ωοθυλακιοτρόπος) και η LH 

(ωχρινοτρόπος). Γίναι αβ ετεροδιμερή, 

αποτελούνται δηλαδή από δύο ανόμοιες 
υπομονάδες, α και β. Ε α-υπομονάδα 

είναι ίδια για τις FSH, LH, TSH και 

hCG και κωδικοποιείται από το μακρό 

σκέλος του χρωμοσώματος 6, ενώ η β-

υπομονάδα είναι διαφορετική για τις 

παραπάνω ορμόνες και σε αυτήν 
οφείλουν τις ιδιαίτερες βιολογικές τους 

δράσεις. Έχουν μοριακό βάρος περίπου 

30 kDa. ΋σον αφορά στην 

δραστηριότητά τους, παρουσιάζουν δύο 

ρυθμούς έκκρισης˙ έναν 24ωρο, στον 
οποίο παρατηρούνται εκκριτικές αιχμές 

μικρού ύψους και μεγάλου εύρους ανά 

60-90 λεπτά και έναν που παρατηρείται 

μόνο στη γυναίκα κατά τη διάρκεια του 

κύκλου. 

 Πτη διάρκεια του γεννητικού 
κύκλου, η συχνότητα των παλμών των 

γοναδοτροπινών είναι μεγαλύτερη στην 

ωοθηκική φάση (όταν αυξάνουν τα 

επίπεδα της FSH) και μικρότερη στην 

ωχρινική φάση (όταν αυξάνουν τα 

επίπεδα της LH). 
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 Νι δράσεις της FSH συνίσται 

στην προαγωγή της ωρίμανσης των 

ωοθυλακίων (πολλαπλασιασμός κυττά-
ρων, σχηματισμός κοκκιώδους στιβάδας 

και έξω θήκης και δημιουργία του 

άντρου του ωοθυλακίου), αλλά και στην 

αρωματοποίηση των ανδρογόνων που 

παράγονται από τα κύτταρα θήκης και 

μεταφέρονται στα κοκκιώδη κύτταρα 
των ωοθηκών. 

 Νι δράσεις της LH συνίστανται 

στην προαγωγή της ωοθυλακιορρηξίας 

(χάριν στο παλιρροϊκό κύμα της LH), 

στη διέγερση των κυττάρων θήκης των 
ωοθηκών προς παραγωγή ανδρογόνων, 

στην ωχρινοποίηση του ραγέντος 

ωοθυλακίου και στη συντήρηση του 

ωχρού σωματίου και τη διέγερσή του 

προς σύνθεση ορμονών. 

   
 

 
 
Εικ. 17 Ζεωρία των δύο κυττάρων. Ε LH διεγείρει τα 

κύτταρα θήκης στην παραγωγή ανδρογόνων, τα οποία 
διαχέονται στα κοκκιώδη κύτταρα και υπό την 
επίδραση της FSH υφίστανται αρωματοποίηση προς 
οιστρογόνα. 
  
 

 

 

Γντούτοις, σε μια μελέτη των 

Matkovic V και συν. 199721 διαπιστώ-

θηκε ότι τα επίπεδα FSH, LH και 
οιστραδιόλης πλάσματος δεν είχαν προ-

γνωστική αξία για την ηλικία εμφάνισης 

της εμμηναρχής. Κόνο η λεπτίνη 

αποδείχθηκε στατιστικά σημαντικός 

προγνωστικός παράγοντας (n=201; 

r2=0,036; P<0,007)  
Νι παραπάνω επιδράσεις των 

γοναδοτροπινών στην ενδοκρινή 

λειτουργία των ωοθηκών συνοψίζεται ως 

θεωρία των δύο κυττάρων και παρου-

σιάζεται σχηματικά στην εικόνα 17. 
Πε μια μελέτη των Apter D και 

συν.  199318 μελετήθηκε η προγνω-

στική αξία των γοναδοτροπινών για την 

έναρξη της ήβης. Ρέσσερα (4) άτομα 

τουλάχιστον ή άνω των 8 ετών που 

εμφάνισαν ανάπτυξη μαστών σταδίου ΗΗ 
κατά Tanner 4-7 μήνες μετά την 

έναρξη της έρευνας συγκρίθηκαν με 

τέσσερα (4) άτομα τουλάχιστον ή άνω 

των 8 ετών που δεν εμφάνισαν ήβη 

μέσα σε 8 μήνες. Θαι ενώ και τα 8 
κορίτσια εμφάνιζαν υψηλότερες μέσες 

συγκεντρώσεις FSH και LH τη νύχτα σε 

σχέση με την ημέρα, δεν υπήρχε καμιά 

επικάλυψη στις τιμές των γοναδοτρο-

πινών μεταξύ των δύο ομάδων. 

 Ένα σημαντικό εύρημα της 
ίδιας μελέτης είναι ότι οι τιμές της FSH 

στην προεφηβική περίοδο είναι 

20πλάσιες αυτών της LH και ο λόγος 

FSH/LH πλησιάζει το 1 μετά την 

εμμηναρχή. Κια πιθανή εξήγηση είναι 
ότι πριν την ήβη, η έκκριση της FSH 

εξαρτάται ιδιαίτερα από την έκκριση της 

GnRH, ενώ μετά την ήβη τα επίπεδά 

της ρυθμίζονται επιπλέον από την 

οιστραδιόλη και την ινχιμπίνη. 

 Γίναι ακόμη ενδιαφέρον ότι 
έχουν τεκμηριωθεί μεταβολές στην 

έκφραση του mRNA για τις υπομονάδες 

των γοναδοτροπινών κατά τη διάρκεια 

του οίστρου σε ποντίκια19. Πυγκεκριμέ-

να, κατά τη διάρκεια της προωορρηκτι-
κής αιχμής των γοναδοτροπινών αυξά-

νεται το mRNA των β-υπομονάδων της 

LH και της FSH, με την αύξηση του 

mRNA της LH να προηγείται αυτής της 

FSH. Ρα γεγονότα αυτά συμπίπτουν με 

αυξημένη έκκριση της GnRH. Ώντίθετα, 
δε βρέθηκε διαφορά στη σύνθεση 

mRNA των α-υπομονάδων των γοναδο-

τροπινών προωορρηκτικά.   
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3.6. Ο γεννητικός κύκλος 

 
 

Ε παλμική και ρυθμική έκκριση των 

γοναδοτροπινών, μέσα σε ένα σύστημα 

θετικών και αρνητικών παλίνδρομων 

αλληλορυθμίσεων, έχει ως αποτέλεσμα 

την εμφάνιση των ωοθηκικών και 
ενδομητρικών γεγονότων που 

χαρακτηρίζουν το γυναικείο γεννητικό 

κύκλο. ΋λα αυτά τα γεγονότα θα 

αναλυθούν διεξοδικά σε επόμενο 

κεφάλαιο. Γδώ θα γίνει μια σύντομη 

περιγραφή των μεταβολών των ορμονών 
στη διάρκεια του κύκλου. 
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3.7. Οι στεροειδείς ορμόνες του φύλου 

 

  
Βύο είναι οι σημαντικότερες 

κατηγορίες ορμονών που εκκρίνονται 

από τις ωοθήκες: τα οιστρογόνα και τα 

προγεσταγόνα. ΐέβαια, οι ωοθήκες 

εκκρίνουν και ανδρογόνα σε μικρές 

ποσότητες, όμως το θέμα αυτό καλύ-
φθηκε στο προηγούμενο κεφάλαιο. Ρα 

οιστρογόνα και τα προγεσταγόνα, μαζί 

με τις φλοιοεπινεφριδιακές ορμόνες και 

τις ορμόνες του πλακούντα, ανήκουν 

στις στεροειδείς ορμόνες. Νι στεροειδείς 

ορμόνες είναι πολυκυκλικές αλκοόλες 

με βασικο πυρήνα το κυκλοπεντανο-

φαινανθρένιο, μια ένωση με τρεις 
6μελείς και έναν πενταμελή δακτύλιο 

με συνολικά 17 άτομα άνθρακα.  

 

 
 

Εικ. 18: Νδοί στεροειδογένεσης 
 

 
 
 

Ώπό την τροποποίηση του 

βασικού αυτού μορίου προκύπτουν οι 

στεροειδείς ορμόνες. Έτσι, με 

μεθυλίωση στη θέση 13 προκύπτει το 

οιστράνιο, μια ένωση με 18 άτομα 
άνθρακα, από την οποία προκύπτουν τα 

οιστρογόνα. Κε επιπλέον μεθυλίωση 

στη θέση 10 προκύπτει το ανδροστάνιο, 

μια ένωση με 19 άτομα άνθρακα, από 

την οποία προκύπτουν τα ανδρογόνα. 

Ρέλος, με την προσθήκη δύο επιπλέον 

ατόμων άνθρακα στη θέση 17 προκύ-

πτουν τα C21 στεροειδή (προγεστερόνη, 

κορτιζόλη, αλδοστερόνη). Πτην εικόνα 

18 φαίνονται σχηματικά οι βιοσυνθε-

τικοί οδοί των στεροειδών ορμονών του 
φύλου. 

 Ρα σημαντικότερα οιστρογόνα 

στη διάρκεια της αναπαραγωγικής 

ηλικίας είναι η 17-β οιστραδιόλη (Γ2)  

(κυρίως) και η οιστρόνη (Γ1) (Γικόνες 

19,20). Ε 17-β οιστραδιόλη κυκλοφορεί 
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στο πλάσμα συνδεδεμένη κατά 60% με 

λευκωματίνη, κατά 38% με SHBG (Sex 

Hormone Binding Globulin), ενώ το 
υπόλοιπο 2% κυκλοφορεί ελεύθερο. Ρα 

οιστρογόνα απενεργοποιούνται στο 

ήπαρ και αφού συζευχθούν με γλυκου-

ρονικό ή θειϊκό οξύ απεκκρίνονται στα 
ούρα (Γικόνα 21). 

      

 

Εικ. 19: Τημική δομή 

των σημαντικότερων 
οιστρογόνων 

 

 

 
 Εικ. 20: Γπίπεδα των οιστρογόνων στις φάσεις του κύκλου 

 

 

 

 

 

 
 

 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
 
Εικ. 21: Ώπέκκριση των οιστρογόνων 

στα ούρα κατά τη διάρκεια του 
καταμήνιου κύκλου. Πτην ίδια εικόνα 
φαίνεται η αύξηση της βασικής 
θερμοκρασίας σώματος στην ωχρινική 

φάση του κύκλου. 
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 Ρα οιστρογόνα ασκούν 

σημαντικές δράσεις: 

 διεγείρουν την ωρίμανση των 
γεννητικών οργάνων 

 ενισχύουν τα δευτερογενή χαρα-

κτηριστικά του φύλου 

 υπερπλάσσουν το ενδομήτριο και 
τροποποιούν την τραχηλική 

βλέννη 

 ελαττώνουν την αποδόμηση των 
οστών 

 επηρεάζουν θετικά το λιπιδαιμικό 
προφίλ 

 τροποποιούν τη μορφολογία των 
νευρώνων και επηρεάζουν τα 

νευρομεταβιβαστικά συστήματα, 
με αποτέλεσμα τα θήλεα άτομα να 

είναι καλύτερα στις λεκτικές 

ικανότητες, στην ταχύτητα 

αντίληψης, στην ακρίβεια και στις 

λεπτές δεξιοτεχνικές κινήσεις. 
Γπιπλέον, διεγείρουν τη σύνθεση της 

SHBG, της TBG και της τρανσκορτίνης, 

ενώ ακόμη επάγουν την εμφάνιση 

υποδοχέων της LH και της FSH στα 

κοκκιώδη κύτταρα. 

 
 

 ΋σον αφορά την SHBG, διαθέτει 

μεγαλύτερη χημική συγγένεια προς την 

τεστοστερόνη, με αποτέλεσμα αύξηση 
των επιπέδων της (από οιστρογόνα, 

υπερθυρεοειδισμό, κίρρωση ήπατος) να 

προκαλεί αύξηση των οιστρογονο-

εξαρτώμενων δράσεων, ενώ μείωση των 

επιπέδων της (από ανδρογόνα, υπο-

θυρεοειδισμό, γλυκοκορτικοειδή, διατα-
ραχές θρέψης) προκαλεί αύξηση των 

ανδρογονοεξαρτώμενων δράσεων. 

 Ρο σημαντικότερο προγεσταγόνο 

είναι η προγεστερόνη (Γικόνες 22,23). 

Ξαράγεται αποκλειστικά από το ωχρό 
σωμάτιο στην εκκριτική φάση του 

κύκλου σε επίπεδα 15-30 mg/ημ. και 

εμφανίζει πολλαπλές δράσεις: 

 υπερπλασία των αδένων του 
ενδομητρίου 

 ελίκωση των σπειροειδών 
αρτηριών του ενδομητρίου 

 μητροχαλαρωτική δράση 

 αύξηση της θερμοκρασίας 
σώματος κατά 0,3-0,5°C 

 νατριουρητική δράση  

 

 

 

 

 

 

 
 

 
 

Εικ. 22: Τημική δομή της προγεστερόνης 
 

Εικ. 23: Ώπέκκριση της πρεγνανδιόλης στα ούρα 
 

 
 

 

Πχηματικά, η παραγωγή των στεροειδών 

ορμονών του φύλου από τους 

κυτταρικούς πληθυσμούς της ωοθήκης 

απεικονίζεται στην εικόνα 24. 
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Εικ. 24: Πύνθεση οιστρογόνων, προγεσταγόνων και ανδρογόνων από την ωοθήκη 

 

 

 

 

3.8. Αλληλεπιδράσεις γοναδοτροπινών και αυξητικών παραγόντων 
  

 Γίναι πολύ σημαντική η γνώση 

ότι οι γοναδοτροπίνες και ορισμένοι 

αυξητικοί παράγοντες αλληλεπιδρούν 

ώστε να ρυθμίσουν την κυτταρική 

ωοθηκική λειτουργία. Νι αλληλε-
πιδράσεις αυτές γίνονται με τους εξής 

τρόπους: 

 ρύθμιση της παραγωγής 
αυξητικών παραγόντων από τις 

γοναδοτροπίνες 

 ρύθμιση της έκφρασης και 
λειτουργίας των υποδοχέων αυξη-

τικών παραγόντων από τις 
γοναδοτροπίνες 

 ρύθμιση της παραγωγής των γονα-
δοτροπινών από τους αυξητικούς 

παράγοντες 

 συμμετοχή των αυξητικών 
παραγόντων στη ρύθμιση της 

έκφρασης και της λειτουργίας των 

υποδοχέων των γοναδοτροπινών 

Ώναλυτικότερα, υπάρχουν οι εξής 

αλληλεπιδράσεις μεταξύ των γοναδοτρο-
πινών και κάποιων αυξητικών παρα-

γόντων: 

 

α) Ώλληλεπιδράσεις FSH - PDGF: έχει 

αποδειχθεί ότι ο PDGF (Platelet 

Derived Growth Factor) διευκολύνει 
την-μέσω της FSH διαμεσολαβούμενης- 

επαγωγής της εμφάνισης υποδοχέων 

της LH σε καλλιέργειες κοκκιωδών 

κυττάρων ωοθηκών ποντικών. Ώκόμη, 

έχει διατυπωθεί η υπόθεση ότι ο PDGF 
ίσως διαδραματίζει κάποιο ρόλο στην 
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τελική διαφοροποίηση των κοκκιωδών 

κυττάρων σε ωχρινικά κύτταρα κατά τη 

διάρκεια της αιμορραγικής φάσης που 
ακολουθεί την ωοθυλακιορρηξία. 

 

β) Ώλληλεπιδράσεις TGFβ - FSH: ο 

TGF-β (Transforming Growth Factor-β) 

είναι ένα ομοδιμερές πεπτίδιο 

μοριακού βάρους 25 kDa που 
παράγεται, μεταξύ άλλων, και στα 

θηκικά κύτταρα της ωοθήκης. Έχει 

ομοιότητα με την ινχιμπίνη, την 

ακτιβίνη και την MIS. Πε παλαιότερες 

μελέτες είχε αποδειχθεί ότι η χορήγηση 
συνδυασμού TGF-β και FSH 

επετύγχανε υψηλότερα ποσοστά 

λειτουργικής πρόσδεσης της FSH στους 

υποδοχείς της κατά τη διάρκεια 
μακροχρόνιας καλλιέργειας κοκκιωδών 

ωοθηκικών κυττάρων ποντικών, σε 

σχέση με τη χορήγηση μόνο FSH. Πε 

σύγχρονες μελέτες, πάντως, έχει φανεί 

αντίθετη δράση του TGF-β σε 

παρόμοιες καλλιέργειες κυττάρων 
χοίρων. 

 Πε αυτό το σημείο κρίνεται 

σκόπιμο να συνοψισθούν στον 

παρακάτω πίνακα οι αλληλεπιδράσεις 

των κοκκιωδών και των θηκικών 
κυττάρων της ωοθήκης: 

 

 
Πίνακας 1: Ώλληλεπιδράσεις κοκκιωδών και θηκικών κυττάρων της ωοθήκης 

 
Κατηγορία 

διακυτταρικής 
αλληλεπίδρασης 

Μεσολαβητής 
Θέση σύνθεσης στην 

ωοθήκη 
Απάντηση/Λειτουργία 

Ξεριβαλλοντική 
Γξωκυττάρια 

ουσία 

Θοκκιώδη/Ζηκικά 

κύτταρα 

Βομική υποστήριξη ωοθυλακίων 

Ζρεπτική 
Ώνδρογόνα Ζηκικά κύτταρα ΐιοσύνθεση οιστρογόνων από τα 

κοκκιώδη κύτταρα 

Ουθμιστική 

Ξρογεσταγόνα Θοκκιώδη/Ζηκικά 
κύτταρα 

Βιαφοροποίηση θηκικών κυττάρων 

TGF-α Ζηκικά κύτταρα Βιέγερση ανάπτυξης 
κοκκιωδών/θηκικών κυττάρων 

TGF-β Ζηκικά κύτταρα Ώναστολή ανάπτυξης 

κοκκιωδών/θηκικών κυττάρων 

 

 

 

Ε λεπτίνη σε μεσαίες-υψηλές 
φυσιολογικές δόσεις μάλλον ανταγω-

νίζεται τη δράση διαφόρων αυξητικών 

παραγόντων, όπως του IGF-I, του TGF-

β και ορμονών (ινσουλίνη, γλυκοκορτι-

κοειδή) όσον αφορά τη γοναδοτροπινο-
διαμεσολαβούμενη προαγωγή της 

στεροειδογένεσης στα κοκκιώδη και 

θηκικά κύτταρα της ωοθήκης στη 

διάρκεια του γεννητικού κύκλου9. Θαθ‟ 

αυτόν τον τρόπο, υψηλές συγκεντρώσεις 

της ορμόνης στην ωοθήκη δύνανται να 
καταστείλουν την παραγωγή οιστραδιό-

λης και να παρεμβληθούν στην 

ανάπτυξη των κυρίαρχων ωοθυλακίων 

και στην ωοθυλακική ωρίμανση. Πε μια 

μελέτη των Zachow RJ και συν. 199722 
βρέθηκε ότι ο IGF-I δρα συνεργικά με 

την FSH στη διέγερση των κοκκιωδών 

κυττάρων της υπόφυσης προς παραγω-

γή των στεροειδών ορμονών. Έτσι, στη 

μέγιστη δυνατή συγκέντρωση FSH, η 

παρουσία του IGF-I προκαλούσε 
πενταπλασιασμό των επιπέδων της 

οιστραδιόλης. Κάλιστα, έχει δειχθεί, σε 

μελέτες που χρησιμοποιούσαν anti-

IGF-I αντισώματα, ότι η FSH δεν είναι 
ικανός διεγέρτης των κοκκιωδών 

κυττάρων απουσία του IGF-I. Ε 

χορήγηση λεπτίνης δεν επηρέαζε τη 

συνέργεια των IGF-I και FSH σε 

χαμηλές τιμές της δεύτερης (μέχρι 0,3 
ng/ml). Πε συγκεντρώσεις FSH, όμως, 

μεγαλύτερες από 1 ng/ml, μια 

συγκέντρωση λεπτίνης 3 ng/ml 

προκαλούσε μια ελάττωση των επιπέδων 

οιστραδιόλης κατά 50%. 

  
 

3.9. Άλλα προϊόντα των ωοθηκών 

 

 Νι ωοθήκες, πέραν των οιστρο-

γόνων και της προγεστερόνης, παρά-
γουν και άλλες βιολογικά σημαντικές 

ουσίες. Νι σπουδαιότερες αυτών είναι οι 

ινχιμπίνες ή ανασταλτίνες, οι ακτιβίνες 

και η φολλιστατίνη. 

 Ε ινχιμπίνη Ώ (inhA) παράγεται 

από το ωχρό σωμάτιο και δρα 
αναστέλλοντας την έκκριση της FSH. Ρα 

επίπεδά της παρουσιάζουν μια 

εκκριτική αιχμή, παράλληλα με αυτήν 
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της LH στο μέσον του κύκλου, και 

ακολουθούν ανοδική πορεία στο 

δεύτερο μισό του κύκλου. 
 Ε ινχιμπίνη ΐ (inhB) παράγεται 

από το ωοθυλάκιο και δρα 

αναστέλλοντας την έκκριση της FSH. Ρα 

επίπεδά της αυξάνονται στην αρχή της 

ωοθυλακικής φάσης. 

 Πτην προηβική περίοδο 
παρατηρείται μειωμένη έκκριση 

ινχιμπίνης. Ώυτός ίσως είναι και ο 

λόγος που μετά από διέγερση με GnRH 

παρατηρείται αυξημένη έκκριση FSH 

σε σχέση με την έκκριση της LH. Πτην 
ήβη, η αύξηση της έκκρισης της 

ινχιμπίνης οδηγεί σε μεταβολή του 

λόγου των εκκρινομένων -μετά διέγερση 

με GnRH- γοναδοτροπινών υπέρ της 

LH. 

 Ρην ίδια ανασταλτική δράση επί 
της έκκρισης της FSH παρουσιάζει και 

η φολλιστατίνη, η οποία προσδένεται 

στην ακτιβίνη και την απενεργοποιεί. 

 Νι ακτιβίνες είναι ουσίες που 

διεγείρουν την έκκριση της FSH και 

είναι τρεις: η ακτιβίνη Ώ, η ακτιβίνη ΐ 
και η ακτιβίνη Ώΐ. 

 Ε ρελαξίνη είναι μια πρωτεΎνη 

με μοριακό βάρος 6kDa και 

αλληλουχία αμινοξέων παρόμοια με της 

ινσουλίνης. Ξαράγεται από το ωχρό 
σωμάτιο και η δράση της συνίσταται στη 

χαλάρωση και τη μαλάκυνση του 

ηβικού οστού. 

 
 
Πίνακας 2: Ξροϊόντα των ωοθηκών 
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Κια άλλη ουσία που σχετικά 

πρόσφατα απομονώθηκε από το ωοθη-

κικό υγρό είναι ο GnSAF (Gonado-
tropin Surge Attenuating Factor) ή 

παράγοντας άμβλυνσης του κύματος 

των γοναδοτροπινών. Ξαράγεται κυρίως 

κατά το πρώτο ήμισυ της ωοθυλακικής 

φάσης, ώστε η φάση αυτή να βρίσκεται 

τελικά υπό την εξισορροπημένη δράση 
οιστραδιόλης και GnSAF. Ν παρά-

γοντας αυτός δρα ελαττώνοντας την 

απάντηση της LH στην GnRH. Ώυτό 

επιτυγχάνεται με δύο μηχανισμούς: α) 

ανταγωνισμού της ευαισθητοποιού 
δράσης των οιστρογόνων πάνω στα 

γοναδοτρόπα κύτταρα σε ό,τι αφορά την 

GnRH και β) ελάττωσης του αυτεπα-

γωγικού φαινομένου της GnRH στην 

υπόφυση. 

 ΋λα τα προϊόντα των ωοθηκών 
συνοψίζονται στον παραπάνω πίνακα.  

 

 

 
3.10. Άλλες ορμόνες στην ήβη 

 

 

 Νι θυρεοειδικές ορμόνες 

θυροξί-νη (Ρ4) και η τριιωδοθυρονίνη 
(Ρ3) είναι απαραίτητες στην εφηβεία: α) 

για τη σύνθεση της αυξητικής ορμόνης 

(GH) και β) για την αυξητική δράση της 

GH. 

 Ε δράση της ινσουλίνης είναι 
αναβολική και συνίσταται στα εξής: α) 

πρόσληψη αμινοξέων και σύνθεση 

πρωτεϊνών, β) θετική αυξητική επίδρα-

ση στην κυτταρική διαφοροποίηση και 

γ) φυσιολογική παραγωγή IGF-Η. 

 Ε κορτιζόλη δρα αναστέλλοντας 
την έκκριση της GH και την ανάπτυξη 

και προάγοντας τον καταβολισμό των 

πρωτεϊνών. 

 ΋σον αφορά την αυξητική 

ορμόνη, εκτενέστερη αναφορά θα γίνει 
στο επόμενο κεφάλαιο. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  4  

 
 
 

H φυσιολογική ανάπτυξη στην ήβη - ΢ωματομετρικά 
χαρακτηριστικά και οστική ανάπτυξη 

 
 

 

 
 Στρατιώτης Γεώργιος 

 
 
 

Ε εφηβεία χαρακτηρίζεται από 

¨εκρηκτική μεταβολή¨ των σωματικών 
διαστάσεων και της σωματικής 

διάπλασης με βασικές διαφορές μεταξύ 

των φύλων. Νι μεταβολές της ανάπτυ-

ξης, του ύψους και του βάρους 

εκτιμώνται με την βοήθεια ειδικών 
διαγραμμάτων, ενώ οι μεταβολές της 

οστικής ηλικίας προσδιορίζονται με 

βάση προτυπωποιημένους ακτινολογι-

κούς άτλαντες.  

 

 
4.1. Επίδραση του ΚΝ΢  στην 

φυσιολογική ανάπτυξη κατά 

την εφηβική ηλικία 

 

 
 Νι υπεύθυνοι παράγοντες για 

τον έλεγχο της σωματικής ανάπτυξης 

κατά την εφηβεία έχουν αποτελέσει για 

πολλές δεκαετίες αντικείμενο διερεύνη-

σης αλλά οι απαντήσεις δεν έχουν 

πλήρως δοθεί. Ρο ανθρώπινο έμβρυο 
και το νεογνό εμφανίζουν συγκεντρώ-

σεις γοναδοτροπινών και στεροειδικών 

ορμονών ίσες ή και μεγαλύτερες των 

αντίστοιχων των φυσιολογικών εφήβων. 

Κετά από μερικά χρόνια, κατά την 
παιδική ηλικία, συμβαίνει μια 

φυσιολογική παύση στην λειτουργία του 

υποθάλαμο-υποφυσιογοναδικού άξονα. 

Πε αυτή την χρονική περίοδο, το ΘΛΠ 

αναστέλλει την επέλευση της εφηβείας 

μη ασκώντας επίδραση στον υποθαλαμο 
-υποφυσιακο άξονα. Γίναι χαρακτη-

ριστικό ότι παιδιά τα οποία εμφανίζουν 

κάποιο όγκο στην πρόσθια υπόφυση 

μπορούν να αναπτύξουν πρώιμη 

εφηβεία. Έρευνες σε πίθηκους του 
γένους Rhesus Macacus, που αποτελεί 

χρήσιμο μοντέλο για την Γνδοκρινο-

λογία, δείχνουν ότι στα θηλυκά, ο 

νευροδιαβιβαστής γ-αμινοβουτυρικό 

οξύ αναστέλλει την επέλευση της 
εφηβείας, ενώ στα αρσενικά ο αντί-

στοιχος ανασταλτικός νευρομεταβιβα-

στής είναι το νευροπεπτίδιο ΢. 

Ξαραδόξως, το νευροπεπτίδιο ΢, για το 

οποίο αναφέρθηκε ότι αναστέλλει την 
πρώιμη εφηβεία, εμφανίζει ευοδωτική 

δράση εφηβικής ανάπτυξης, κατά την 

φυσιολογική ηλικία της εφηβείας. 

Ξιθανώς, αυτό να οφείλεται στη δράση 

του ΢ σε περισσότερους του ενός 

υποδοχείς23.  

 

 

4.2. Ορμονικός έλεγχος της 

ανάπτυξης κατά την  εφηβική 

ηλικία 
 

 

 Ε αυξητική ορμόνη GH  και τα 

στεροειδή των γονάδων συμβάλλουν 

στην πραγματοποίηση της ανάπτυξης. 

 Κια αναδρομή στην φυσιολογία 
της GH είναι απαραίτητη για να κατά-

νοήσουμε το φαινόμενο της ανάπτυξης. 

  Ε GH εκκρίνεται κατά ώσεις 

από τον πρόσθιο λοβό της υπόφυσης, 

κυρίως κατά την  έλευση του ύπνου και 
κατά τη διάρκεια της νύχτας. Κελέτες 

σε ποντικούς έχουν δείξει ότι η κατά 

ώσεις έκκριση της αυξητικής ορμόνης 

ευοδώνει την ανάπτυξη περισσότερο 

από τα σταθερά επίπεδα της ορμόνης 

στο πλάσμα. Θατά την εφηβεία η 
συνολική ημερήσια έκκριση αυξητικής 

ορμόνης αυξάνεται και στα δύο φύλα, 

ως αποτέλεσμα αυξημένου ρυθμού 

έκκρισης  αλλά και αυξημένης ποσότη-

τας ορμόνης ανά ώση. Νι κορυφές της 
έκκρισης της GH είναι υψηλότερες στα 

κορίτσια σε σύγκριση με τα αγόρια, 

καθώς και η βασική έκκρισή της. Ε 
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αύξηση της έκκρισης της GH εμφανί-

ζεται νωρίτερα στα κορίτσια συγκριτικά 

με τα αγόρια , ενώ μετά την εμμηναρχή 
η έκκρισή της ελαττώνεται.  

 Ε GH προκαλεί την έκκριση 

παραγόντων που μοιάζουν στην ινσου-

λίνη από το ήπαρ, που δρουν στα 

όργανα-στόχους ευοδόνωντας την 

ανάπτυξη. Θατ αντιστοιχία με την GH, 
τα επίπεδα του IGF-1 αυξάνονται κατά 

την εφηβεία, ειδικότερα δε στα κορίτσια 

η αύξηση εμφανίζεται αργότερα από ότι 

στα αγόρια. Κελέτες σε παιδιά με 

πρώιμη ή καθυστερημένη ήβη έχουν 
δείξει ότι η αύξηση των επιπέδων του 

IGF-1,αντιστοιχεί καλύτερα με τα 

στάδια της ενήβωσης παρά με την 

χρονολογική ηλικία.  

   

 
 

4.2.1.  Ο ρόλος του υποθάλαμο-

υποφυσεο-γοναδικού άξονα 

κατά την εφηβεία  
 
 

 Ε ενήβωση σηματοδοτείται από 

την αύξηση του εύρους έκκρισης της 

ωχρινοτρόπου και θυλακιοτρόπου 

ορμόνης. Γκτός από το ρόλο τους στην 

ανάπτυξη των δευτερευόντων χαρακτή-
ρων του φύλου, οι ανωτέρω ορμόνες 

επιδρούν στο τελικό ανάστημα ευοδώ-

νοντας την σύγκλιση των επιφυσιακών 

πλακών.  

 Νι γοναδοτροπίνες εμφανίζουν 
έναν ημερήσιο ρυθμό έκκρισης, ο 

οποίος παίρνει την μέγιστη τιμή του 

κατά τις βραδινές ώρες. Θατά την 

εφηβεία, φαίνεται να υπάρχει μια 

αύξηση στην έκκριση γοναδοτροπινών, 

καθώς και στην ποσότητα γοναδοτρο-
φινών που εκκρίνονται κατά ώσεις, δεν 

φαίνεται όμως να υπάρχει αντίστοιχη 

αύξηση και στην συχνότητα των ώσεων. 

 

 
 

4.2.2.  Σα στεροειδή του φύλου 

 

 

 Ώναφέρουμε ότι η τεστοστερόνη  

στα αγόρια και η οιστραδιόλη στα 
κορίτσια αυξάνουν την έκκριση της GH.  

Ώντίθετα, η δυιδροτεστοστερόνη (DHT) 

δεν εμφανίζει αυξητική επίδραση στην 

έκκριση της  GH. Γίναι αναμενόμενο 

ότι ο αποκλεισμός των υποδοχέων τόσο 

της τεστοστερόνης, (πχ με φλουταμίδη), 

όσο και των αντίστοιχων των οιστρογό-

νων (πχ με ταμοξιφαίνη) ακυρώνει το 

ρόλο των στεροειδών στην αύξηση της 
GH23.  

  

 

 

4.3. Η θρέψη 

 
 

 Ε θρέψη ασκεί εξαιρετικά 

σημαντική επίδραση στην εφηβική 

ανάπτυξη. Πε παχύσαρκους προε-

φήβους, η ανάπτυξη επιτελείται ακόμη 
και αν τα επίπεδα της εκκρινόμενης GH 

είναι χαμηλά. Θαι αυτό διότι στους 

παχύσαρκους έχει παρατηρηθεί μια 

αύξηση  της GHBP η οποία συμβάλλει 

στην αύξηση των υποδοχέων της GH, με 

αποτέλεσμα την πλήρη αξιοποίηση της 
μειωμένης GH. Ώκόμη και προέφηβοι, 

μετά την αφαίρεση ενός κρανιο-

φαρυγγιώματος ή άλλου όγκου της 

υπόφυσης, εμφάνισαν σημαντική 

ανάπτυξη, παρά την μεγάλη έλλειψη 
της GH.   

 Νι πιθανοί παράγοντες 

εφηβικής ανάπτυξης, παρά την έλλειψη 

ή την πλήρη απουσία της GH, είναι η 

προλακτίνη, η αυξημένη ινσουλίνη 

καθώς και οι IGF-1 και ΗGF-II.  Ε 
αυξημένη ινσουλίνη μετράται εξαιτίας 

της παχυσαρκίας, εφόσον επισημαί-

νεται το φαινόμενο της αυξημένης 

αντίστασης στην ινσουλίνη. Ε αυξητική 

δράση της ινσουλίνης έγκειται στην 
υπογλυκαιμική της δράση, αλλά και 

στην αλληλεπίδραση του μορίου της με 

το μόριο του IGF-I, το οποίο εμφανίζει 

παρόμοια δομή με την ινσουλίνη. 

 Γδώ θα πρέπει να αναφέρουμε 

το ρόλο της λεπτίνης, ο οποίος εμφανί-
ζεται μάλλον ως συμπληρωματικός της 

εφηβικής ανάπτυξης. Ε έκκριση της 

λεπτίνης καταστέλλεται από τα ανδρο-

γόνα, οπότε τα επίπεδα της λεπτίνης 

εμφανίζονται αυξημένα σε αγόρια και 
κορίτσια της πρώιμης εφηβείας. 

Ξρόσφατα, έχουν βρεθεί υποδοχείς της 

λεπτίνης έχουν βρεθεί στο χονδρικό 

ιστό, οπότε μπορούμε να υποθέσουμε 

ότι η λεπτίνη έχει άμεση επίδραση στην 

οστική ανάπτυξη, προκαλώντας αύξηση 
των χονδροκυττάρων και έμμεσα, μέσω 

αύξησης του αριθμού των υποδοχέων 

της ΗGF-I23. 
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4.4. Ώση ανάπτυξης 

 
 

 Θατά την εφηβεία συμβαίνει μια 

γνωστή και ταχεία αύξηση στην 

ανάπτυξη η οποία αποτελείται από τρεις 

φάσεις.  

Ώ: Σάση της ελάχιστης ανάπτυξης 
ΐ: Σάση της μέγιστης ανάπτυξης 

Α: Σάση της επιβράδυνσης της ανά-

πτυξης, όπου οι επιφυσιακές πλάκες 

συγκλείνουν και το άτομο πλησιάζει το 

ενήλικο ανάστημά του. Ε δεύτερη φάση 
στα κορίτσια επέρχεται δύο έτη 

νωρίτερα από ότι στα αγόρια. Πυνεπώς 

τα αγόρια διανύουν μια μακρύτερη 

πρώτη φάση, στην οποία αποδίδεται και 

η μετέπειτα κατά μέσο όρο υπεροχή 13 

εκ. του αναστήματος των ανδρών έναντι 
των γυναικών. Πτα περισσότερα κορί-

τσια ο μέγιστος ρυθμός μεταβολής 

ύψους (9 εκ ανά έτος), παρατηρείται 

στα στάδια ηβικού τριχώματος Ρanner 

III/IV, δηλαδή περίπού σε ηλικία των 
12 ετών. Γικοσιπέντε τις εκατό των 

κοριτσιών εμφανίζουν τον μέγιστο 

ρυθμό τους σε στάδιο μαστού Tanner IΗ, 

50% σε στάδιο ΗΗΗ και 25% σε στάδιο ΗV.  

Ε εμμηναρχή εμφανίζεται σε στάδια 

μαστού και ηβικού τριχώματος Tanner 
IV, δηλαδή μετά την μέγιστη ανάπτυξη 

καθ ύψος. Πυνεπώς, μετά την 

εμμηναρχή τα κορίτσια κερδίζουν κατά 

μέσο όρο 7 εκ ύψους, ενώ συνολικά και 

στις τρεις φάσεις της ανάπτυξης μετά 
την έναρξη της εφηβείας κερδίζουν 25 

εκ, οπότε υπολείπονται των αγοριών 

που κερδίζουν 28 εκ. 

   

 

4.5. Φαρακτηριστικά της 
ανάπτυξης  

 

 

 Ρο ύψος πρέπει να μετράται με 

την έφηβη όρθια, τοποθετημένη με την 
ράχη σε τοίχο ή σκληρή επιφάνεια . Ε 

κεφαλή δεν πρέπει να είναι κεκαμμένη, 

η ράχη και οι κνήμες πρέπει να είναι 

ευθειασμένες και να αγγίζουν τον τοίχο. 

Νι μετρήσεις γίνονται χωρίς υποδή-

ματα, με τα πόδια οριζόντια, που 
αποτελούν και το κάτω όριο των μετρή-

σεων, ενώ το άνω όριο των μετρήσεων 

είναι το επίπεδο το παράλληλο με τα 

πόδια που εφάπτεται της κεφαλής και 

είναι κάθετο στον τοίχο (βλ. εικόνα στο 

τέλος). Νι αναλογίες του σώματος 

εκτιμώνται με μετρήσεις του ύψους σε 

καθιστή θέση και του ανοίγματος των 

κάτω άκρων, δηλαδή της  απόστασης 
μεταξύ των άκρων των μέσων δακτύλων 

με το άτομο όρθιο, έχοντας τη ράχη 

στον τοίχο. Γπίσης, οι αναλογίες 

εκτιμώνται με την σύγκριση άνω και 

κάτω ημιμορίου, (Ιόγος άνω προς κάτω 

ημιμόριο, ΏΕ/ΘΕ, όπου ΘΕ είναι η 
απόσταση από το άνω χείλος της ηβικής 

σύμφυσης έως τα πόδια, σε όρθια θέση, 

ενώ ΏΕ είναι το ολικό ύψος σε όρθια 

θέση μείον  το ΘΕ). Ν λόγος ΏΕ/ ΘΕ 

αυξάνεται στα δύο φύλα, αλλά κατ 
εξοχήν στα θήλεα. Ώυτό σημαίνει ότι για 

το ίδιο ύψος οι έφηβες έχουν κατά μέσο 

όρο βραχύτερα κάτω άκρα. Ε ανάπτυξη 

του μήκους των κάτω άκρων προηγείται 

της ανάπτυξης του κορμού και τελικά 

στους ενήλικες, ο λόγος έχει μέση τιμή 
0,92+0,40.  

 Πε αυτό το σημείο θα πρέπει να 

αναφέρουμε ότι η ταχύτητα ανάκτησης 

ύψους ανέρχεται σε 10cm/έτος για τα 

αγόρια και σε 9cm/έτος για τα κορίτσια 
(με SD περίπου 1cm/έτος).Ε μέση 

ηλικία κατά την οποία εμφανίζεται ο 

μέγιστος ρυθμός της ανάπτυξης του 

ύψους είναι για μεν τα αγόρια η ηλικία 

των 14 ετών, ενώ για τα κορίτσια η 

ηλικία των 12 ετών. (SD=0.9 χρόνια για 
κάθε φύλο). Γπίσης, υπάρχει μια κατά 

μέσο όρο διαφορά 14 εκατοστών του 

τελικού ύψους των αγοριών και των 

κοριτσιών. Γίναι ενδεικτικό ότι μετά την 

εμμηνόπαυση απομένουν μόλις 6cm 
ανάπτυξης των κοριτσιών. 

 

 

4.6. Μεταβολές της σωματικής 

διάπλασης  
 

 Θατά την εφηβεία επισυμβαί-

νουν οι μεταβολές στην διάπλαση του 

σώματος που καταλήγουν στον 

διμορφισμό αντρών και γυναικών. 

Ταρακτηριστικά στα αγόρια οι ώμοι 
φαρδαίνουν αναφορικά με τους 

μηρούς, ενώ στα κορίτσια η μέση και οι 

μηροί φαρδαίνουν αναφορικά με τους 

ώμους. Ώυτές οι μεταβολές εκτιμώνται 

στις μετρήσεις των αποστάσεων μεταξύ 

των ακρωμίων και των ακρολοφιών των 
ανωνύμων οστών. Γμφανείς γίνονται οι 

διαφορές μεταξύ των αναλογιών κορμού 

και κάτω άκρων, αφού μετά τα 11 έτη ο 

λόγος του καθιστού αναστήματος προς 

το όρθιο ανάστημα αυξάνει στα 

κορίτσια. Ώπό τα οστά του προσώπου 



 58 

την μεγαλύτερη ανάπτυξη παρουσιάζει 

η κάτω γνάθος. 

 
 

4.7. Οστική ηλικία   

 

 

 Ε οστική ηλικία προσδιορίζεται 

συγκρίνοντας την όψη και το στάδιο της 
σύγκλεισης της επιφυσιακής πλάκας 

των οστών με ένα προτυποποιημένο 

ακτινολογικό άτλαντα, όπου απεικονί-

ζονται τα διάφορα στάδια της 

φυσιολογικής οστικής ωρίμανσης.  
 ΢πάρχουν διάφορες τεχνικές 

όπου προσδιορίζεται η οστική ηλικία, οι 

οποίες χρησιμοποιούνται για την 

εκτίμηση της οστικής ηλικίας σε 

περιπτώσεις ανάπτυξης φυσιολογικών 

εφήβων. Ε σκελετική ωριμότητα 
προσδιορίζει την αύξηση των οστών όχι 

μόνο σε μήκος, αλλά και σε μέγεθος 

ενώ μας ενδιαφέρει επίσης και ο 

προσδιορισμός της σωστής θέσης των 

οστών μεταξύ τους.  
 Θατά σύμβαση, ο ηλικιακός 

προσδιορισμός των οστών γίνεται με την 

βοήθεια των ακτίνων Τ. Ρα οστά προς 

μέτρηση που χρησιμοποιούνται είναι τα 

οστά της άκρας χειρός και του καρπού. 

Ηδιαίτερα η περιοχή του καρπού 
προτιμάται διότι σε αυτήν τη στενή, 

ανατομικά, περιοχή παρατηρείται 

υψηλή αναλογία μακρών και βραχέων 

οστών, αλλά είναι και μια ιδιαίτερα 

ακτινοδιαπερατή περιοχή που μας 
επιτρέπει την χρησιμοποίηση χαμηλού 

ποσοστού ακτινοβόλησης.  

 Κια εναλλακτική μέθοδος που 

χρησιμοποιείται είναι η κατά Ρunner  

και Whitehouse, η οποία βασίστηκε 

στη μέτρηση των οστών ενός μεγάλου 
και τυχαίου δείγματος ΐρετανών 

εφήβων όπου φάνηκε ότι υστερούσαν σε 

ανάπτυξη σε σχέση με αντίστοιχης 

ηλικίας εφήβους της ΐόρειας Ώμερικής, 

του ίδιου κοινωνικο-οικονομικού στρώ-
ματος. Κε βάση αυτή τη μέθοδο, 

προσδιορίζεται η οστική ηλικία καθώς 

και το στάδιο ωρίμανσης των επιφύσεων 

οπότε το προκύπτον σκορ συγκρίνεται 

με το σύνολο των σκορ εφήβων της 

ίδιας ηλικίας. Ε οστική ηλικία 
προσδιορίζεται όταν το σκορ αντιστοιχεί 

στο 50 εκατοστημόριο των προς 

σύγκριση μετρήσεων.  

 Γπίσης κατά την Ρanner και 

Whitehouse μέθοδο, η οστική ηλικία 

προσδιορίζεται με τη χρησιμοποίηση 13 

οστών, τα οποία είναι η κερκίδα, η 

ωλένη, τα μετακάρπια καθώς και οι 

φάλαγγες. Γιδικά για τα οστά του 
καρπού, η μέτρησή τους είναι χρήσιμη 

για τον καθορισμό της οστικής ωρί-

μανσης στην πρώιμη εφηβική ηλικία, 

καθώς φτάνουν στην πλήρη ανάπτυξη 

μέχρι την ηλικία των 13 ετών.  

 Ώπό την μελέτη των Theinz και 
συν. προσδιορίστηκε η οστική 

πυκνότητα καθώς και το βάρος των 

οσφυικών σπονδύλων (συγκεκριμένα 

Ν2-Ν4), τον αυχένα και την κεφαλή του 

μηριαίου σε 198 υγιείς εφήβους (98 
κορίτσια και 100 αγόρια). Ε μέτρηση 

έγινε με την χρήση απορροφη-

σιομετρίας φωτονίων διπλής ενέργειας. 

Ώπό την εν λόγω εργασία, βρέθηκε ότι 

στα κορίτσια, ο μεγαλύτερος ρυθμός 

αύξησης τόσο στην οστική πυκνότητα 
όσο και στο βάρος των οστών 

παρατηρήθηκε για μια περίοδο 3 ετών, 

συγκεκριμένα μεταξύ 11-14 ετών. Κετά 

από αυτήν την τριετία, παρατηρήθηκε 

μια εντυπωσιακή μείωση των ανωτέρω 
παραμέτρων, ιδιαίτερα μετά την ηλικία 

των 16 ετών. Γίναι αξιοσημείωτο ότι οι 

ερευνητές προσπάθησαν να συσχετί-

σουν την οστική ανάπτυξη με την 

χρονική απόσταση από την εμμηναρχή. 

Αι‟ αυτό χώρισαν σε πέντε υποκα-
τηγορίες τα κορίτσια  και, σύμφωνα με 

τη χρονική απόσταση από την 

εμμηναρχή παρατηρήθηκε ότι ο 

μέγιστος ρυθμός απώλειας οστικής 

μάζας επήλθε  κατόπιν 4 ετών από την 
ηλικία της εμμηναρχής. Αια τα αγόρια 

η αντίστοιχη περίοδος κορύφωσης της 

οστικής μάζας και της οστικής 

πυκνότητας ήταν 4ετής, μεταξύ των 13 

και 17 ετών.  Ξαρατηρήθηκε επίσης ότι 

δεν υπάρχει ιδιαίτερη συσχέτιση μεταξύ 
της οστικής μάζας και του αναστήματος 

των εφήβων,  μια συσχέτιση που είναι 

πολύ πιο έντονη κατά τη διάρκεια της 

παιδικής ηλικίας. Ν προσδιορισμός της 

οστικής μάζας στα κορίτσια κατά την 
εφηβεία είναι ιδιαίτερα σημαντικός για 

την πρόληψη της μετεμμηνοπαυσιακής 

οστεοπόρωσης24. 

 Eπίσης στην μέτρηση της 

οστικής μάζας έχουν συμβάλλει και δύο 

ακόμη μέθοδοι, που στηρίζονται στη 
χρήση της υπολογιστικής τομογραφίας 

(CT), καθώς και στην χρήση των 

υπερήχων. Πτη συνέχεια αναφέρονται 

τα αποτελέσματα δύο μελετών με χρήση 

των δύο προαναφερθέντων μεθόδων. Ε 

χρήση τόσο της υπολογιστικής 
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τομογραφίας , όσο και των υπερήχων 

συμβάλλει στην μεγαλύτερη γνώση των 

μηχανικών ιδιοτήτων των οστών, 
δεδομένου ότι οι μηχανικές ιδιότητες 

είναι ιδιαίτερα σημαντικός παράγοντας 

για την πρόληψη μεταβολικών 

νοσημάτων, όπως η οστεοπόρωση.  

 Πτην μελέτη των Kontulainen 

και συν., η υπολογιστική τομογραφία 
χρησιμοποιήθηκε για την μελέτη της 

κνημιαίας διάφυσης σε 68 κορίτσια και 

60 αγόρια κατά τη διάρκεια της 

προεφηβείας, της κυρίως εφηβικής και 

της μετεφηβικής ηλικίας. Πυγκεκρι-
μένα, προσδιορίστηκαν στοιχεία για την 

φλοιώδη περιοχή του οστού, την 

μυελική κοιλότητα σε σχέση με την 

περιοστική ή ενδοοστική απόθεση 

οστού, τόσο στα αγόρια όσο και στα 

κορίτσια. Ώπό την ανωτέρω μελέτη 
διεφάνη ότι η αύξηση της φλοιώδους 

περιοχής στα κορίτσια κατά την 

εφηβική και μετεφηβική ηλικία 

οφείλετο σε περιοστική και όχι σε 

ενδοστική εναπόθεση νέου οστού, όπως 
αρχικά είχε υποτεθεί. Γπίσης  από τις 

μετρήσεις δεν φάνηκε ενδοστική 

εναπόθεση σε κανένα από τα δύο φύλα. 

Oι συγγραφείς είχαν αρχικά υποθέσει 

ότι θα υπήρχε περιοστική εναπόθεση 

νέου οστού στα κορίτσια. Ε χρήση της 
΢πολογιστικής Ρομογραφίας δίνει, 

γενικά, πολύ περισσότερες δυνατότητες 

για την μελέτη της αύξησης των οστών 

εφόσον χάρις σε αυτήν μπορούν να 

μελετηθούν η περιοστική και ενδοστική 
επιφάνεια των οστών, σε αντίθεση με 

την απορροφησιομετρία διπλής ενέρ-

γειας φωτονίων, μέθοδος χαμηλότερης 

ακρίβειας για την μηχανική των 

οστών25.  

 Ώπό μία άλλη εργασία των 
Moyen-Mileur και συν. όπου χρησιμο-

ποιήθηκε ΢πολογιστική Ρομογραφία για 

τη μέτρηση της οστικής πυκνότητας της 

κνημιαίας διάφυσης και απορροφη-

σιομετρία διπλής ενέργειας φωτονίων 
για την μέτρηση της οστικής 

πυκνότητας της κατώτερης οσφυϊκής 

μοίρας και του ισχίου, καταδείχτηκε η 

ιδιαίτερη σημασία του φυσιολογικού 

σωματικού βάρους στην οστική 

πυκνότητα, ενώ άλλοι παράγοντες όπως 
η εμμηναρχή, η πρόσληψη ασβεστίου, 

το ύψος, ο δείκτης μάζας σώματος όπως 

και η ύπαρξη ή μη φυσικής δραστη-

ριότητας είναι λιγότερο σημαντικοί στον 

καθορισμό της οστικής πυκνότητας26.  

 Ε μελέτη που περιγράφουμε 

αναφέρεται στην χρήση των υπερήχων 

για την εκτίμηση της εμβιομηχανικής 
των οστών αλλά και για την εκτίμηση 

παραγόντων σύνθεσης του σώματος, οι 

οποίοι παίζουν σημαντικό ρόλο στον 

καθορισμό της οστικής πυκνότητας, 

όπως το ποσοστό και η κατανομή του 

λιπώδη και του άλιπου ιστού , το 
σωματικό βάρος, ο γενικότερος τρόπος 

ζωής, Πτη συγκεκριμένη μελέτη 

μελετήθηκε η σχέση της ταχύτητας 

μετάδοσης των ΢περήχων στις φάλαγγες 

των δακτύλων με παράγοντες όπως το 
ύψος και η εφηβική ηλικία. Ε 

ανατομία των φαλάγγων (χαμηλό 

ποσοστό άλιπου ιστού) δεν προσφέρεται 

για  την εκτίμηση του συγκεκριμένου 

παράγοντα στον καθορισμό της οστικής 

πυκνότητας. Ώλλά και μελέτης οστικής 
πυκνότητας σε διαφορετικά των 

φαλάγγων οστά, έδειξε ότι δεν μπορεί να 

καθοριστεί στατιστική συσχέτιση της 

οστικής πυκνότητας με τον άλιπο ιστό, 

δεδομένου ότι άλλες περιοχές του 
σκελετού ενδέχεται να εμφανίζουν 

μεγαλύτερο ποσοστό λιπώδους ιστού, 

οπότε υπεισέρχεται συγχυτικός παρά-

γοντας. Άλλος συγχυτικός παράγοντας 

είναι η ύπαρξη των μαλακών μορίων, 

δεδομένου ότι η ταχύτητα μετάδοσης 
των ΢περήχων μέσω του οστού είναι 

3000-4000m/sec, ενώ η αντίστοιχη 

ταχύτητα μετάδοσης στα οστά είναι 

1550-1660m/sec. Ώπό τη μελέτη 

βρέθηκε θετική συσχέτιση της ηλικίας 
και του ύψους σε σχέση με την οστική 

πυκνότητα, όπως αυτή μπορεί να 

υπολογιστεί από την ταχύτητα μετάδ-

οσης των ΢περήχων διαμέσου των 

οστών, επίσης μετρήθηκε μικρότερη 

ταχύτητα μετάδοσης σε κορίτσια 
ηλικίας 11-15 ετών σε αντιστοιχία με 

αγόρια της ίδιας ηλικίας. Ν γενικότερος 

τρόπος ζωής (φυσική δραστηριότητα, 

λήψη ασβεστίου, έκθεση στην ηλιακή 

ακτινοβολία), δεν φάνηκε να επηρεάζει 
καμία από τις υπερηχογραφικές 

παραμέτρους27.  

 

 

4.8. Η σύνθεση του σώματος  

 
 

 ΢πάρχουν διάφορες μέθοδοι για 

την εκτίμηση της σύνθεσης του σώματος 

και της κατανομής του λίπους. Ε 

μέθοδος αναφοράς στην κλινική πράξη 

είναι η απορροφησιομετρία διπλής 
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ενέργειας ακτίνων X. Πυγκεκριμένα, το 

υποδόριο λίπος μπορεί να μετρηθεί με 

τη βοήθεια ενός συγκεκριμένου 
διαβήτη σε διάφορες πτυχές. Νι πτυχές 

οι οποίες χρησιμοποιούνται είναι: η 

ωμοπλάτη, η υπερλαγόνιος, η του 

τρικέφαλου ή και του δικεφάλου. 

Συσικά, ιδιαίτερα σημαντική είναι η 

κατανομή του λίπους, δηλαδή η 
εντόπισή του εφόσον κοιλιακή ή κεν-

τρική εντόπιση σχετίζεται με αυξημένη 

συχνότητα καρδιαγγειακών νοσημάτων, 

σε σχέση με την περιφερική ή μηριαία 

κατανομή του λίπους. (Ώναφέρεται 
χαρακτηριστικά ως παχυσαρκία τύπου 

μήλου αυτή η οποία προέρχεται από 

την κοιλιακή συσσώρευση λιπώδους 

ιστού, ενώ η αυξημένη περιφερική 

εντόπιση αποτελεί την αιτία της 

παχυσαρκίας τύπου αχλαδιού).  
 Γπίσης άλλα στοιχεία τα οποία 

καθορίζουν την σύνθεση του σώματος 

αφορούν στη λήψη ή όχι ασβεστίου, 

στην ύπαρξη ή μη της φυσικής 

άσκησης καθώς και του τύπου της 
φυσικής άσκησης.  Κέχρι την ηλικία 

των 20 ετών , ο λιπώδης ιστός των 

κοριτσιών αυξάνεται κατά 2,8 φορές, 

ενώ ο άλιπος ιστός κατά 1,9 φορές. Ρα 

αντίστοιχα στοιχεία για τα αγόρια είναι 

1, 3  και 2, 5 φορές. Γπίσης θα πρέπει 
να αναφέρουμε ότι ο άλιπος ιστός 

σταματά στην ηλικία των των 15 ετών 

στα κορίτσια , ενώ συνεχίζει μέχρι την 

ηλικία των 20 ετών στα αγόρια. Γπίσης 

μην ξεχνάμε ότι η ηλικία της 
εμμηναρχής εξαρτάται από την 

εμφάνιση ενός απαιτούμενου ποσοστού 

λίπους, συμπεραίνουμε ότι η πρώιμη, 

σε σχέση με μισόν αιώνα πριν, 

εμμηνορρυσία οφείλεται στο αυξημένο 

ποσοστό λιπώδους ιστού στα κορίτσια. 
 Ε μελέτη που περιγράφουμε 

συσχετίζει την μυϊκή και οστική μάζα 

σε παιδιά 6-18 ετών με το φύλο τους, 

την εθνικότητα και το στάδιο της 

εφηβείας τους. Αια το σκοπό αυτό, το 
δείγμα που χρησιμοποιήθηκε 

αποτελείται από 141 λευκά, 101 μαύρα 

και ακόμη 62 παιδιά από την Ώσία. 

Πτόχος της μελέτης να προσδιοριστούν 

το ολικό κάλιο και το ολικό ασβέστιο 

του σώματος των παιδιών αυτών. Ρο 
ολικό κάλιο προσδιορίστηκε με την 

έμμεση μέθοδο της μέτρησης του 

ολικού Θ 40, ενώ το ολικό ασβέστιο 

προσδιορίστηκε με την μέθοδο της 

απορροφησιομετρίας διπλής ενέργειας 

φωτονίων. Θατόπιν, προσδιορίστηκε ο 

λόγος των ανωτέρω παραμέτρων 

(ΡΐΘ/ΡΐCa), ο οποίος βρέθηκε σημα-

ντικά μεγαλύτερος στα αγόρια σε σχέση 
με τα κορίτσια της ίδιας ηλικίας και του 

ίδιου βάρους. Ε ίδια ηλικία και το ίδιο 

βάρος ήταν απαραίτητα να υφίστανται 

προκειμένου να μην υπάρχουν συγχυ-

τικοί παράγοντες. Γπίσης ο ανωτέρω 

λόγος βρέθηκε μεγαλύτερος στα λευκά 
αγόρια σε σχέση με τα μαύρα, ενώ οι 

μικρότερες τιμές αυτού ανευρέθησαν 

στα μαύρα κορίτσια. Βεν προσδιο-

ρίστηκαν σημαντικές διαφορές μεταξύ 

του πηλίκου στα λευκά αγόρια και στα 
αγόρια από την Ώσία. Γπίσης, σε ό,τι 

αφορά τα κορίτσια ο λόγος ΡΐΘ/ΡΐCa 

εμφανίστηκε να μειώνεται σε σχέση με 

την αύξηση του σωματικού τους βάρους  

και της ηλικίας τους, ενώ αντίστοιχο 

φαινόμενο δεν παρατηρήθηκε στα 
αγόρια. Ώυτή η αντιστροφή της σχέσης 

μυϊκής ανάπτυξης και βάρους στα 

κορίτσια υποδηλώνει μεγαλύτερη ανά-

πτυξη του ολικού ασβεστίου σε αυτά σε 

σχέση με το ολικό κάλιο, σε αντίθεση 
με τα αγόρια που παρατηρείται αύξηση 

τόσο του ολικού καλίου όσο και του 

συνολικού ασβεστίου. Ξαρατηρούμε ότι 

ο λόγος TBK/TBCa μπορεί να 

χρησιμοποιηθεί ως δείκτης μυϊκής και 

οστικής ανάπτυξης σε αγόρια και 
κορίτσια παιδικής, προεφηβικής και 

εφηβικής ηλικίας28. 

 Πύμφωνα με την μελέτη των  

Arabi και συν, το ποσοστό λιπώδους και 

άλιπου ιστού συμβάλλει στην αύξηση 
της οστικής πυκνότητας. Νι ανωτέρω 

ανθρωπομετρικοί παράγοντες χρησιμο-

ποιήθηκαν ως παράγοντες καθορισμού 

της οστικής πυκνότητας ανεξάρτητοι 

από το φύλο των εξεταζόμενων, οι 

οποίοι επιλέχτηκαν με βάση παρόμοιες 
συνθήκες  και τρόπο ζωής. Αια την 

μελέτη επιλέχτηκαν παιδιά ηλικίας 10-

17 ετών, μεταξύ των οποίων 184 αγόρια 

και 179 κορίτσια, ενώ για την μελέτη 

της οστικής πυκνότητας επιλέχτηκαν ο 
αυχένας του μηριαίου, η οσφυϊκή 

μοίρα της σπονδυλικής στήλης και η 

κερκίδα. Ε μέτρηση έγινε με τη 

χρησιμοποίηση της απορροφησιο-

μετρίας διπλής ενέργειας φωτονίων. 

Ώπό τη μελέτη καταδείχτηκε ότι το 
ποσοστό συμμετοχής του άλιπου ιστού 

στον καθορισμό της οστικής πυκνό-

τητας κυμάνθηκε  μεταξύ του 6-12% 

για τα αγόρια και μεταξύ του 4-10% για 

τα κορίτσια. Ν καθορισμός της οστικής 

πυκνότητας από τον λιπώδη ιστό 
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κυμάνθηκε μεταξύ 0,1-2% για τα 

αγόρια και 0,1-6,5% για τα κορίτσια. 

Θαι στα δύο φύλα, καταδείχτηκε ότι η 
μεγαλύτερη επίδραση του άλιπου ιστού 

στον καθορισμό της οστικής πυκνότη-

τας αφορούσε τον αυχένα του 

μηριαίου29. 

 
Γν συνεχεία παρατίθεται σειρά 

διαγραμμάτων εφηβικής ανάπτυξης σε 

αγόρια και κορίτσια. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  5  

 
 
 

Ψοθηκικός κύκλος - Έμμηνος ρύση  
 
 

 

 
 Στράκα Καλλιόπη 

 
 
 
 

5.1. Υυσιολογική λειτουργία των 

ωοθηκών 
 

 

5.1.1. ΢τοιχεία εμβρυολογίας 

 
 
 Ε ακεραιότητα της ωοθηκικής 

λειτουργίας βασίζεται στην πραγματο-

ποίηση τριών βασικών εξελίξεων κατά 

την πρώιμη φάση της διαμόρφωσης των 
γονάδων, που είναι ο σχηματισμός των 

ωοθυλακίων, η έναρξη της μειωτικής 

διαίρεσης και η διαφοροποίηση των 

στεροειδοπαραγωγών κυττάρων (Byskov 

& Hoyer, 1998). 
 Νι ωοθήκες αναπτύσσονται από 

τις γεννητικές ταινίες, που βρίσκονται 

μεταξύ της βάσης του ραχιαίου 

μεσεντερίου και του μεσονέφρου περί 

την 4η εμβρυϊκή εβδομάδα. Νι ταινίες 

αποτελούνται από μια εξωτερική 
στοιβάδα, το βλαστικό επιθήλιο και μια 

εσωτερική στιβάδα μεσεγχυματικής 

προέλευσης. 

 Ρα αρχέγονα γεννητικά κύττα-

ρα, που προέρχονται από το ενδόδερμα 
του λεκιθικού σάκου, αρχίζουν περί την 

3η εβδομάδα να μεταναστεύουν προς 

τις γεννητικές ταινίες, όπου εγκαθί-

στανται περί την 6η εβδομάδα. Ν 

αριθμός των αρχέγονων γεννητικών 

κυττάρων κατά την έναρξη της 
μετανάστευσης προς τις γεννητικές 

ταινίες είναι περιορισμένος μόλις περί 

τα 1700, αλλά κατά την κάθοδο και 

μετά την εγκατάσταση στις γεννητικές 

ταινίες, τα κύτταρα πολλαπλασιάζονται 
τόσο έντονα, ώστε κατά το μέσον της 

κύησης να φθάνουν το μέγιστο σύνολο 

των 7 περίπου εκατομμυρίων ωοκυτ-

τάρων. 

 Ρα αρχέγονα γεννητικά κύτταρα 

αυξάνουν σύντομα σε μέγεθος και 
γίνονται ωογόνια. Ξερί την 20η 

εβδομάδα τα ωογόνια αρχίζουν την 1η 

μειωτική διαίρεση και γίνονται πρωτο-

γενή ωοκύτταρα που περιβάλλονται από 

μια στιβάδα επιθηλιακών και μεσεγχυ-

ματικών κυττάρων και σχηματίζουν τα 
πρωτογενή ωοθυλάκια. ΋ταν τα ωογόνια 

φτάσουν τη φάση του διπλονήματος 

πρέπει να εγκλειστούν σε θυλάκιο 

αλλιώς εκφυλίζονται. 

 Ρο θυλάκιο αποτελείται από τα 
κοκκιώδη κύτταρα και τη βασική 

στιβάδα. Ε διαδικασία σχηματισμού 

του προϋποθέτει την παρουσία φυσιο-

λογικών φυλετικών χρωμοσωμάτων. Ν 

μηχανισμός που θέτει σε κίνηση τη 

διαδικασία ανάπτυξης των ωοθυλακίων 
δεν είναι σαφώς καθορισμένος. ΋μως 

φαίνεται πως οι ενδογενείς γοναδοτρο-

πίνες ασκούν κάποιο ρόλο, αφού σε 

ανεγκέφαλα θήλεα έμβρυα η ανάπτυξη 

των ωοθυλακίων υπολείπεται (Ώdamo-
poulos και συν, 1985). Ε μειωτική 

διαίρεση σταματά στην πρόφαση και 

ολοκληρώνεται είτε με πρόωρη ατρησία 

ή μετά από ωορρηξία η οποία μπορεί 

να ακολουθήσει 12 έως 40 χρόνια 

αργότερα δηλαδή από την εμμηναρχή 
έως την εμμηνόπαυση της γυναίκας. 

Πτη φάση της μειωτικής διαίρεσης 

σταματά ο πολλαπλασιασμός των 

πρωτογενών ωοκυττάρων, ο δε αριθμός 

τους μειώνεται σταθερά, ώστε κατά τη 
γέννηση να έχουν απομείνει περί τις 

700.000-900.000 και κατά την ήβη 

περίπου 400.000 (Baker 1965). Θατά 

τη διάρκεια της αναπαραγωγικής ζωής 

της γυναίκας, μόνο 400 περίπου 

ωοκύτταρα διατίθενται για ωορρηξία, 
ενώ τα υπόλοιπα θα χαθούν με τη 

διαδικασία της ατρησίας.  
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 Ρο κεντρικό μέρος της ωοθήκης 

καταλαμβάνεται από μεσονεφρικής 

προέλευσης κύτταρα, τα οποία εξωθούν 
τα γεννητικά κύτταρα στην περιφέρεια. 

Έτσι δημιουργείται μια φλοιώδης 

στιβάδα πλούσια σε ωοκύτταρα και μια 

μυελώδης περιοχή αποτελούμενη 

κυρίως από μεσεγχυματικά κύτταρα.  

 Ν τύπος διαφοροποίησης της 
ωοθήκης στα διάφορα θηλαστικά 

εξαρτάται κύρια από τη δυνατότητα των 

αρχεγόνων γεννητικών κυττάρων του 

είδους να προχωρήσουν άμεσα σε 

μειωτική διαίρεση ή να ακολουθήσουν 
καθυστερημένο τύπο μείωσης που 

προϋποθέτει έναρξη στεροειδοσυνθε-

τικής δραστηριότητας για την έναρξη 

της σχετικής διαδικασίας. Ε ανάπτυξη 

της ωοθήκης στη γυναίκα αποτελεί ένα 

ενδιάμεσο τύπο διαφοροποίησης μεταξύ 
άμεσης και καθυστερημένης μειωτικής 

διαίρεσης. Πε αυτή παρατηρείται 

καθυστέρηση 2-3 εβδομάδων μέχρι την 

έναρξη της μείωσης αλλά δε συνοδεύε-

ται από de novo παραγωγή στεροειδών 
ορμονών. Γπί πλέον τα γεννητικά 

κύτταρα καταλαμβάνουν τη φλοιώδη 

στιβάδα και δε διατάσσονται σε σειρές 

αλλά συγκεντρώνονται σε μεγάλους 

σωρούς. Ε στεροειδοσυνθετική ικανότη-

τα στην ωοθήκη της γυναίκας συνδέεται 

με την εμφάνιση των πρωτογενών 
ωοθυλακίων, οπότε παρουσιάζονται, 

μετά την 12η εβδομάδα, κύτταρα 

εφοδιασμένα με τα αναγκαία για τη 

σύνθεση ορμονών ένζυμα στην έσω 

επιφάνεια της φλοιώδους στιβάδας , σε 

γειτονία με τα ωοθυλάκια. Νλοκληρω-
μένη δραστηριότητα παρουσιάζουν τα 

κύτταρα αυτά με την εμφάνιση της 3β-

υδροξυστεροειδικής δεΰδρογενάσης 

περί την 20η εβδομάδα. 

 
 

 

 

 
 

 
5.1.2. Λειτουργία ωοθηκών 

 

 

 Νι βασικές λειτουργίες της 

ωοθήκης είναι δύο: 

 η ωογένεση δηλαδή η παραγωγή 
γαμετών, στην προκειμένη 

περίπτωση ονομαζόμενων ωών 

 η έκκριση των θηλυκών  
στεροειδών ορμονών φύλου, 

οιστρογόνα και προγεστερόνη 

καθώς επίσης και την πεπτιδική 

ορμόνη ανασταλτίνη. 
(παράγουν επίσης και άλλες 2 ορμόνες 

τη ρηλαξίνη και την ακτιβίνη με 

άγνωστη ακόμα λειτουργία στον 

άνθρωπο). 

 Ξριν την ωορρηξία η 

γαμετογένεση και οι ενδοκρινείς 
λειτουργίες των ωοθηκών λαμβάνουν 

χώρα στον ίδιο ανατομικό χώρο,το 

ωοθυλάκιο. Κετά όμως την ωορρηξία, 

το ωοθυλάκιο, χωρίς ωάριο πλέον, 

διαφοροποιείται σε ωχρό σωμάτιο το 
οποίο έχει μόνο ενδοκρινή λειτουργία.  

 

5.1.3. Γαμετογένεση 

 
 

 Ρα γαμετικά κύτταρα του 

θήλεος φέρουν διαφορετικά ονόματα 

για τα διαφορετικά στάδια της 

ανάπτυξής τους. 

Θατά τη γέννηση οι ωοθήκες 
περιέχουν περίπου 2 έως 4 εκατομ-

μύρια ωάρια, χωρίς να προστίθενται 

καινούρια ωάρια στο υπόλοιπο της ζωής 

του. Έτσι, σε εντυπωσιακή αντίθεση με 

το άλλο φύλο, το νεογεννηθέν θήλυ 
φέρει έναν καθορισμένο αριθμό 

γαμετικών κυττάρων, ο οποίος ποτέ δε 

θα αλλάξει. Ώπό όλα αυτά μόνο τα 400 

προορίζονται για ωορρηξία. ΋λα τα 

άλλα εκφυλίζονται σε κάποιο σημείο 

της ανάπτυξής τους και έτσι λίγα, ή 
κανένα, παραμένουν στη θέση τους και 

λειτουργικά όταν η γυναίκα έχει φτάσει 

περίπου στην ηλικία των 50 ετών. Ώπό 

αυτό το αναπτυξιακό πρότυπο προκύ-

πτει ότι τα ωάρια τα οποία υπόκεινται 
σε ωορρηξία στην ηλικία των 50 ετών 

είναι 35 έως 40 έτη παλαιότερα από 

εκείνα τα οποία υπόκεινται σε ωορρηξία 
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αμέσως μετά την εφηβεία. Ζεωρείται ότι 

κάποια συγκεκριμένα βιολογικά ελατ-

τώματα τα οποία παρουσιάζονται στα 
νεογέννητα γυναικών μεγάλης ηλικίας 

μάλλον αποδίδονται σε φαινόμενα 

γήρανσης των ωαρίων τους και 

μεταλλάξεις του γενετικού τους υλικού. 

 Θατά τα πρώτα στάδια ανάπτυ-

ξης στη μήτρα, τα αρχέγονα γαμετικά 
κύτταρα, που ονομάζονται ωογόνια, 

υπόκεινται σε πολλαπλές μιτωτικές 

διαιρέσεις. Ρρεις μήνες  περίπου μετά 

την εμβρυονική σύλληψη, τα ωογόνια 

παύουν να διαιρούνται και από αυτό το 
σημείο και έπειτα δεν αναπαράγονται 

πια γαμετικά κύτταρα. Φστόσο, στο 

έμβρυο όλα τα ωογόνια αναπτύσσονται 

σε πρωτογενή ωοκύτταρα, τα οποία 

ακολούθως υπόκεινται στην πρώτη 

μειωτική διαίρεση αντιγράφοντας το  
DNA τους. Ε διαίρεση αυτή όμως δεν 

ολοκληρώνεται εντός του εμβρύου. 

Πυνεπώς όλα τα ωάρια κατά τη στιγμή 

της γέννησης είναι πρωτογενή ωοκύττα-

ρα περιέχοντα 46 χρωμοσώματα, 
καθένα από τα οποία φέρουν 2 αδελφές 

χρωματίδες. Πε αυτή την περίπτωση 

λέγεται ότι το κύτταρο βρίσκεται σε 

μειωτική παύση. 

 Ε ανενεργός αυτή κατάσταση 
συνεχίζεται μέχρι την εφηβεία, όπου 

παρατηρείται έναρξη και ανανέωση 

δραστηριότητας στις ωοθήκες. Κόνο 

εκείνα τα πρωτογενή ωοκύτταρα τα 

οποία προορίζονται για ωορρηξία θα 

ολοκληρώσουν την προσπάθεια της 
πρώτης μειωτικής διαίρεσης η οποία 

επιτελείται μόλις πριν την ωορρηξία. Ε 

διαίρεση αυτή είναι ανάλογη με τη 

διαίρεση των πρωτογενών σπερματο-

κυττάρων και καθένα θυγατρικό 
κύτταρο λαμβάνει 23 χρωμοσώματα με 

2 χρωματίδες το καθένα. Θατά αυτή τη 

διαίρεση όμως ένα από τα δυο 

θυγατρικά κύτταρα, το δευτερογενές 

ωοκύτταρο, διατηρεί στην κυριολεξία 

όλο το κυτταρόπλασμα. Ρο άλλο, 
ονομαζόμενο πρώτο πολικό σώμα, είναι 

πολύ μικρό και μη λειτουργικό. Έτσι, 

το πρωτογενές ωοκύτταρο, το οποίο 

είναι ήδη τόσο μεγάλο όσο το ωάριο, θα 

μεταβιβάσει στο δευτερογενές ωοκύτ-
ταρο τα μισά από τα χρωμοσώματά του 

αλλά σχεδόν όλο το διατροφικά πλούσιο 

κυτταρόπλασμα. 

 

 

 
Φρωμοσώματα ανά 

κύτταρο 
Φρωματίδες ανά 

χρωμόσωμα 

Γμβρυϊκή ζωή 

Φογόνια 46 2 

Κίτωση - διαφοροποίηση 

Ξρωτογενές 
ωοκύτταρο 

46 2 

Αέννηση Ξρώτη μειωτική διαίρεση 

Ξαιδική ηλικία 
Κειωτική παύση 

Γφηβεία 

Γνήλικη αναπαραγωγική 

ζωή 

Βευτερογενές 
ωοκύτταρο 

23 2 

Βεύτερη μειωτική διαίρεση (μετά από γονιμοποίηση) 

Φάριο 23 1 

  
 

 

Ε δεύτερη μειωτική διαίρεση επέρχεται 

στη μήτρα ύστερα από την ωορρηξία, 

αλλά μόνο εάν το ωοκύτταρο γονιμο-

ποιηθεί. Φς αποτέλεσμα αυτής της 
δεύτερης μειωτικής διαίρεσης, καθένα 

θυγατρικό κύτταρο λαμβάνει 23 

χρωμοσώματα με μία χρωματίδη 

έκαστο. Αια μια ακόμη φορά, ένα 

θυγατρικό κύτταρο, τώρα ονομαζόμενο 
ωάριο, κατακρατά σχεδόν ολόκληρο το 

κυτταρόπλασμα, ενώ το άλλο, ονομαζό-

μενο δεύτερο πολικό σώμα είναι πολύ 

μικρό και μη λειτουργικό. Ρο τελικό 

αποτέλεσμα της ωογένεσης είναι ότι 

καθένα πρωτογενές ωοκύτταρο μπορεί 

να παράγει ένα μόνο ωάριο. 

 Ώφού το τελικό στάδιο 

γαμετογένεσης, δηλαδή ο σχηματισμός 
του ωαρίου, επιτελείται μόνο ύστερα 

από γονιμοποίηση, οι ωοθήκες, δεν 

παράγουν πλήρως ώριμους γαμέτες, τα 

ωάρια, παρά μόνο δευτερογενή ωοκύτ-

ταρα. 
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5.1.4. Αγγείωση, νεύρωση και υφή 

των ωοθηκών 

 
 

 Νι ώριμες ωοθήκες αποτελούν 

ωοειδείς σχηματισμούς με οζώδη 

επιφάνεια, μέσων διαστάσεων 2,5-4,5 Τ 

2-2,5 Τ 1 εκατοστά και βάρους από 5-

10γραμμάρια, ανάλογα με τη φάση του 
κύκλου. Νι ωοθήκες βρίσκονται στην 

οπίσθια επιφάνεια του πλατέος συνδέ-

σμου, με τον οποίον συνδέονται με την 

πτυχή του περιτοναίου, γνωστή σαν 

μεσοωοθήκιο, που περιέχει τα αγγεία 
και νεύρα των αδένων. 

 Ε προσαγωγός αγγείωση της 

ωοθήκης ξεκινά από κλάδους των 

ωοθηκικών (έσω σπερματική-κλάδος 

κοιλιακής αορτής ) και μητριαίων 

αρτηριών που διαιρούνται σε κλάδους 
για τη φλοιώδη και μυελώδη μοίρα, με 

χαρακτηριστική σπειροειδή πορεία. Ε 

απαγωγός κυκλοφορία αποχετεύει ένα 

μεγάλο πλέγμα το οποίο συγκεντρώνει 

το φλεβικό αίμα μετά από αναστόμωση 
με τις παρακείμενες φλέβες της μήτρας 

στο ωοθηκικό πλέγμα από το οποίο 

αθροίζεται η έσω σπερματική φλέβα 

(ωοθηκική) η οποία δεξιά εκβάλλει στην 

κάτω κοίλη φλέβα και αριστερά στη 

νεφρική φλέβα υπό ορθή γωνία. Ρα 
λεμφαγγεία εκβάλλουν στα αορτικά 

λεμφογάγγλια. Ρα νεύρα προέρχονται 

από το ωοθηκικό πλέγμα, που 

σχηματίζεται από το αορτικό και από το 

συμπαθητικό πλέγμα (διαμεσεντερικούς 
κλάδους, νεφρικό και κάτω υπογάστριο 

πλέγμα, υπογάστριο και προϊερό νεύρο) 

και από παρασυμπαθητικές ίνες από το 

3ο και 4ο ιερό νεύρο.  

 Ε ωοθήκη αποτελείται από 

σειρά σχηματισμών που διατίθενται σε 
3 επιμέρους διαμερίσματα: τον 

εσωτερικό φλοιό, τον κεντρικό μυελό 

και την περιοχή της πύλης. 

 Νι περιοχές αυτές δεν είναι 

ομογενείς και μεταβάλλονται με την 
ηλικία. Ρα κύρια συστατικά τους είναι 

τα ωοθυλάκια, σε διάφορα στάδια 

εξέλιξης, ο δομικός σχηματισμός 

υποστήριξης και τα αγγεία και νεύρα 

του αδένα. Γξωτερικά η ώριμη ωοθήκη 

περιβάλλεται από μια στιβάδα 
κυλινδρικών κυττάρων που αποτελούν 

το επιθήλιο, ενώ κάτω από αυτό 

υπάρχει πυκνή στιβάδα συνδετικού 

ιστού, ο λευκός υμένας. Ώκολουθούν, 

από την περιφέρεια προς το κέντρο, η 

μεγαλύτερη φλοιώδης στιβάδα και η 

μικρότερη μυελώδης στιβάδα. Ε πρώτη 

περιέχει ωοθυλάκια σε διάφορα στάδια 

ωριμότητας, που περιβάλλονται από 
συνδετικό ιστό εκ του στρώματος, και 

κύτταρα πύλης, που μοιάζουν με τα 

διάμεσα κύτταρα του όρχεως. Έτσι, η 

φλοιώδης στιβάδα αποτελεί το 

σημαντικότερο λειτουργικό μέρος της 

ωοθήκης αφού περικλείει τόσο την 
αναπαραγωγική όσο και την 

ορμονοεκκριτική ικανότητα του αδένα. 

Ε μυελώδης στιβάδα δεν περιέχει 

γεννητικό υλικό αλλά αποτελείται από 

συνδετικό ιστό, μυϊκές ίνες, αγγεία και 
νεύρα. 

 Ε μορφολογία και λειτουργία 

των επιμέρους διαμερισμάτων  της 

ωοθήκης μεταβάλλεται ανάλογα με τη 

φάση ανάπτυξης και ηλικία της 

γυναίκας αλλά και κατά τη διάρκεια 
του εμμηνορρυσιακού κύκλου.  

 

 
 
 

 

 

 

5.1.5. Μεταβολές των 
ωοθυλακίων 

 

 
Α. Ωρίμανση 

 
 
 Ρο πρωτογενές ωοθυλάκιο 

περιβάλλεται από μια λεπτή βασική 

μεμβράνη από κυβοειδή κύτταρα, με 
την οποία χωρίζεται από το στρώμα και 

περιέχει ένα ωοκύτταρο στην πρόφαση 

της μειωτικής διαίρεσης. Κε την 

ωρίμανση της άωρης αυτής μορφής  το 

ωοθυλάκιο εμφανίζει σημαντικές 

μορφολογικές μεταβολές. Βιαδοχικές 
μιτωτικές διαιρέσεις της επιθηλιακής 

στιβάδας  οδηγούν στη διαμόρφωση της 

πολυστιβαδικής κοκκιώδους ζώνης, που 

περιβάλλει το ωοκύτταρο με την 
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ενδιάμεση παρουσία της διαυγούς 

ζώνης. Ρα παρακείμενα στην κοκκιώδη 

στιβάδα κύτταρα του στρώματος 
δημιουργούν τη θήκη η οποία χωρίζεται 

στην έσω και την έξω θήκη. Ώκολουθεί 

η δημιουργία σχισμοειδών χώρων με 

υγρό περιεχόμενο μεταξύ των κυττάρων 

της κοκκιώδους στιβάδας, που μετά 

συνενώνονται σε ενιαίο χώρο, χαρακτη-
ριστικό των ώριμων (γρααφιανών) 

θυλακίων, το άντρο. Κε το σχηματισμό 

του άντρου τα ωοκύτταρα σταματούν να 

μεγαλώνουν, ενώ το θυλάκιο εξακο-

λουθεί να αυξάνεται, ώστε προ της 
ωορρηξίας η τελική διάμετρος να έχει 

γίνει 200 έως 400 φορές μεγαλύτερη 

έναντι μόνο 6-10πλασιασμού της 

διαμέτρου του ωοκυττάρου σε σχέση με 

τις αρχικές διαστάσεις. 

 
 
Β. Ατρησία 

 
 
 ΋λα τα εξελισσόμενα ωοθυλάκια 

καταλήγουν προ της εμμηναρχής σε 

εκφύλιση, γνωστή σαν ατρησία. Θατά 

αυτή, το κυτταρικό περιεχόμενο εντός 
της βασικής μεμβράνης νεκρώνεται και 

αντικαθίσταται από ινώδη συνδετικό 

ιστό. Ώντίθετα τα κύτταρα της θήκης 

αποδιαφοροποιούνται και επιστρέφουν 

στην αρχική αρχέγονη κατάσταση των 

διαμέσων κυττάρων του στρώματος. 
Κετά την εμμηναρχή, ένα ωοθυλάκιο 

διαφεύγει την κοινή μοίρα και ωριμάζει 

μέχρι βαθμού ωοθυλακιορρηξίας. Ε 

επιλογή αυτή αποτελεί μια άγνωστη ,εν 

πολλοίς, και πολύπλοκη διαδικασία, 

στην οποία ενέχονται παρακρινικής 
φύσεως δράσεις από αριθμό στερεοει-

δικών και πεπτιδικών παραγόντων. 

 

 
Γ. Ωοθυλακιορρηξία 
 

 

 Θαθ‟ όλη τη διάρκεια της 

αναπαραγωγικής ζωής της γυναίκας ένα 

από τα ωριμάζοντα ωοθυλάκια ανά 

κύκλο, που ονομάζεται  κυρίαρχο 
θυλάκιο, (συνολικά περί τα 400) 

εξελίσσεται γρήγορα κατά το δεύτερο 

ήμισυ της παραγωγικής φάσης του 

κύκλου (7η έως 15η  ημέρα) και μετά 

35-40 ώρες από την προωορρηκτική 

εκκριτική άνοδο της ωχρινοποιητικής 

ορμόνης ρήγνυται με την έξοδο του 
ωοκυττάρου και του περιβάλλοντος 

αυτού του ωοφόρου δίσκου. Θατά το 

προηγούμενο της ωοθυλακιορρηξίας 

διάστημα, η διακοπείσα σε στάδιο 

πρόφασης μειωτική διαίρεση 

επαναρχίζει με απομάκρυνση του 1ου 
πολικού σωματίου και παραμονή του 

δευτερογενούς ωοκυττάρου. 

 

 
Δ. Σχηματισμός ωχρού σωματίου 
 

 

 Κετά τη ρήξη του ωοθυλακίου 

ακολουθεί ανάπτυξη και διείσδυση 

αγγείων από την έσω θήκη προς το 

χώρο του άντρου και σχηματισμός του 
ωχρού σωματίου. Ρο ωχρό σωμάτιο, που 

σχηματίζεται με τη ρήξη, εξελίσσεται 

από νεαρό σε ώριμο και μετά σε  

υποστρεφόμενο σωμάτιο και στη 

συνέχεια τα επιθηλιακά του στοιχεία 
εκφυλίζονται βαθμιαία. Ρελικά τα 

υποστραφέντα ωχρά σωμάτια 

αντικαθίστανται από σχηματισμούς με 

συνδετικό μόνο ιστό, τα λευκά σωμάτια, 

που αθροίζονται στη μυελώδη στοιβάδα 

της ωοθήκης. 
 

 
Ε. Στρώμα και κύτταρα πύλης 

 

 
 Ρο στρώμα αποτελείται από δυο 

τύπους κυτταρικών στοιχείων, εκείνα 

του συνδετικού ιστού και τα διάμεσα 

κύτταρα. Ρα πρώτα εξυπηρετούν τις 

συνήθεις υποστηρικτικές λειτουργίες 

ενώ τα δεύτερα αποτελούν ομάδα 
πολλών τύπων κυττάρων τα οποία 

εκκρίνουν στεροειδείς ορμόνες του 

φύλου. Ώπό αυτούς τους τύπους 

κυττάρων τροφοδοτείται η ανάπτυξη της 

στιβάδας της θήκης. 
 Ρα κύτταρα της πύλης της 

ωοθήκης(hilar cells) αποτελούν ομάδα 

μορφολογικά όμοια με εκείνη των 

διαμέσων κυττάρων του όρχεος, 

περιέχουν κρυσταλλοειδή τύπου Reinke 

και βρίσκονται διασπαρμένα μεταξύ των 
νευρικών ινών της πύλης ωρίμων ή 

μετεμμηνοπαυσιακών γυναικών. 
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5.1.6.  Μεταβολές της ωοθήκης με 

την ανάπτυξη και την 

ηλικία 

 

 
 Ώπαραίτητη για την ωρίμανση 

των ωοθηκών κατά την εμβρυϊκή ζωή 

είναι η παρουσία των γοναδοτροπινών 

όπως συνάγεται από τις υποπλαστικές 

ωοθήκες σε ανεγκέφαλα έμβρυα.(Baker 

& Scrimgeour 1990, Adamopoulos  και 
συν 1998).   

 Aπό τη γέννηση μέχρι την 

εμμηναρχή, η αύξηση του βάρους της 

ωοθήκης συνεχίζεται βαθμιαία ώστε το 

μέσο βάρος περί την ηλικία των 8 ετών 
να πλησιάζει τα 2γραμμ. και περί την 

ηλικία των 13 ετών να έχει φθάσει τα 

4γραμμ. που βρίσκεται κοντά στο 

βάρος της ώριμης ωοθήκης. 

 Θατά την βρεφική και παιδική 

ηλικία η δραστηριότητα των ωοθηκών 
είναι συνεχής και χαρακτηρίζεται από 

συνεχή ανάπτυξη ωοθυλακίων, ατρησία 

και προοδευτική αύξηση της ποσότητας 

του στρώματος στη μυελώδη μοίρα. 

Ταρακτηριστικό της εξέλιξης είναι η 
βαθμιαία αύξηση της διαμέτρου των 

ωοθυλακίων αλλά και του αριθμού των 

μεγάλων ωοθυλακίων, που οδηγούνται 

σε ατρησία. Νι μεταβολές αυτές 

υποδηλώνουν αυξημένη διέγερση των 

ωοθυλακίων και παραγωγή οιστρογόνων 
μετά από διέγερση από τις ενδογενείς 

γοναδοτροπίνες. Θατά τη φάση αυτή 

παρατηρείται βαθμιαία αύξηση της 

συγκέντρωσης των γοναδοτροπινών και 

της οιστραδιόλης στο περιφερικό αίμα. 

(Ε ικανότητα παραγωγής οιστρογόνων 

de novo ή από αρωματοποίηση ανδρο-
γόνων υπάρχει από πολύ νωρίς και 

πιθανώς από την 8η-10η εβδομάδα της 

κύησης.) 

 Κετά την εμμηναρχή εμφανί-

ζεται για πρώτη φορά η κυκλική 

ωοθυλακιορρηξία. Ώναγκαία προϋπό-
θεση για την ωρίμανση μετά το στάδιο 

του πρωτογενούς ωοθυλακίου είναι η 

διέγερση με γοναδοτροπίνες. Κε βάση 

τις παρατηρήσεις από χορήγηση 

εμμηνοπαυσιακών γοναδοτροπινών, ο 
χρόνος που απαιτείται για την ωρίμαν-

ση από το πρωτογενές ωοθυλάκιο μέχρι 

τη ρήξη συνήθως κυμαίνεται από 10-12 

ημέρες. Κετά την ωοθυλακιορρηξία ο 

απομένων σχηματισμός οργανώνεται με 

την παρουσία στοιχείων της κοκκιώδους 
στιβάδας της θήκης, των Θ κυττάρων, 

πιθανώς εκ της έσω θήκης, και 

τριχοειδών στο ωχρό σωμάτιο. 

 Θατά την εμμηνόπαυση, όταν 

έχει εξαντληθεί ο αριθμός των διαθέ-
σιμων ωοκυττάρων, η ωοθήκη 

παρουσιάζει βαθμιαία μεταβολές που 

σχετίζονται με τα χρόνια από την 

εμμηνόπαυση. Έτσι η ωοθήκη ελαττώ-

νεται σε διαστάσεις και βάρος περίπου 

στο ήμισυ-περί τα 5γραμμ-εκείνου της 
αναπαραγωγικής ηλικίας, αποκτά δε 

κιτρινωπή χροιά και ρυτιδωμένη 
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επιφάνεια. Κακροσκοπικά, χαρακτηρι-

στική είναι η έλλειψη πρωτογενών 

ωοθυλακίων, αν και η παρουσία 
ελαχίστων αώρων θυλακίων δεν είναι 

ασυνήθης κατά το όριο φλοιώδους και 

μυελώδους ζώνης κατά την πρώτη 

πενταετία από την εμμηνόπαυση. 

Ταρακτηριστικό της εμμηνοπαυσιακής 

ωοθήκης είναι η υπερπλασία του 
στρώματος και η παρουσία εστιών από 

κύτταρα που περιέχουν λιπίδια. Ρα 

κύτταρα αυτά έχουν συνδεθεί με 

κακοήθεια του ενδομητρίου και των 

μαστών. Γνίοτε παρατηρούνται και 
σχηματισμοί που περιέχουν λιποειδή, 

λεμφοκύτταρα και γιγαντοκύτταρα και 

ονομάζονται φλοιώδη κοκκιώματα. Ρα 

κύτταρα της πύλης είναι περισσότερο 

εμφανή και αποτελούν αιτία αρρενο-

ποιητικού συνδρόμου σε σπάνιες 
περιπτώσεις υπερπλασίας ή κακοή-

θειας.     

 

 

5.1.7.  Λειτουργία της ωοθήκης 
προ, κατά και μετά την 

αναπαραγωγική ζωή 

 

 

 Θατά τη φάση της αναπα-

ραγωγικής ζωής, που διαρκεί κατά μέσο 
διάστημα 35-40 ετών, η ωοθηκική 

λειτουργία έχει σαν επίκεντρο τη 

δραστηριότητα των ωοθυλακίων που 

εκδηλώνεται με την παραγωγή και 

διάθεση ωοκυττάρων για γονιμοποίηση 
και με την έκκριση με κατάλληλο τρόπο 

στεροειδών ορμονών. Ώπό τις δυο αυτές 

δραστηριότητες κορυφαία για την 

αναπαραγωγική φάση είναι η ωοθυ-

λακιορρηξία. Ώντίθετα η στεροει-

δογένεση υπάρχει προ της εμμηναρχής 
και συνεχίζεται για κάποιο διάστημα 

μετά την εμμηνόπαυση.  

 

 

Α. Ωοθηκική δραστηριότητα προ 
και περί την εμμηναρχή 

 

 

 Ξολλαπλές ενδείξεις από 

πειραματικά δεδομένα και κλινικές 

παρατηρήσεις έχουν δείξει ότι η 
ωοθηκική λειτουργία προ της 

εμμηναρχής είναι ενεργός τόσο σε ότι 

αφορά την στεροειδογένεση, όσο και σε 

ότι σχετίζεται με την μέχρι ορισμένου 

βαθμού, ωρίμανση των ωοθυλακίων. 

Γνδείξεις που στοιχειοθετούν την πρώτη 

λειτουργία προέρχονται από την 

εμφάνιση των δευτερογενών χαρακτη-

ριστικών και κύρια από την ανάπτυξη 
των μαστών, την ωρίμανση των έξω 

γεννητικών οργάνων και την εμφάνιση 

γεννητικής τρίχωσης αλλά και από την 

επιτάχυνση της σωματικής ανάπτυξης 

και του ύψους. Πε απουσία ή ελλιπή 

λειτουργία των ωοθηκών, οι ως άνω 
εκδηλώσεις δεν εμφανίζονται ή είναι 

περιορισμένες, ενώ εξωγενής χορήγηση 

στεροειδών του φύλου αποκαθιστά την 

καθυστέρηση. Έχει διαπιστωθεί πως 

καθώς πλησιάζουμε στην ηλικία της 
εμμηναρχής, υπάρχει προοδευτική 

αύξηση της παραγωγής γοναδοτροπινών 

και στεροειδών του φύλου. Πε πενταετή 

μελέτη ομάδας κοριτσιών επί τρίμηνο 

ανά έτος και από της ηλικίας των 10 

ετών έως και 1-2 χρόνια μετά την 
εμμηναρχή, διαπιστώθηκε επιπλέον 

κυκλικότητα στην απέκκριση γοναδο-

τροπινών και οιστρογόνων ένα-δυο 

χρόνια πριν την πρώτη εμμηνορυσία 

(Ώδαμόπουλος και συν 1984). Γίναι 
προφανές πως αυτή η δραστηριότητα 

συνδέεται με κεντρική υποθαλαμική 

ικανότητα, η οποία εκδηλώνεται με τον 

τύπο εκκριτικής συμπεριφοράς των 

γοναδοτροπινών που απαιτείται για την 

έναρξη της ήβης. 
 Γξέλιξη των ωοθυλακίων μέχρι 

της προ της εμμηναρχής ηλικίας σε 

ιστολογικές παρατηρήσεις από νεκρο-

τομικό υλικό έχει δείξει συνεχή 

ανάπτυξη και ωρίμανση ωοθυλακίων 
και ατρησία καθ‟ όλη τη νεογνική και 

παιδική ηλικία. Νι άμεσες αυτές 

παρατηρήσεις βεβαιώνονται έμμεσα με 

τη χρησιμοποίηση απεικονιστικών 

τεχνικών και κυρίως υπερηχογραφίας. 

 
 

Β. Υυσιολογικός κύκλος 

 

 

 Ε εμφάνιση της ωοθυλα-
κιορρηξίας και του φυσιολογικού 

εμμηνορρυσιακού κύκλου αποτελεί ένα 

από τα περισσότερο σύνθετα φαινόμενα, 

που επαναλαμβάνεται ομαλά ή με 

ανωμαλίες και εναλλαγές σε όλη τη 

διάρκεια της αναπαραγωγικής ζωής της 
γυναίκας και εμπλέκει επιμέρους 

λειτουργίες αλλά και αλληλοεπιδράσεις 

μεταξύ του υποθάλαμο-υποφυσιακού 

συμπλέγματος των ωοθηκών και της 

γεννητικής οδού. Νι επί μέρους 

λειτουργίες και οι αλληλοεπιδράσεις 
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τους αποτελούν ένα τέλεια οργανωμένο 

και ενιαίο σύστημα με στενή 

αλληλεξάρτηση και κοινή τελική 
αποστολή. 

 

 
Φάσεις του φυσιολογικού κύκλου 

 

 
 Ν φυσιολογικός κύκλος χρονικά 

καθορίζεται από την εμφάνιση της 

εμμηνορρυσίας, που επαναλαμβάνεται 

σε τακτά χρονικά διαστήματα, 

σχηματικά καθορισμένα σε 28 ημέρες.  
 O ανθρώπινος γυναικείος ανα-

παραγωγικός κύκλος είναι το αποτέ-

λεσμα επαναλαμβανόμενων άλληλεπι-

δράσεων (θετικών και αρνητικών ανα-

τροφοδοτήσεων) των υποφυσιακών γο-

ναδοτροπινών και των ωοθηκικών φυλε-
τικών στεροειδών ορμονών. Ών κάποια 

από τις υποφυσιακές ή ωοθηκικές 

ορμόνες αυξάνεται ή καταστέλλεται, η 

ωοθυλακιορρηξία σταματά. Νι φυλετι-

κές στεροειδείς ορμόνες επιδρούν στους 
ιστούς στόχους με εμφανή κλινικά από-

τελέσματα (μεταβολές στη θερμορρύ-

θμιση, στην κυτταρολογία του κόλπου, 

στις εκκρίσεις, στο ενδομήτριο).   

 Ε παραγωγική (proliferative) 

φάση -ή ωοθυλακική- περιλαμβάνει το 
ήμισυ του κύκλου που ξεκινά με την 

πρώτη ημέρα της εμμηνορρυσίας και 

συμπληρώνεται με τη ρήξη του 

θυλακίου. Ε φάση κυριαρχείται από 

την ανάπτυξη του ωοθυλακίου και την 
παραγωγή προοδευτικά αυξανόμενων 

ποσοτήτων οιστρογόνων που ασκούν 

δράση στους ευαίσθητους ιστούς της 

γεννητικής οδού. Ώναπτύσσονται ένα 

ώριμο ωοθυλάκιο και ένα δευτερογενές 

ωοκύτταρο. 
 Ε εκκριτική (secretory) -ή 

ωχρινική (luteal) - φάση καταλαμβάνει 

το δεύτερο, χρονικά, μέρος του κύκλου 

από την ημέρα της ωοθυλακιορρηξϊας 

μέχρι την επέλευση της επόμενης 
περιόδου. Ε εκκριτική φάση χαρακτη-

ρίζεται από την απελευθέρωση του 

ωαρίου και το σχηματισμό του ωχρού 

σωματίου, που παράγει οιστρογόνα και 

προγεστερόνη, με συνέπεια κατάλληλες 

μεταβολές στη γεννητική οδό. Ε 
έκπτωση της λειτουργίας του ωχρού 

σωματίου, περί τις 65-70 ώρες πριν την 

εμμηνορρυσία, ουσιαστικά σηματοδοτεί 

την αρχή του τέλους του κύκλου και 

ίσως θα έπρεπε, η γρήγορη ελάττωση 

στην έκκριση προγεστερόνης και 

οιστρογόνων με την επακόλουθη 

αύξηση της παραγωγής FSH να 

αποτελεί, βιοχημικά, την αρχή του 
επόμενου κύκλου. Κε τη θεώρηση 

αυτή, η εμμηνορρυσία  αποτελεί το 

καθυστερημένο, ορατό, βιολογικό 

αποτέλεσμα της έκπτωσης του ωχρού 

σωματίου, ενώ η διαδικασία ωρίμανσης 

ωοθυλακίων, που αποτελεί και την 
αρχή της διαδικασίας, βρίσκεται ήδη σε 

εξέλιξη. 

 

 

5.1.8. Ορμονική έκκριση 
ωοθηκών 

  
 
Α. Στεροειδείς ορμόνες της ωοθήκης: 

 Νιστρογόνα 

 Ξρογεστερόνη  

 Ώνδρογόνα 
Ε ωοθήκη αποτελεί την κύρια πηγή 

οιστρογόνων, προγεστερόνης, μέχρι την 

εμμηνόπαυση, ενώ παράλληλα εκκρίνει 

διάφορες ποσότητες ανδρογόνων. 

 
Β.  Πεπτίδια ωοθηκικής προέλευσης με 

παρακρινική και αυτοκρινική δράση:  

 Ώδενοσίνη-πουρίνες 

 Ώγγειογόνοι παράγοντες 

 Ώυξητικός παράγοντας επιδερμίδας 

 Ώυξητικός παράγοντας 
ινοβλαστών 

 Ουθμιστικές πρωτεΎνες θυλακίου 

 Ξαράγοντας σύνδεσης FSH 

 Ξαράγοντας σύνδεσης LH 

 Ώυξητικοί παράγοντες ανάλογοι 
ινσουλίνης 

 Ξεπτίδια ανάλογα LHRH 

 Ώναστολέας ωχρινοποίησης  

 Ώναστολέας ωρίμανσης ωοκυττάρου  

 Βιεγέρτης LH 

 Βιεγέρτης ωοθηκικής ανάπτυξης 

 Ώυξητικοί παράγοντες εκ 
θρομβοπεταλίων 

 Νρμόνες εκ της 
προοπιομελανοκορτίνης 

 Οελαξίνη-βασοπρεσσίνη 

 Ώγγειοενεργό εντερικό πεπτίδιο 

 Πτεροειδείς ορμόνες-κατεχολαμίνες 
 

Γ. Πεπτίδια ωοθηκικής προέλευσης με 
ενδοκρινική δράση: 
 Οηλαξίνη 

 Ώνασταλτίνη 
 



 71 

 
 

 

 

  

5.2. Ψοθηκικός κύκλος 

 
 
 Θατά τη διάρκεια της 

αναπαραγωγικής ζωής της γυναίκας, η 
δραστηριότητα της ωοθήκης μετα-

βάλλεται συνεχώς, με σημαντικές 

αλλαγές στη μορφή και την ωριμότητα 

των ωοθυλακίων και συνοδές ορμονικές 

μεταβολές. 
 Νι κύριες λειτουργίες της 

ωοθήκης στην ενήλικη γυναίκα 

περιλαμβάνουν τη βαθμιαία εξέλιξη 

ενός ωοθυλακίου και τελικά την 

απελευθέρωση ενός ωοκυττάρου και τις 

ανάλογες ορμονικές δραστηριότητες με 
κυκλική διακύμανση στη σύνθεση και 

έκκριση των ορμονών του φύλου, 

οιστρογόνων και προγεστερόνης. 
 Θαθ‟ όλη τη διάρκεια της ζωής 

τους μέσα στις ωοθήκες, τα ωάρια 

βρίσκονται μέσα σε ανατομικές δομές  

γνωστές ως θυλάκια. 

 ΐασική μονάδα της ωοθήκης 
είναι το αρχέγονο ωοθυλάκιο, που από-

τελείται από ένα ωοκύτταρο διαμέτρου 

μέχρι 25μm περιβαλλόμενο από μια 

στιβάδα, τη βασική μεμβράνη. Ρα 

θυλάκια αυτά βρίσκονται διατεταγμένα 

στην έξω μοίρα του φλοιού της ωοθήκης 
και αποτελούν την κοινή δεξαμενή 

αδρανών μορφών από την οποία 

αντλούνται συνεχώς ωοθυλάκια για 

εξέλιξη και ωρίμανση.  Ώπό αυτά τα 

αρχέγονα θυλάκια προέρχονται τα 
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θυλάκια, που αποτελούνται από ένα 

πρωτογενές ωάριο και ένα μονό στρώμα 

κυττάρων τα οποία λέγονται κοκκιώδη 
κύτταρα. 

 Ε παραπέρα ανάπτυξη των 

αρχέγονων ωοθυλακίων  χαρακτη-

ρίζονται από αύξηση του μεγέθους των 

ωοκυττάρων, πολλαπλασιασμό των 

κοκκιωδών κυττάρων  σε πολλαπλές 
στιβάδες και το διαχωρισμό των ωοκυτ-

τάρων από τα έσω κοκκιώδη κύτταρα με 

ένα παχύ στρώμα υλικού, τη διαφανή 

ζώνη. Ρα κοκκιώδη κύτταρα εκκρίνουν 

οιστρογόνα, μικρή ποσότητα προγεστε-
ρόνης, μόλις πριν την ωορρηξία και την 

πεπτιδική ορμόνη ανασταλτίνη. 

 Ξαρά την ύπαρξη της 

διαφανούς ζώνης, το έσω στρώμα των 

κοκκιωδών κυττάρων παραμένει σε 

στενή σχέση με τα ωοκύτταρα με ένα 
σύστημα κυτταροπλασματικών προεξο-

χών οι οποίες διασχίζουν τη διαφανή 

ζώνη και σχηματίζουν χασματικές 

συνδέσεις με τα ωοκύτταρα. Κέσα από 

αυτές τις χασματικές συνδέσεις διέρ-
χονται προς τα ωοκύτταρα θρεπτικές 

ουσίες και χημικοί μηνυματοκο-

ματιστές. Ρα κοκκιώδη κύτταρα παρά-

γουν έναν ή περισσότερους παράγοντες 

οι οποίοι δρουν επάνω στα ωοκύτταρα 

για να τα υποχρεώνουν σε μειωτική 
παύση. Ρα κοκκιώδη κύτταρα φέρουν 

επίσης χασματικές συνδέσεις ανάμεσά 

τους ώστε ολόκληρο το θυλάκιο να 

λειτουργεί ως μια ολοκληρωμένη 

μονάδα. 
 Θαθώς το θυλάκιο αυξάνεται με 

μίτωση των κοκκιωδών κυττάρων, κύτ-

ταρα συνδετικού ιστού τα οποία 

περιβάλλουν τα κοκκιώδη κύτταρα 

διαφοροποιούνται σε στιβάδες και 

σχηματίζουν τη θήκη, η οποία παίζει 
σημαντικό ρόλο στην έκκριση των 

οιστρογόνων από τα κοκκιώδη κύτταρα. 

Πτη συνέχεια τα πρωτογενή ωοκύτταρα 

προσεγγίζουν το τελικό τους μέγεθος 

(115μm σε διάμετρο) και αρχίζει να 
σχηματίζεται στο μέσο των κοκκιωδών 

κυττάρων το άντρο, ένα σπήλαιο γεμάτο 

από εκκριτικά υγρά που προέρχονται 

από αυτά τα κύτταρα. 

 Ε προοδευτική μετάβαση 

κάποιων αρχέγονων θυλακίων σε 
προσπηλαιώδη κατάσταση (χωρίς άντρο) 

και σε πρώιμο σπηλαιώδες στάδιο (με 

άντρο) επέρχεται καθ‟ όλο τον 

καταμήνιο κύκλο, έτσι ώστε σε κάθε 

χρονική στιγμή τα περισσότερα παρόντα 

ωοθυλάκια είναι ακόμα σε αρχέγονη 

φάση αλλά υπάρχει πάντα και ένας 

σταθερός αριθμός που αναφέρεται στην 

προσπηλαιώδη και σπηλαιώδη φάση.  
 Πτην αρχή κάθε καταμήνιου 

κύκλου 10 έως 25 από αυτά τα 

προσπηλαιώδη και πρώιμα σπηλαιώδη 

θυλάκια αρχίζουν να αναπτύσσονται σε 

μεγάλα σπηλαιώδη θυλάκια. Ν 

παράγοντας που καθορίζει την επιλογή 
αυτών των συγκεκριμένων θυλακίων 

είναι άγνωστος. Γντός της πρώτης 

εβδομάδας του κύκλου, το κυρίαρχο 

θυλάκιο εξακολουθεί να αναπτύσσεται 

ενώ τα άλλα θυλάκια τα οποία είχαν 
αρχίσει να μεγαλώνουν εκφυλίζονται 

προοδευτικά, μέσα από μια διαδικασία 

η οποία ονομάζεται ατρησία (χαρα-

κτηριστικό παράδειγμα προγραμματι-

σμένου κυτταρικού θανάτου ή 

απόπτωσης). Ρο ωάριο ενός ατρησικού 
θυλακίου αποθνήσκει επίσης. 

 Ε ατρησία δεν περιορίζεται μόνο 

στα θυλάκια που βρίσκονται σε 

σπηλαιώδη κατάσταση, αλλά τούτα 

μπορούν να υποστούν ατρησία σε 
οποιοδήποτε στάδιο ανάπτυξης. Ε δια-

δικασία αυτή άρχεται στην ενδομήτρια 

ζωή έτσι ώστε ο αριθμός των 2 έως 4 

εκατομμυρίων θυλακίων και ωαρίων 

που καταγράφεται κατά τη γέννηση 

είναι δραματικά μειωμένος κατά το 
πρώτο εμβρυϊκό στάδιο. Ε ατρησία 

εξακολουθεί να συνεχίζεται καθ΄ όλη 

την προεφηβική ζωή με αποτέλεσμα 

όταν αρχίζει η αναπαραγωγική ικανό-

τητα ενός θήλεος να καταγράφεται ένας 
αριθμός θυλακίων της τάξης μόνο των 

200.000 έως 400.000. ΋λα αυτά όμως, 

εκτός από 400 περίπου, προορίζονται 

για ατρησία κατά τη διάρκεια της 

αναπαραγωγικής ζωής. Βηλαδή, το 

99,99% από τα ωοθυλάκια που φέρει το 
θήλυ άτομο κατά τη γέννησή του θα 

υποστούν ατρησία. 

 Θαθώς το κυρίαρχο θυλάκιο 

μεγεθύνεται τα στρώματα των 

κοκκιωδών κυττάρων, που περιβάλλουν 
το ωάριο σχηματίζουν τον ωοφόρο δίσκο 

του θυλακίου. Θαθώς η ωορρηξία 

πλησιάζει, το ωάριο συμπληρώνει την 

πρώτη μειωτική του διαίρεση και καθί-

σταται ένα δευτερογενές ωοκύτταρο. Ρο 

ώριμο θυλάκιο (που ονομάζεται 
γραφιανό) καθίσταται τόσο μεγάλο που 

εκπίπτει έξω από την ωοθήκη. Ε 

ωορρηξία επέρχεται όταν το λεπτό 

τοίχωμα του θυλακίου και της ωοθήκης 

διαρρηγνύονται στο σημείο που είναι 

ενωμένα μεταξύ τους λόγω ενζυματικής 
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πέψης. Ρο δευτερογενές ωοκύτταρο, 

περιβαλλόμενο από τη στενά προσκο-

λλημένη διαφανή ζώνη και το δίσκο των 
κοκκιωδών κυττάρων, μεταφέρεται από 

το υγρό του άντρου, έξω από την 

ωοθήκη, προς την επιφάνειά της. ΋λες 

αυτές οι διαδικασίες λαμβάνουν χώρα 

περίπου την 14η μέρα του κύκλου. 

Ξεριστασιακά (κατά 1-2% όλων των 
κύκλων) φθάνουν σε ωριμότητα δυο ή 

περισσότερα θυλάκια και έτσι μπορούν 

να εκπέσουν περισσότερα του ενός 

ωάρια. Ώυτό αποτελεί την πιο 

συνηθισμένη αιτία πολύδυμης κύησης. 
Πε αυτή την περίπτωση όμως τα δίδυμα 

αδέρφια δεν είναι μονοζυγωτικά διότι 

καθένα από τα ωάρια περιέχει 

διαφορετική ομάδα γονιδίων. 

 Κετά την απελευθέρωση του 

υγρού του άντρου και του ωαρίου, το 

εναπομείναν θυλακικό υλικό συρρικνώ-

νεται γύρω-γύρω από το άντρο και 

υπόκειται ταχεία μετατροπή. Ρα 
κοκκιώδη κύτταρα ωχρινοποιούνται 

δηλαδή μεγεθύνονται εντυπωσιακά και 

ολόκληρη η νεοπροκύπτουσα αδενώδης 

δομή, που είναι γνωστή ως ωχρό 

σωμάτιο, εκκρίνει οιστρογόνα, προγε-

στερόνη και ανασταλτίνη. Γάν το 
απελευθερούμενο ωάριο στους ωαγω-

γούς δε γονιμοποιηθεί, το ωχρό σωμάτιο 

επιτυγχάνει τη μέγιστη ανάπτυξή του 

εντός 10 περίπου ημερών και 

ακολούθως εκφυλίζεται με απόπτωση. 
Ε αναστολή της δραστηριότητάς του 

αποδίδεται στην ωχρινολυτική δράση 

κύρια των προσταγλανδινών. Ε μη 

λειτουργία του ωχρού σωματίου οδηγεί 

σε εμμηνορρυσία και έναρξη ενός νέου 

καταμήνιου κύκλου.   
 

 

 

  

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

Ρα οιστρογόνα εκκρίνονται κατά 

τη διάρκεια της θυλακικής φάσης 

κύρια από τα κοκκιώδη κύτταρα. 
Όστερα όμως από την ωορρηξία 

εκκρίνονται από το ωχρό σωμάτιο. Ε 

προγεστερόνη, η άλλη κύρια στεροειδής 

ορμόνη των ωοθηκών, εκκρίνεται σε 

πολύ μικρή ποσότητα από τα κύτταρα 

της θήκης του ωοθυλακίου και τα 

αντίστοιχα κοκκιώδη κύτταρα πριν την 

ωορρηξία, αλλά η κύρια πηγή έκκρισής 
της είναι το ωχρό σωμάτιο. Ε ανα-

σταλτίνη, η πεπτιδική ορμόνη, εκκρί-

νεται τόσο από τα κοκκιώδη κύτταρα 

όσο και από το ωχρό σωμάτιο. 
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5.3. Έμμηνος ρύση 
 

 
Οι συνέπειες των ενδοκρινικών 

μεταβολών από την εξέλιξη του θυλακίου 
εκδηλώνονται σαν βιολογικό αποτέλεσμα 
στα επί μέρους τμήματα της γεννητικής 
οδού και κυρίως στο ενδομήτριο, την 
τραχηλική βλέννα και το κολπικό 
επιθήλιο. Από την άποψη αυτή, οι 
μεταβολές στα μέρη αυτά της οδού 
αποτελούν βιολογική εκτίμηση (bio-
assay) των γεννητικών οργάνων. 

 

 

5.3.1. Ενδομήτριο 

 

 
 Ε λειτουργία όλων των δομών 

του αναπαραγωγικού συστήματος στα 

θήλεα ακολουθεί ένα κυκλικό σχέδιο 

επηρεασμένο από τις ορμονικές 

μεταβολές και τις επιδράσεις τους στο 
γεννητικό σύστημα. Πτο ανθρώπινο 

είδος ο κύκλος αυτός ονομάζεται 

καταμήνιος ή έμμηνος κύκλος και η 

διάρκειά του κατά μέσο όρο είναι 28 

ημέρες. 

 Νι αλλαγές στη μήτρα 
εξυπηρετούν  την προετοιμασία του 

οργάνου να λάβει και να θρέψει ένα 
γαμέτη και μόνο όταν δεν προκύπτει 

εγκυμοσύνη τότε και μόνο τότε 

εμφανίζεται η εμμηνορρυσία. 

 ΋λα τα μητρικά φαινόμενα 

περιγράφονται με σημείο αναφοράς τις 

φάσεις του καταμήνιου κύκλου, 
δηλαδή την ωχρινική και  τη θυλακική 

φάση που διαχωρίζονται από την 

ωορρηξία. 

 

 

 
 

 

 Ε 1η μέρα είναι η πρώτη μέρα 

καταμήνιας αιμορραγίας και ολόκληρη 

αυτή η φάση που διαρκεί 3-5 ημέρες, 
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για ένα φυσιολογικό κύκλο των 28 

ημερών, ονομάζεται εμμηνορρυσιακη 

φάση. Θατά τη διάρκεια αυτής της 
φάσης το επιθηλιακό κάλυμμα της 

μήτρας, το επονομαζόμενο ενδομήτριο, 

εκφυλίζεται καταλήγοντας στην καταμή-

νιο ροή. Ώκολούθως παύει η 

εμμηνορρυσία και το ενδομήτριο ξεκινά 

ξανά να παχαίνει καθώς αναζωογο-
νείται. Ώυτή η περίοδος υπερπλασίας, η 

παραγωγική φάση, διαρκεί περίπου 10 

ημέρες και οριοθετείται μεταξύ της 

παύσης της εμμηνορρυσίας και της 

έλευσης της ωορρηξίας. Κόλις  μετά την 
ωορρηξία, το ενδομήτριο αρχίζει να 

εκκρίνει διάφορες ουσίες και έτσι η 

φάση του καταμήνιου κύκλου μεταξύ 

της ωορρηξίας και της επόμενης 

εμμηνορρυσίας ονομάζεται εκκριτική 

φάση. 
 Ε ωοθυλακική φάση περιλαμ-

βάνει τις ενδομήτριες φάσεις της 

εμμηνορρυσίας και της παραγωγής ενώ 

η ωοθηκωχρινική συμπίπτει με την 

ενδομήτριο εκκριτική φάση. 
 Νι μεταβολές της μήτρας κατά 

τη διάρκεια ενός καταμήνιου κύκλου 

παρατηρούνται από τις αλλαγές της 

συγκέντρωσης των οιστρογόνων και της 

προγεστερόνης στο πλάσμα. Θατά την 

παραγωγική φάση, η ανυψούμενη 
συγκέντρωση των οιστρογόνων στο 

πλάσμα διεγείρει την αύξηση του 

ενδομητρίου και του υποκείμενου λείου 

μυός της μήτρας (μυομήτριο). 

Γπιπρόσθετα, επιφέρει τη σύνθεση των 
υποδοχέων της προγεστερόνης στα 

ενδομήτρια κύτταρα. Έτσι, κατά την 

εκκριτική φάση, ύστερα από την 

ωορρηξία και το σχηματισμό του ωχρού 

σωματίου, η προγεστερόνη επιδρά στο 

οιστρογονοφιλές ενδομήτριο και το 
μετατρέπει σε έναν ενεργό εκκριτικό 

ιστό:οι αδένες του καθίστανται εσπει-

ραμένοι, πληρούνται από γλυκογόνο, 

αυξάνονται τα αιμοφόρα τους αγγεία 

και συσσωρεύονται ένζυμα τόσο στους 
αδένες όσο και στο συνδετικό ιστό. Νι  

αλλαγές αυτές είναι βασικές για να 

μετατραπεί το ενδομήτριο σε ένα 

φιλόξενο, για το έμβρυο, περιβάλλον.  

 Ρο ενδομήτριο αποτελείται από 

δυο στιβάδες με διαφορετική ιστολογική 
υφή και λειτουργία που διαφέρουν 

επίσης από άποψη ορμονοεξάρτησης. 

Ε πρώτη, γνωστή ως βασική στιβάδα, 

βρίσκεται σε άμεση επαφή με το 

μυομήτριο και δεν επηρεάζεται από τις 

ορμόνες, δηλαδή παραμένει σταθερή 

κατά τη διάρκεια του κύκλου. Ε 

περιφερική, γνωστή ως λειτουργική 

στιβάδα, επικαλύπτει την εσωτερική 
επιφάνεια της κοιλότητας της μήτρας 

και αποτελείται από δυο ξεχωριστές 

υποστιβάδες, τη σπογγώδη προς τα έσω 

και τη συμπαγή προς τα έξω. Ε 

σπογγώδης αποτελεί το κύριο μέρος του 

πλήρως ανεπτυγμένου ενδομητρίου. 
 Ρο αγγειακό μέρος του 

ενδομητρίου ξεκινά από τις σπειροειδείς 

αρτηρίες, που είναι κλάδοι της 

μητρικής αρτηρίας, διασχίζει τη βασική 

στιβάδα και διακλαδίζεται στη 
λειτουργική στιβάδα. Ρο αρχικό μέρος 

της σπειροειδούς αρτηρίας δεν 

επηρεάζεται από τις ορμονικές 

μεταβολές του κύκλου σε αντίθεση με 

το τελικό, που υφίσταται μεταβολές 

εκφύλισης και αναγέννησης. 
 Ε προγεστερόνη αναστέλλει 

επίσης τις μυομητρικές συστολές, 

αντιτιθέμενη κύρια στη διεγερτική 

δράση των οιστρογόνων και των τοπικά 

παραγόμενων προσταγλανδινών. Ρούτο 
είναι πολύ σημαντικό για να διασφα-

λιστεί ότι το γονιμοποιημένο ωάριο, με 

την άφιξή του στη μήτρα δε θα 

αποβληθεί από μυομητρικές συστολές 

και θα προλάβει να εμφυτευθεί στα 

τοιχώματά της. Ε κινητική απραξία της 
μήτρας διασφαλίζεται από την προγε-

στερόνη κατά τη διάρκεια ολοκλήρου 

της κύησης και αποτελεί προϋπόθεση 

για την πρόληψη πρόωρου τοκετού. 

 Ρα οιστρογόνα και η προγε-
στερόνη έχουν σημαντικές επιδράσεις 

στην έκκριση βλέννας από τον τράχηλο. 

Θάτω από την επίδραση μόνο των 

οιστρογόνων, η βλέννα είναι άφθονη, 

διαυγής, λεπτόρρευστη. ΋λα αυτά τα 

χαρακτηριστικά είναι πιο έντονα κατά 
την ωορρηξία, για να επιτρέπουν στο 

εναποτιθέμενο στον κόλπο σπέρμα να 

κινηθεί με ευκολία μέσα από τη βλέννα 

προς τη μήτρα και από εκεί  προς τους 

ωαγωγούς. Ώντίθετα, η παρουσία της 
προγεστερόνης σε υψηλή συγκέντρωση 

ύστερα από την ωορρηξία, καθιστά τη 

βλέννα παχύρρευστη και γλοιώδη, όπου 

κατά κυριολεξία δημιουργείται ένα 

πώμα το οποίο εμποδίζει την είσοδο των 

βακτηριδίων στη μήτρα μέσω της 
κολπικής οδού. Ν αντιβακτηριδιακός 

φραγμός προφυλάσσει το έμβρυο στην 

περίπτωση όπου έχει επέλθει σύλληψη.  

 Ε πτώση των οιστρογόνων και 

της προγεστερόνης του πλάσματος, η 

οποία επέρχεται από την εκφύλιση του 
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ωχρού σωματίου, στερεί το καλώς 

αναπτυγμένο ενδομήτριο από την 

ορμονική του υποστήριξη και προκαλεί 
εμμηνορρυσία. Ρο πρώτο συμβάν 

χαρακτηρίζεται από έντονη συστολή των 

αγγείων της μήτρας, η οποία επιφέρει 

μείωση της παροχής οξυγόνου και 

θρεπτικών ουσιών στα ενδομήτρια 

κύτταρα. Έτσι άρχεται μια αποδόμηση 
ολόκληρου του επικαλύμματος, εκτός 

ενός λεπτού υποκείμενου στρώματος, το 

οποίο θα αποτελέσει τη μαγιά 

αναζωογόνησης του ενδομητρίου κατά 

τον επόμενο καταμήνιο κύκλο. Γπίσης, 
ο λείος μυς της μήτρας ξεκινά ρυθμικές 

συστολές. 

 Ρόσο η αγγειοσυστολή όσο και 

οι συστολές της μήτρας διαμεσο-

λαβούνται από τις προσταγλανδίνες που 

παράγονται από το ενδομήτριο σε 
απόκριση της απόκριση της πτώσης των 

οιστρογόνων και της προγεστερόνης στο 

πλάσμα.  Ε κύρια αιτία των καταμήνιων 

σπασμών(κράμπα), η δυσμηνόρροια, 

είναι η υπερπαραγωγή αυτών των 
προσταγλανδινών η οποία επιφέρει 

υπερβολικές συστολές  του μυομητρίου. 

Νι προσταγλανδίνες επιδρούν επίσης 

και στους λείους μυς του υπολοίπου 

σώματος προκαλώντας συνήθως 

συστηματικές συμπτωματολογικές 
παρενέργειες όπως είναι η ναυτία, ο 

έμετος και η κεφαλαλγία. 

 Όστερα από την αρχική περίοδο 

της αγγειακής συστολής, τα ενδομήτρια 

αγγεία διαστέλλονται, επιφέροντας έτσι 
αιμορραγία μέσω των εξασθενημένων 

τριχοειδικών αγγείων. Ε εμμηνορρυσία 

αποτελείται από αίμα αναμεμιγμένο με 

υπολείμματα του ενδομητρίου. Συσιο-

λογικά, η απώλεια αίματος ανά 

καταμήνιο περίοδο ανέρχεται περίπου 
από 50 έως 150 ml. 

 

 

Πυνοπτικά, οι ιστολογικές μεταβολές 

του ενδομητρίου κατά τη διάρκεια του 

ωορρηκτικού κύκλου περιγράφονται σε 
5 φάσεις: 

 

 
Α. Παραγωγική φάση 

 

 
 Ή οιστρογονική ή θυλακική. 

Βιαρκεί από την 4η έως την 15η-16η 

μέρα. Κε την ολοκλήρωση της 

εμμηνορρυσίας (όπου αποπίπτει εξ‟ 

ολοκλήρου η επιφανειακή λειτουργική 
στιβάδα του ενδομητρίου και παραμένει 

μόνο  το βασικό ενδομήτριο)παραμένει 

ένα μικρό υπόλοιπο της βασικής 

στιβάδας από στρώμα και αδένες που 

αναπτύσσει αρχικά ένα επιθηλιακό 

κάλυμμα. Ώκολούθως από τα ευθέα, 
χαμηλά και στενά αδένια αναπτύσσεται 

έντονη μιτωτική δραστηριότητα, με 

παράλληλη ανάπτυξη του στρώματος. 

Κε την επίδραση των οιστρογόνων και 

προς το τέλος της φάσης αυτής οι 
αδένες επιμηκύνονται, ακολουθούν 

ελικοειδή πορεία και καλύπτονται από 

υψηλό κυλινδρικό επιθήλιο ενώ το 

στρώμα παρουσιάζεται πυκνό και με 

έκδηλη αναπτυξιακή δραστηριότητα και 

οι πυρήνες των κυττάρων παρουσιάζουν 
έντονη ψευδοστιβαδοποίηση (ψευδοπο-

λύστιβη εμφάνιση) 

 

 

 
 
Β. Ωοθυλακιορρηξία: 14η-16η ημέρα 

 

 

 Πυμπίπτει με την αιχμή της 

έκκρισης της LH από την υπόφυση. 
΋λοι οι αδένες παρουσιάζουν αλλαγές 

(ανάπτυξη υποπυρηνικών κενοτοπίων). 

 

 
Γ. Εκκριτική φάση: 
 

 

 Ή ωχρινική. Ε φάση αρχίζει με 

την ωορρηξία και χαρακτηρίζεται από 

γρήγορη μεταβολή του επιθηλίου και 

του στρώματος. Ήδη μετά από 1-2 
ημέρες από την έναρξη έκκρισης της 

προγεστερόνης(εκκρίνεται από το ωχρό 

σωμάτιο) παρουσιάζονται στο κορυφαίο 

τμήμα των κυττάρων των ενδομήτριων 

αδένων, υπερπυρηνικά, εκκριτικά  

κενοτόπια πλούσια σε γλυκογόνο, τα 
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οποία εξαφανίζονται την 19η-20η μέρα 

όταν οξύφιλες αδενικές εκκρίσεις 

εμφανίζονται στον αυλό των αδενίων. Ρο 
οίδημα του στρώματος γίνεται έκδηλο 

στη φάση αυτή και αφού μεγι-

στοποιηθεί περί την 22η ημέρα, 

ακολουθεί ανάπτυξη ψευδοφθαρτικών 

μεταβολών αρχικά στις σπειροειδείς 

αρτηρίες και μετά στο στρώμα, με 
παράλληλη λεμφοκυτταρική διήθηση. 

 

 
Δ. Προεμμηνορυσιακή φάση 

 
 

 Βιαρκεί από την25η ημέρα έως 

την 28η. Ε εκκριτική δραστηριότητα 

των ενδομήτριων αδένων μειώνεται 

οπότε αρχίζουν να εμφανίζονται 

εκφυλιστικές αλλαγές. Νι εκκρίσεις 
μέσα στον αυλό των αδένων 

ελαττώνονται και συγχρόνως εμφανίζουν 

συμπύκνωση. Νι αδένες γίνονται 

ακανόνιστοι και παρατηρούνται 

σημαντικές αλλαγές στο στρώμα: 
εμφάνιση σπειροειδών αρτηριδίων και 

αύξηση του όγκου των στρωματικών 

κυττάρων. 

   

 
Ε. Εμμηνορρυσία 
 

 

 Κε την έναρξη της εκκριτικής 

έκπτωσης του ωχρού σωματίου περί την 

24η ημέρα η λειτουργική στιβάδα του 
ενδομητρίου συρρικνούται, τα αδένια 

γίνονται περισσότερο ελικοειδή, οι 

σπειροειδείς αρτηρίες περιελίσσονται 

και συσπώνται παροδικά και 

δημιουργείται στάση στα τριχοειδή, 

ισχαιμία και έξοδος αίματος στο 
στρώμα. Ώκολουθεί διάταση των αγγείων 

στα βαθύτερα στρώματα που 

συνδυάζεται με νέκρωση των 

τοιχωμάτων των επιφανειακών αγγείων, 

γεγονότα που οδηγούν σε αιμορραγία 
μέσα στο στρώμα. Ώκολούθως, 

παρατηρείται απόπτωση του επιθηλίου 

και νέκρωση και απόπτωση της 

λειτουργικής στιβάδας (νεκρωμένα 

αδένια και κύτταρα του στρώματος με 

συσσωρευμένο αίμα) με επακόλουθο 
την εμφάνιση της εμμήνου ρήσεως. Ε 

βασική στιβάδα παραμένει ακέραια. 

Πτο χρονικό αυτό διάστημα το 

ενδομήτριο αρχίζει να αναγεννάται με 

την επανα-επιθηλιοποίηση της γυμνής 

επιφάνειας από μη νεκρωμένα στοιχεία 

του βασικού ενδομητρίου. Ε διαδικασία 

αυτής της αναγέννησης δεν είναι 

ορμονοεξαρτώμενη. 
 

 

 

 

 
 

 
Σύνοψη της συγκέντρωσης των ορμονών 
στο πλάσμα της συστηματικής 
κυκλοφορίας και ωοθηκικά γεγονότα 
κατά τη διάρκεια του καταμήνιου 
κύκλου: 

 
1)  αυξάνει η έκκριση FSH, LH (η 

συγκέντρωση στο πλάσμα είναι 

χαμηλή και εξασκεί μικρή 

αρνητική ανατροφοδότηση) 

2)  πολλαπλά θυλάκια χωρίς άντρο 
και πρώιμα θυλάκια με άντρο 

αρχίζουν να μεγαλώνουν και 

εκκρίνουν οιστρογόνα 

3)  η συγκέντρωση των οιστρογόνων 

στο πλάσμα αρχίζει να αυξάνεται 

4)  ένα θυλάκιο επιλέγεται ως 
κυρίαρχο και εκκρίνει μεγάλη 

ποσότητα οιστρογόνων 

5)  αυξάνεται η συγκέντρωση των 

οιστρογόνων στο πλάσμα  

6)  μείωση της FSH 
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7)  τα οιστρογόνα στο πλάσμα 

φθάνουν σε αρκετά υψηλά 

επίπεδα για να εξασκήσουν θετική 
ανατροφοδότηση στη 

γοναδοτροπική έκκριση 

8)  παλιρροιακό κύμα έκκρισης της  LH 

9)  το ωάριο συμπληρώνει την πρώτη 

του μειωτική διαίρεση και την 

κυτταροπλασματική ωρίμανσή του 
και το θυλάκιο εκκρίνει λιγότερα 

οιστρογόνα συνοδευόμενα από 

κάποια ποσότητα προγεστερόνης 

10)  ωορρηξία 

11)  σχηματίζεται το ωχρό σωμάτιο 
που εκκρίνει μεγάλη ποσότητα 

οιστρογόνων και προγεστερόνης 

12)  η συγκέντρωση τους στο πλάσμα 

αυξάνεται  

13)  η έκκριση των FSH, LH αναστέλλεται 

και η συγκέντρωσή τους στο πλάσμα 
προοδευτικά μειώνεται 

14)  εκφύλιση ωχρού(άγνωστη αιτία) και 

μειώνεται η ορμονική του έκκριση 

15)  μείωση συγκέντρωσης 

οιστρογόνων και προγεστερόνης 
στο πλάσμα 

16)  η έκκριση των FSH, LH στο 

πλάσμα αυξάνεται ξανά και έτσι 

ξεκινά ένας νέος κύκλος 

  
Σύνοψη του καταμήνιου κύκλου: 

 
Ημέρα 1-5 

 Ρα οιστρογόνα και η 
προγεστερόνη είναι μειωμένα 

 Ρο ωχρό σωμάτιο έχει 
παρακμάσει πλήρως 

 Ρο ενδομητρικό κάλυμμα 
απορρίπτεται 

 Ώναίρεση της αναστολής 
έκκρισης των FSH,LH και η 

συγκέντρωσή τους στο πλάσμα 

αυξάνεται 

 Κεγέθυνση πολλαπλών 
θυλακίων           

 
Ημέρα 7 

 Γπιλογή του κυρίαρχου 
θυλακίου 

 Ώυξάνει η συγκέντρωση 
οιστρογόνων στο πλάσμα(από το 

επιλεγμένο θυλάκιο) 

 
Ημέρα 7-12 

 Ρα οιστρογόνα του πλάσματος 
ανυψώνονται λόγω της έκκρισής 

τους από το κυρίαρχο θυλάκιο. 

 ΢περπλασία ενδομητρίου 

 
Ημέρα 12-13 

 Ξαλιρροιακό κύμα έκκρισης LH 
λόγω υψηλής συγκέντρωσης 
οιστρογόνων στο πλάσμα. 

 Νλοκλήρωση πρώτης μειωτικής 
διαίρεσης των ωοκυττάρων τα 

οποία υπόκεινται σε 

κυτταροπλασματική ωρίμανση. 

 Ρο ωοθυλάκιο διεγείρεται για να 
παράγει πεπτικά ένζυμα και 

PGs. 
 
Ημέρα 14 

 Φορρηξία (με τη βοήθεια 
ενζύμων- προσταγλανδινών) 

 
Ημέρα 15-25 

 Πχηματισμός ωχρού σωματίου 
το οποίο κάτω από την επίδραση 
της LH εκκρίνει οιστρογόνα και 

προγεστερόνη. 

 Ώνάπτυξη εκκριτικού 
ενδομητρίου 

 Ώναστολή έκκρισης FSH & LH, 
μείωση των συγκεντρώσεών τους 

στο πλάσμα και αναστολή 

ανάπτυξης νέων θυλακίων. 
 
Ημέρα 25-28 

 Γκφύλιση ωχρού σωματίου 

 Ε συγκέντρωση οιστρογόνων και 
προγεστερόνης στο πλάσμα 

μειώνεται-Ώποβολή ενδομητρίου 

με το πέρας της 28ης ημέρας  
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5.3.2.  Ο φυσιολογικός κύκλος στο 

κυτταρολογικό επίχρισμα 
τραχήλου 

 

 
α’ φάση κύκλου, εικόνα υψηλής οιστρογονικής 

επίδρασης. Απαρχή ομαδοποίησης 

 

 
    τυπική εικόνα μεσότητας κύκλου 

 
 

 
     β’ φάση κύκλου. Βασεοφιλία, ομαδοποίηση, 
αναδιπλώσεις περιφερείας κυτταροπλάσματος 

 

5.3.3.  Σραχηλική βλέννη και 

κολπικό επιθήλιο 
    

 

 Νι μεταβολές της έκκρισης της 

τραχηλικής βλέννας αλλά και του 

κολπικού επιθηλίου κατά τη διάρκεια 

του κύκλου είναι εξίσου χαρακτη-
ριστικές με εκείνες του ενδομητρίου 

καθώς υπόκεινται στην επίδραση των 

στεροειδών ορμονών του φύλου. 

 Ε δομή του κόλπου ποικίλλει 

ανάλογα με την ηλικία και την 
ορμονική δραστηριότητα. Νι μεταβολές 

αφορούν στο μη κερατινοποιημένο 

πολύστιβο πλακώδες επιθήλιο που 

επενδύει τον κύκλο. Ξριν την εφηβεία 

και μετά την εμμηνόπαυση το επιθήλιο 

είναι λεπτό αλλά στη διάρκεια των 
αναπαραγωγικών χρόνων ανταποκρινό-

μενο στη δράση των οιστρογόνων, 

παρουσιάζει πάχυνση. Ρα βασικά 

κύτταρα και η χαρακτηριστική παρα-

βασική στιβάδα εμφανίζουν αυξημένη 
μιτωτική δραστηριότητα, ενώ τα πιο 

επιφανειακά κύτταρα αυξάνουν όχι 

μόνο σε αριθμό αλλά και σε μέγεθος, 

γεγονός που οφείλεται στη συσσώρευση 

γλυκογόνου και λιπιδίων στο 

κυτταρόπλασμά τους  
 Ρο περιεχόμενο των κυττάρων σε 

γλυκογόνο φθάνει στα ανώτατα όρια 

κατά την ωορρηξία. Κετά την ωορρηξία- 

στη διάρκεια της εκκριτικής φάσης του 

κύκλου – μερικά πλούσια σε γλυκογόνο 
επιθηλιακά κύτταρα αποφολιδώνονται 

μέσα στην κολπική κοιλότητα. 

 Θατά τη διάρκεια της 

παραγωγικής φάσης, η βλέννα είναι 

άφθονη, λεπτόρρευστη και υδαρής με 

αλκαλικό pH που διευκολύνουν τη 
μετακίνηση των σπερματοζωαρίων. 

Κετά την ωορρηξία η βλέννη 

ελαττώνεται, γίνεται ιξώδης με όξινο pΕ 

και εμποδίζει την είσοδο των 

σπερματοζωαρίων, σφραγίζοντας τη 
μήτρα και προετοιμάζει την πιθανή 

εμφύτευση του ωαρίου.  
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  6  

 
 
 

Δευτερογενή χαρακτηριστικά του φύλου 
 

 
 

 

 
 Στυλιανού Πέτρος 

 

 

 

 
6.1. Εφηβεία (ήβη) 

     

 
 Ε εφηβεία ορίζεται ως η 

χρονική εκείνη περίοδος της ζωής κατά 

την οποία αρχίζει η λειτουργία των 

γονάδων, η ανάπτυξη των δευτε-

ρευόντων χαρακτηριστικών του φύλου 
ενώ αποκτάται η ικανότητα σεξουαλικής 

αναπαραγωγής. Κε τον τρόπο αυτό το 

παιδί εισέρχεται στην ωριμότητα, 

ενηλικιώνεται αποκτά το τελικό του 

ύψος και αρχίζει να έχει και ανάλογες 

ψυχολογικές μεταβολές. Νι αλλαγές του 
σώματος οι οποίες συνοδεύουν την 

ανάπτυξη κατά την ήβη είναι άμεσο 

αποτέλεσμα της ωρίμανσης του υποθα-

λάμου, της διέγερσης των φυλετικών 

οργάνων και της έκκρισης των 
στερεοειδών ορμονών.  

             

 

           

 
 

 
Εικ. 1: στάδια φυσιολογικής ανάπτυξης του 

θήλεως από τη γέννηση μέχρι την ήβη 

 

 
 

6.2. Υυσιολογία της ήβης 

 
 Ξαρά τις προσπάθειες πολλών 

ερευνητών η αιτιολογία της ήβης δεν 

έχει ακόμα διευκρινιστεί  πλήρως.Ε 

αρνητική παλίνδρομη  αλληλορρύθμιση 

(αρνητικό feedback) των στερεοειδών 
υπάρχει και στην προεφηβική περίοδο. 

Ώντίθετα όμως με την ενήλικη γυναίκα 

ο υποθάλαμος στα κυκλοφορούμενα 

οιστρογόνα με αποτέλεσμα την αναστο-

λή της έκκρισης του παράγοντα LHRH. 
Πε κάποια όμως δεδομένη στιγμή 

ελαττώνεται η ευαισθησία αυτή του  

έναντι των κυκλοφορούντων οιστρογό-

νων με συνέπεια την  πραγματική 

λειτουργία της αρνητικής παλίνδρομης 

αλληλορρύθμισης έτσι ώστε οι μικρές 
ποσότητες οιστρόγονων να προκαλούν 

την έκκριση LHRH από τον υποθάλαμο. 

    

 

6.2.1. Έκκριση των 

γοναδοτροφινών 
 

 

 Νι γοναδοτροφίνες(LH FSH)  

μετά την γέννηση εξακολουθούν να 

είναι υψηλές, ιδιαίτερα η FSH, μέχρι 
τον 6ο-9ο μήνα της ζωής και αυξάνουν 

περισσότερο όταν διεγερθούν από την 

LHRH. Θάτω από την επίδραση της 

LHRH από τον υποθάλαμο αυξάνεται η 

έκκριση των γοναδοτροφινών  από την 

υπόφυση γεγονός το οποίο οδηγεί στην 
έκλυση της ήβης.Θάτω από την 

επίδραση των γοναδοτροφινών αρχίζουν 

οι ωοθήκες να παράγουν σημαντικά 

ποσά οιστρογόνων, ιδιαίτερα οιστρα-

διόλης, τα οποία είναι υπεύθυνα για την 
εμφάνιση των δευτερογενών χαραχτή-
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ρων του θήλεως και ιδιαίτερα των 

μαστών (άξονας υποθαλάμου-υπόφυσης 

-ωοθηκών). 
 

 

6.2.2. Αδρεναρχή 

 

 

 Ιίγα χρόνια πριν την έναρξη της 
λειτουργίας των γονάδων,η οποία 

χαρακτηρίζει την αρχή της ήβης, 

παρατηρείται μια αλλαγή στην έκκριση 

των επινεφριδίων ,που αφορά τα 

ανδρογόνα, και ονομάζεται 
αδρεναρχή.Ώυτή αφορά κυρίως τη 

δευδροεπιανδροστερόνη(DHEA) και τη 

θειική DHEA και λιγότερο την Β4-

ανδροστενδιόνη.Ε έκκριση των 

ανδρογόνων αυτών αυξάνει ακόμα 

περισσότερο μετά από διέγερση από την 
ACTH. Ώποτέλεσμα αυτής της 

αυξημένης παραγωγής των ανδρογόνων 

είναι η εμφάνιση των δευτερογενών 

χαρακτηριστικών του φύλου και 

ιδιαίτερα της τρίχωσης στο εφηβαίο. 
 

 

 

 

                             

 
                      

                            

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 
 
 

 
 
 

Εικ. 2: Ε έκκριση της DHEA-S και της Β4-

ανδροστενδιόνης κατά την ήβη(αδρεναρχή) 

      

 

 
 

6.3.  Δευτερογενή χαρακτηριστικά 

του φύλου 

    
 

 Ρα δευτερογενή χαρακτηριστικά 

του φύλου είναι τα εξής :  

 Ε ανάπτυξη των μαστών 

 Ε τρίχωση του εφηβαίου 

 Ε τρίχωση της μασχάλης 

 Ε αύξηση του ύψους του 
σώματος 

 Ε εμφάνιση της έμμηνου ρύσης     
 

 

 
 

Εικ. 3: Γκδήλωση των δευτερογενών 

χαρακτηριστικών του φύλου κατά την ήβη 

 

 

 
 

 Νι αλλαγές αυτές που 

συσχετίζονται με την ήβη επέρχονται με 

μια καθορισμένη ακολουθία και σε ένα 

καθορισμένο χρονικό πλαίσιο. Θάθε 
απόκλιση από αυτά πρέπει να θεωρείται 

παθολογική. Ών και σε γενικές γραμμές 

το πρώτο σημείο της εφηβείας είναι η 

επιτάχυνση της ανάπτυξης, η ανάπτυξη 

των μαστών είναι συνήθως η πρώτη 

αναγνωρίσιμη αλλαγή της εφηβείας,  
οποία ακολουθείται από την εμφάνιση 

ηβικής τριχοφυίας, την μέγιστη 

ταχύτητα ανάπτυξης καθώς και την 

εμμηναρχή. 
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Α. Ανάπτυξη των μαστών 

     

 
 Κικρή ως μέτρια ανάπτυξη των 

μαστών παρατηρείται στην ηλικία των 8 

ετών σε ποσοστό 8.6% και στην ηλικία 

των 9 ετών σε ποσοστό 27.5%. Πτο 10 

έτος η συχνότητα αυξάνει στα 65% και 

μετά το 12ο έτος το σύνολο σχεδόν των 
θηλέων εμφανίζει ικανοποιητική 

ανάπτυξη των μαστών. Θατά τον Tanner 

η ανάπτυξη των μαστών διακρίνεται σε 

5 στάδια. 

 

 
 

Εικ. 4: Βιαγραμματική απεικόνιση των σταδίων  
της αύξησης των μαστών κατά Tanner  

σε έφηβες γυναίκες 

 
 

 

 

 Ρο στάδιο 1 κατά Tanner 

αναφέρεται στο προεφηβικό στάδιο και 

χρακτηρίζεται από την απουσία 
ψηλαφήσιμου μαστού, με την θηλαία 

άλω να έχει διάμετρο σε γενικές 

γραμμές μικρότερη των 2 εκατοστών.Νι 

θηλές μπορεί να  παρουσιάζουν εισολ-

κή, να είναι επίπεδες, ή να εμφανίζουν 
μικρή υπέργερση. Πτο στάδιο 2, ξεκινά 

η ανάπτυξη των μαστών, με ορατή και 

ωηλαφίσιμη υπέγερσή τους. Ε θηλαία 

άλω αρχίζει να αυξάνεται σε μέγεθος, η 

επιδερμίδα της λεπτάινει και η θηλή 

αναπτύσσεται σε διάφορους βαθμούς. 
Ρο στάδιο 3 χαρακτηρίζεται από 

περαιτέρω ανάπτυξη και διόγκωση όλου 

του μαστού. ΋ταν το κορίτσι βρεθεί σε 

καθιστή θέση και παρατηρηθεί από τα 

πλάγια, τότε η θηλή είναι στο μέσο 
επίπεδο του μαστού ή πάνω από αυτό. 

Πτα περισσότερα κορίτσια, το στάδιο 4 

χαρακτηρίζεται από προσεκβολή της 

θηλαίας άλω και της θηλής πέρα από το 

γενικό περίγραμμα του μαστού ως ένα 

δεύτερο λοφίδιο.Ε ανάπτυξη του 

μαστού είναι ατελής μέχρι το στάδιο 5 
κατά Tanner, κατά το οποίο ο μαστός 

είναι ώριμος ως προς το σχήμα και το 

μέγεθος. Πτις περισσότερες γυναίκες η 

θηλή έχει πιο έντονο χρωματισμό από 

ότι σε προηγούμενα στάδια της 

ανάπτυξης του μαστού και οι αδένες 
του Montgomery είναι ορατοί στη 

περιφέρεια της θηλείας άλω. Ε θηλή 

είναι κάτω από το μέσο επίπεδο του 

μαστού όταν η γυναίκα βρίσκεται σε 

καθιστή θέση και παρατηρείται από τα 
πλάγια. Ε πλήρης ανάπτυξη του 

μαστού συνήθως ολοκληρώνεται σε 3-

3.5 χρόνια αλλά μπορεί να 

ολοκληρωθεί  ακόμα και σε 2 χρόνια η 

να μην προχωρεί πέρα από το στάδιο 4 

μέχρι την πρώτη εγκυμοσύνη. Ρο 
μέγεθος του μαστού δεν αποτελεί 

ένδειξη της ωρίμανσης του. 

 

 

 
      
 

Εικ. 5: Ε ανάπτυξη των μαστών στις διάφορες ηλικίες  

σε 1533 κορίτσια της  Ώθήνας. Κ1 διάμετρος μαζικού 
αδένα 2cm Κ2 διάμετρος μαζικού αδένα 2.1-4 cm Κ3 
διάμετρος μαζικού αδένα 4.1-6cm Κ4 σχήμα μαστών 

ημισφαιρικό Κ5 μαστοί καλά αναπτυγμένοι.  
(από Κενέλαο Κπατρίνο) 

 

 

 
Β. Τρίχωση του εφηβαίου 

    
 

 Ε τρίχωση του εφηβαίου 

υπάρχει στην ηλικία των 8 ετών σε 

ποσοστό 28.5% και ύστερα αυξάνει 

προοδευτικά, έτσι ώστε στην ηλικία των 
12 ετών τα 98% των κοριτσιών 

εμφανίζουν αρκετά πυκνή τρίχωση στο 

εφηβαίο .Θατά τον Tanner η ηβική 

τριχοφυία ανάλογα με την ποσότητα και 

την κατανομή της διακρίνεται σε 5 

στάδια. 
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Εικ. 6: Βιαγραμματική αναπαράσταση της 
σταδιοποίησης κατά Tanner της τρίχωσης του 

εφηβαίου  

σε ενήλικες γυναίκες 
 
 
 

 

 

Πτο στάδιο 1 κατά Tanner, δεν 

υπάρχει ηβική τριχοφυία προερχόμενη 

από φυλετική διέγερση, μπορεί όμως να 

υπάρχει κάποια τριχοφυία μη 

φυλετικής προελεύσεως στη γεννητική 
χώρα. Ρο στάδιο 2 χαρακτηρίζεται από 

την πρώτη εμφάνιση τραχιάς, σγουρής, 

μεγάλου σχετικά μήκους ηβικής 

τριχοφυίας κατά μήκος των μεγάλων 

χειλέων. Πτο στάδιο 3, τραχιά, σγουρή 
τριχοφυία εκτείνεται επί του εφηβαίου. 

Ρο στάδιο 4 χαρακτηρίζεται από 

τριχοφυία όπως της ενήλικης γυναίκας 

ως προς το πάχος και την υφή, μόνο 

που η τριχοφυία αυτή δεν κατανέμεται 

στην ίδια έκταση όπως στις ενήλικες και 
τυπικά δεν εκτείνεται επί των εσωτε-

ρικών επιφανειών των μηρών. Κε εξαί-

ρεση ορισμένες εθνολογικές ομάδες, 

στις οποίες περιλαμβάνονται οι Ώσιά-

τισσες και οι Ηνδιάνοι της Ώμερικής, η 
ηβική τριχοφυία επεκτείνεται στους 

μηρούς στο στάδιο 5 κατά Tanner.   

 
Εικ. 8: Πσυχνότητα και χαρακτηριστικά της τρίχωσης του εφηβαίου σε 1533 κορίτσια ηλικίας 8-18 ετών της 

περιοχής της Ώθήνας.Ο1 λίγες τρίχες, Ο2 πολλές τρίχες που αφήνουν διάκενα μεταξύ τους, Ο3πυκνές τρίχες 
που καταλαμβάνουν ολόκληρο το εφηβαίοΟ4 επέκταση της τρίχωσης προς τη λευκή γραμμή και τους μηρούς 

(από Κενέλαο Κπατρίνο) 

 

 
 
 
Γ. Τρίχωση της μασχάλης 
    

 Ε τρίχωση της μασχάλης 

εμφανίζεται λίγο αργότερα από 

την τρίχωση του εφηβαίου. Πτην 

ηλικία των 10 ετών υπάρχει σε 

ποσοστό 34% και μετά τα 14 
χρόνια σε αναλογία μεγαλύτερη 

του 98%. 

 

 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 

 

 
 
 
 
 

 

Εικ. 9: Πυχνότητα και χαρακτηριστικά της τρίχωσης της μασχάλης 
σε 1533 κορίτσια ηλικίας 8-18 ετών της περιοχής της Ώθήνας. Ώ1 

λίγες τρίχες στην κορυφή της μασχάλης, Ώ2 θύσανος αραιών τριχών, 
Ώ3 άφθονες, πυκνές, μεγάλες τρίχες (από Κενέλαο Κπατρίνο) 
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Δ. Αύξηση του ύψους σώματος 

 

 
Ρα κορίτσια φτάνουν στο 

μέγιστο της ταχύτητας της αύξησης του 

ύψους ενωρίς κατά την εφηβεία και 

πριν την εμμηναρχή. Θατά συνέπεια 

έχουν περιορισμένο δυναμικό αύξησης 

μετά την εμμηναρχή. Ν ορμονολογικός 
έλεγχος της αυξητικής αιχμής κατά την 

εφηβεία είναι πολύπλοκος. Ε αυξητική 

ορμόνη, ο ινσουλινοειδής αυξητικός 

παράγοντας και τα γοναδικά στερεοειδή 

κατέχουν σημαντικούς ρόλους. 
       

 
Εικ. 10: Ρο μέσο ύψος κατά την εμμηναρχή 

ανάλογα με την ηλικία εμφάνισης της (έτος 0)  και 
το ύψος 1-5 χρόνια μετά την εμμηναρχή. Ν μέσος 

όρος του ύψους 2 χρόνια μετά την εμμηναρχή 
και αργότερα, δεν εμφανίζει στατιστική διαφορά 

ούτε σε σχέση με την ηλικία της εμμηναρχής, 
ούτε με τα έτη που πέρασαν από την εμμηναρχή. 

 

 

 

 
 Ε μελέτη του ύψους σε σχέση 

με την ηλικία της εμμηναρχής δεν 

επιβεβαίωσε την αντίληψη που 

επικρατεί ότι το τελικό ύψος είναι τόσο 

μεγαλύτερο όσο πιο αργά εμφανίστηκε 

η έμμηνος ρύση. Ώναλογία υπάρχει 
μεταξύ του ύψους και της ηλικίας της 

πρώτης εμμηνορυσίας δεδομένου ότι, 

σε όσες είχαν εμμηναρχή στα 10, 11, 

12, 13 και 14 έτη το μέσο ύψος την 

εποχή της πρώτης εμφάνισης της 

έμμηνου ρύσης ήταν αντίστοιχα 148.7, 
151.6, 154.8, 156.3 και 159.6 εκ. Ρο 

μέσο ύψος όμως των κοριτσιών ύστερα 

από 2-5 χρόνια μετά την εμμηναρχή δε 

διέφερε και δεν υπήρχε στατιστικά 

σημαντική συσχέτιση με την ηλικία της 

εμμηναρχής. (όπως φαίνεται στον πιο 

πάνω πίνακα).    

Ώρκετές αλλαγές στην σύνθεση 
του σώματος λαμβάνουν χώρα επίσης 

κατά τη διάρκεια της εφηβικής 

ανάπτυξης. Νι αλλαγές στο περίγραμμα 

του σώματος των κοριτσιών, με 

συσσώρευση λίπους στους μηρούς, 

στους γοφούς και στους γλουτούς 
πραγματοποιούνται κατά τη διάρκεια 

της αυξητικής αιχμής της εφηβείας. Ε 

φωνή και οι υπόλοιπες αλλαγές επίσης 

συσχετίζονται με τις αλλαγές στο βάρος 

σώματος.  
 

 

 
 
Εικ. 11: Ρο μέσο ύψος 4340 γυναικών ηλικίας 8-
18 ετών της περιοχής της Ώθήνας σε έρευνα που 

έγινε το 1965-1966 (από Κπατρίνος και 

Ξαναγιώτου) 

 

 
Ε. Εμφάνιση της εμμήνου ρύσεως 

 
 Ε έμμηνος ρύση εμφανίζεται 

στο μεγαλύτερο ποσοστό των περιπτώ-

σεων (84.7%) στην ηλικία των 11-13 
ετών. Ν μέσος όρος της ηλικίας εμφά-

νισης της εμμηνορυσίας είναι 12.2+/- 

1.5. Ένας μικρός αριθμός μόνο των 

θηλέων εμφανίζουν την πρώτη έμμηνο 

ρύση στα 10 έτη(6.6%) ή τα 14 έτη 

(5.8%). Ξέραν από αυτές τις ηλικίες η 
εμφάνιση της εμμηνορυσίας παρατη-

ρείται σε πολύ μικρό ποσοστό του 

πλυθησμού (2.9%). 
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Εικ. 12: Τρόνος έναρξης (συνεχής γραμμή) και συχνότητα (στήλες) της έμμηνου ρήσεως και των ανωμαλιών 

της (διακεκομμένη γραμμή) σε 1533 κορίτσια της περιοχής της Ώθήνας. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  7  

 
 
 

Γνωστική και ψυχοκοινωνική ανάπτυξη  
κατά την εφηβική ηλικία 

 
 

 

 
 Γιαννούτσος Σπυρίδων 

 
 

 

 

7.1 Γενικά 

 
 

΋πως περιγράφεται παραπάνω, 

η Γφηβική ανάπτυξη περιγράφεται με 

διάφορες αλλαγές, οι οποίες εκφρά-
ζονται στον: 1) βιοσωματικό τομέα, 

αναφέροντας της διάφορες αλλαγές, 

δομικές και λειτουργικές που συμ-

βαίνουν στο εφηβικό σώμα, με ιδιαίτερη 

έμφαση στην ωρίμανση της γενετήσιας 

λειτουργίας, 2) γνωστικό τομέα, αναφέ-
ροντας τις διάφορες αλλαγές ποιοτικές 

και ποσοτικές που αναπτύσσονται στις 

διάφορες νοητικές και γλωσσικές 

λειτουργίες κατά την εφηβεία, 3) 

κοινωνικό τομέα, διότι παράλληλα με 
τις αλλαγές που συμβαίνουν στον 

βιοσωματικό και γνωστικό τομέα, ο 

έφηβος αποκτά μια νέα θέση στην 

κοινωνία. (Paraskeuopoulos, 1985 & 

Shaffer 2001) 

Ε εφηβεία είναι το τελευταίο 
στάδιο στην πορεία προς την ωριμότητα. 

Ξρόκειται για την φάση της ζωής του 

ανθρώπου κατά την οποία το άτομο 

αφήνει πίσω του την ξεγνοιασιά της 

παιδικής ηλικίας και την γονική 
εξάρτηση, αποκτώντας ένα μέρος από 

την αυτοδιαχείριση και την υπευθυ-

νότητα για τον εαυτό του. Νι νέες αυτές 

κοινωνικές απαιτήσεις, συνδυασμένες 

με τις αλλαγές και τις κατακτήσεις στο 

βιοσωματικό και γνωστικό τομέα καθο-
ρίζουν τους αναπτυξιακούς στόχους της 

εφηβείας. Φς γνωστό σύμφωνα με την 

αναπτυξιακή θεωρία ένα άτομο προκει-

μένου να έχει ισορροπία και να κατέχει 

την αίσθηση της πληρότητας και της 
ολοκλήρωσης (Fulfilling) θα πρέπει να 

έχει επιτύχει στους ανάλογους 

αναπτυξιακούς στόχους κάθε ηλικίας. 

Ν έφηβος λοιπόν θα πρέπει να 

κατακτήσει τους παρακάτω στόχους 
προκειμένου να ολοκληρώσει την 

ψυχοκοινωνική του ανάπτυξη σε αυτήν 

την φάση της ζωής του: 1) Λα αποδεχθεί 

την νέα μορφή που λαμβάνει το σώμα 

του και να χρησιμοποιήσει τις νέες 
ικανότητες που του παρέχει το κορμί 

του αποτελεσματικά και δημιουργικά, 

2) Λα διαμορφώσει μια ώριμη 

ετερόφυλη σχέση και να αποδεχθεί τον 

κοινωνικό του ρόλο και το φύλο του, 3) 

Λα εξασφαλίσει μια βέβαιη προοπτική 
για οικονομική ανεξαρτησία, με την 

επιλογή του επαγγέλματος του και την 

άσκηση του επαγγέλματος αυτού. 4) Λα 

γίνει συναισθηματικά αυτόνομος από 

τους γονείς του και τυχόν άλλους ενηλί-

κους που του άσκησαν στο παρελθόν 
μέγιστη επιρροή, 5) Λα διαμορφώσει 

σχέσεις αμοιβαιότητας με τους συνομη-

λίκους και των δύο φύλων, 6) Λα 

αποκτήσει τις γνωστικές δεξιότητες και 

τις έννοιες που είναι αναγκαίες για την 
ενεργό συμμετοχή του στην κοινωνική 

και πολιτική ζωή, 7) Λα διαμορφώσει 

ένα αξιόλογο σύστημα, αναφερόμενο ως 

«φιλοσοφία ζωής», 8) Λα καταφέρει να 

αποκτήσει αυτό που ο Erikson 

αποκαλεί ταυτότητα του Γγώ. (Erikson, 
1966 & Miller 2001). 

΋λοι αυτοί οι παραπάνω στόχοι 

επιδρούν και αλλάζουν την προσω-

πικότητα του εφήβου, γεγονός που τον 

οδηγεί σε μια αλλαγή της συμπε-
ριφοράς. Ρο παιδί της προεφηβικής 

περιόδου βρίσκεται υπό μια σχέση 

υποταγής και εξάρτησης από τους 

γονείς του. Ε είσοδος στην εφηβεία η 

θέση αυτή εγκαταλείπεται. Ν έφηβος 

απαιτεί βουλητική και εκτελεστική 
αυτονομία και επιδιώκει την αυτοδια-
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χείριση και τον αυτοπροσδιορισμό του. 

΋σον αφορά τις σχέσεις του με τους 

συνομηλίκους, το παιδί επιθυμούσε 
απλά να είναι αποδεκτό από τις 

ομόφυλες ομάδες της μικρής του 

κοινωνίας, σε αντίθεση με τον έφηβο, ο 

οποίος επιδιώκει να κατακτήσει το 

ενδιαφέρον των ατόμων του αντίθετου 

φύλου, και να συνάψει ολοκληρωμένες 
σχέσεις μαζί τους προκειμένου να 

εξοικειωθεί ακόμα περισσότερο με τις 

διαφορές των δύο φύλων. ΋σον αφορά 

την σχέση με τον εαυτό του, το παιδί 

είχε στρέψει την προσοχή του προς τον 
εξωτερικό κόσμο και κατακτούσε 

συνεχώς νέες έννοιες για το πώς 

λειτουργεί η φυσικός κόσμος, βασικές 

δεξιότητες για να ενταχθεί στην 

κοινωνία, βασικές μαθησιακές γνώσεις 

για να στηρίξει την μετέπειτα ζωή του, 
ενώ ο έφηβος στρέφει την προσοχή του 

προς τον εσωτερικό του κόσμο, 

προσπαθεί να κατανοήσει τα 

συναισθήματα του, την διαφορετικότητα 

του, τις πραγματικές του δυνατότητες, 
καθώς προσπαθεί να σχηματίσει την 

ταυτότητα του Γγώ. (Erikson, 1966 & 

Miller 2001). Ώπαντήσεις σε όλα τα 

παραπάνω ερωτήματα θα βοηθήσουν 

τον έφηβο να διαμορφώσει ένα σχέδιο 

ζωής. 
 

 

7.2.  Η γνωστική ανάπτυξη του 

εφήβου 

 
 Θατά την ηλικία της εφηβείας, η 

νεαρή κοπέλα θα πραγματοποιήσει μια 

σειρά από μεγάλες αλλαγές όσον αφορά 

τον τρόπο με τον οποίο λειτουργεί το 

μυαλό της. Ν Piaget, μέχρι στιγμής με 

την αναπτυξιακή του θεωρία, έχει 
αναπτύξει με τον καλύτερο τρόπο, το 

σχήμα με τον οποίο ωριμάζει η σκέψη 

των παιδιών και μετατρέπεται στην 

ώριμη σκέψη του ενήλικα. Πύμφωνα με 

την θεωρία αυτή η ανάπτυξη της 
νοημοσύνης διέρχεται μέσω τεσσάρων 

αναπτυξιακών περιόδων. Ώυτές είναι : η 

αισθησιοκινητική περίοδος, (γέννηση 

έως το 2ο έτος της ηλικίας), η 

προσυλλογιστική περίοδος (3ο έως 6ο 

έτος), η συγκεκριμένων νοητικών πρά-
ξεων (7ο έως 11ο έτος της ηλικίας), και 

των τυπικών νοητικών πράξεων (από το 

12ο έτος και ύστερα). Ε περίοδος των 

τυπικών νοητικών πράξεων χαρακτη-

ρίζεται από την απελευθέρωση της 

σκέψης με αποτέλεσμα το περιεχόμενο 

της να γίνεται αφηρημένο. Νι δύο 

μορφές αναστρεψιμότητας, η αναίρεση 

και η αντιστάθμιση λειτουργούν 
συγχρόνως κατά τρόπο ενιαίο και 

συνυπόλογο. (Paraskeuopoulos ,1985 

& Manos, 1990 & Panopoulou, 1985 & 

Shaffer 2001) 

 

 
 

 
 

 

 

 
 

7.3.  Φαρακτηριστικά της σκέψης 

του εφήβου 

 

 
 Ε μετάβαση από την 

συγκεκριμένη σκέψη του παιδιού της 

σχολικής ηλικίας στην τυπική σκέψη 

της εφήβου κατορθώνεται με την 

εμφάνιση και σταθεροποίηση των νέων 

γνωστικών δομών. Ε έφηβος θα προβεί 
σε πέντε αλληλοεξαρτώμενες γνωστικές 

κατακτήσεις, οι οποίες αποτελούν και 

τυπικά χαρακτηριστικά της σκέψης της. 

Ώυτές είναι: 1) Ε ανακάλυψη του 

δυνατού – πιθανού, 2) Ε χρήση 
υποθετικό-παραγωγικού συλλογισμού, 

3) Ε χρήση συνδυαστικών συστημάτων 

και της επιστημονικής – πειραματικής 

μεθόδου, 4) Ε χρήση της προτασιακής 

λογικής και 5) Ε ταυτόχρονη χρήση των 

δύο μορφών αναστρεψιμότητας. 
Ξαρακάτω θα αναλυθούν οι γνωστικές 

κατακτήσεις πιο διεξοδικά. (Paraskevo-

poulos, 1985 & Panopoulou, 1985 & 

Shaffer 2001 & Berger 2004) 
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A.  Ανακάλυψη του δυνατού – του 

πιθανού 

 
 

 Γάν υπάρχει μια θεμελιακή 

διαφορά ανάμεσα στην παιδική σκέψη 

του παιδιού της σχολικής ηλικίας και 

στην νεαρή έφηβο, αυτή η διαφορά δεν 

είναι άλλη από τον τρόπο με τον οποίο 
γίνεται κατανοητή η σχέση που υπάρχει 

ανάμεσα στο πραγματικό (ή αλλιώς το 

συγκεκριμένο) και στο δυνατό (ή αλλιώς 

στο πιθανό). Ών συγκρίνουμε τους δύο 

τρόπους σκέψης πιο διεξοδικά θα 
διαπιστώσουμε ότι το παιδί 7-11 ετών 

αντιμετωπίζει και προσπαθεί να λύσει 

τα διάφορα γνωστικά προβλήματα με 

εμπειρικό (ή αν θέλετε πραγματιστικό 

τρόπο). Ώρχίζει από τα πραγματικά 

δεδομένα και στην συνέχεια παραμένει 
σε λύσεις που συνδέονται με τα 

δεδομένα αυτά. Κε δυσκολία προχωρεί 

(όποτε προχωρεί) στην διατύπωση 

άλλων λύσεων που να σχετίζονται με 

δεδομένα τα οποία δεν είναι 
πραγματικά αλλά πιθανά. Ώντίθετα η 

νεαρή έφηβος θα προσεγγίσει τα 

γνωστικά προβλήματα που προκύπτουν 

με μια εντελώς διαφορετική 

προσέγγιση. Ρο πρώτο βήμα που κάνει 

είναι να καθορίσει όλες τις δυνατές (η 
προτιμότερα πιθανές) λύσεις του 

προβλήματος και κατόπιν αρχίζει να 

εξετάζει τα πραγματικά δεδομένα 

προκειμένου να απορρίψει τις λιγότερο 

δυνατές (ή προτιμότερα τις λιγότερο 
πιθανές). Πε πρώτη φάση, η νεαρή 

έφηβος θα εστιάσει την προσοχή της τις 

περισσότερες φορές στα προσδοκώμενα, 

τα αναμενόμενα, τα πιθανά, τα δυνατά 

και διατυπώνει υποθέσεις αναφορικά με 

το τι θα μπορούσε να συμβαίνει στα 
δεδομένα αυτά. Πε δεύτερη φάση θα 

αναλύσει τα πραγματικά δεδομένα 

προκειμένου να καθορίσει τι θα τις 

πιθανές ή δυνατές περιπτώσεις που 

φαντάζουν περισσότερο ρεαλιστικές και 
πραγματιστικές. (Paraskeuopoulos, 

1985 & Panopoulou 1985 & Shaffer 

2001 & Berger 2004) 

 Ε ανακάλυψη του δυνατού (ή 

προτιμότερο του πιθανού) εκ μέρους 

της εφήβου θα έχει ως αποτέλεσμα μια 
μεγάλη αλλαγή στον τρόπο με τον οποίο 

η νεαρή κοπέλα αντιλαμβάνεται τον 

κόσμο. Ε έφηβος δεν ικανοποιείται 

πλέον με την απλή λήψη των γνωστικών 

δεδομένων, αλλά επιθυμεί την 

εξεργασία τους σε όσο το μεγαλύτερο 

γίνεται βαθμό, προκειμένου να ανοίξει 

την σκέψη της στο χώρο των πολλών 

πιθανών λύσεων και δυνατοτήτων για το 
τι συμβαίνει γύρω από αυτήν (σκεπτι-

κιστική ιδιότητα). Ξλέον η δεδομένη 

πραγματικότητα δεν είναι η μόνη λύση, 

αλλά μία από τις πολλές λύσεις. Ρο 

πραγματιστικό παιδί μετατράπηκε σε 

μία ιδεαλίστρια έφηβο, η οποία θα 
προκαλεί συνεχώς τον διάλογο με 

μεγαλύτερους σε ηλικία ανθρώπους 

προκειμένου να δοκιμάσει την ορθό-

τητα των νέων της γνωστικών ικανο-

τήτων. (Paraskeuopoulos, 1985 & 
Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001 & 

Berger 2004) 

 

 

Β. Φρήση του υποθετικού – 

παραγωγικού συλλογισμού 
 

 

 Ένα βασικό γνωστικό επίτευγμα 

της εφήβου είναι η ικανότητα της να 

προβαίνει σε υποθετικούς (η καλύτερα 
παραγωγικούς) συλλογισμούς. Φς 

γνωστό συλλογισμός καλείται η διαδι-

κασία της σκέψης με την οποία 

καταστρώνεται μια σειρά αλληλένδετων 

προτάσεων (η προτιμότερα κρίσεων) για 

να αποδειχθεί η αλήθεια μιας 
απόφανσης. ΢πάρχουν τρία είδη συλ-

λογισμών: α) ο παραγωγικός (ο οποίος 

ξεκινά από το γενικό ή το αφηρημένο 

και καταλήγει στο ειδικό ή στο 

συγκεκριμένο), β) Ν επαγωγικός (ο 
οποίος έχει ως αφετηρία το ειδικό και 

το συγκεκριμένο και καταλήγει στο 

γενικό και το αφηρημένο), και γ) ο 

αναλογικός (ο οποίος έχει ως αφετηρία 

το μερικό ή συγκεκριμένο και 

καταλήγει πάλι στο μερικό ή στο 
συγκεκριμένο). Ρα λογικά πορίσματα 

που μας δίνει κάθε είδος συλλογισμού 

έχουν διαφορετική λογική ισχύ και 

αξία. Ρο αρτιότερο και το ασφαλέστερο 

είδος λογικών πορισμάτων παρέχει ο 
παραγωγικός συλλογισμός, μετά 

ακολουθεί ο επαγωγικός συλλογισμός 

και τέλος έπεται ο αναλογικός 

συλλογισμός. (Paraskeuopoulos, 1985 

& Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001 & 

Berger 2004) 
 Αια πρώτη φορά κατά την 

διάρκεια της εφηβείας εμφανίζεται ο 

παραγωγικός συλλογισμός, κυρίως 

χάρη στην ανακάλυψη του δυνατού ή 

αλλιώς του πιθανού. Έτσι η νεαρή 

έφηβος πρώτα σκέπτεται και καθορίζει 



 90 

όλες τις πλευρές του προβλήματος και 

στην συνέχεια κατευθύνεται από το 

γενικό μέρος του προβλήματος στο 
ειδικό, καθορίζοντας ποιες από αυτές 

τις ειδικές λύσεις έχουν την μεγαλύτερη 

πιθανότητα να είναι βιώσιμες και 

ρεαλιστικές. Ρο φαινόμενο αυτό κατά το 

οποίο οι λιγότερο λογικές λύσεις 

απορρίπτονται από την νεαρή έφηβο 
καλείται λογική παραγωγή και είναι 

αποτέλεσμα των γνωστικών εξελίξεων 

που συμβαίνουν κατά αυτήν την ηλικία. 

Κια άλλη διαφορά ανάμεσα στη 

συλλογιστική του παιδιού της σχολικής 
ηλικίας και στη συλλογιστική της 

εφήβου είναι ο βαθμός αφαίρεσης που 

παρουσιάζουν τα στοιχεία του συλλο-

γισμού. Πτην εφηβική ηλικία λοιπόν το 

μοναδικό δομικό στοιχείο της παραγω-

γικής λογικής είναι οι υποθέσεις (η 
αλλιώς προτάσεις - κρίσεις). ΐέβαια οι 

υποθέσεις αυτές παρουσιάζονται να 

είναι απαλλαγμένες από κάθε συγκε-

κριμένο περιεχόμενο και να μη χρήζει 

καμιάς εμπειρικής επιβεβαίωσης. Ε 
ορθότητα και η αξία μιας απόφανσης 

κρίνεται μόνο σε σχέση με άλλες 

αλληλένδετες προτάσεις και κρίνεται 

από την αλήθεια των προτάσεων με τις 

οποίες σχετίζεται. (Paraskeuopoulos, 

1985 & Panopoulou, 1985 & Shaffer 
2001 & Berger 2004) 

 

 

Γ.  Φρήση ΢υνδυαστικών 

συστημάτων και της 
επιστημονικής – πειραματικής 

μεθόδου 

 

 

 Ε επιστημονική μέθοδος 

συνίσταται από ορισμένα συστατικά τα 
οποία συντελούν στην συστηματική 

διαδικασία ανάλυσης ενός φαινόμενου. 

Ε επιστημονική σκέψη συνίσταται από 

τρία βασικά στάδια: Ρο πρώτο στάδιο 

είναι η διατύπωση των υποθέσεων, το 
δεύτερο στάδιο είναι ο πειραματισμός 

και ο έλεγχος της υπόθεσης και το τρίτο 

στάδιο είναι η διατύπωση του γενικού 

κανόνα που διέπει το φαινόμενο. 

(Paraskevopoulos, 1985 & Panopou-

lou, 1985 & Shaffer 2001 & Berger 
2004) 

 Ξασίγνωστο είναι το πείραμα 

του Piaget με τα υγρά. Ρο υλικό του 

πειράματος περιλαμβάνει 4 μεγάλα 

ποτήρια, κάθε ένα από τα οποία 

περιλαμβάνει άχρωμο υγρό και ένα 

μικρότερο ποτήρι γεμισμένο επίσης με 

άχρωμο υγρό. ΋λα τα υγρά λοιπόν είναι 

άοσμα και άχρωμα και δίνουν την 
εντύπωση ότι είναι ακριβώς ίδια. Ών 

βέβαια αναμιχθούν υγρά από τα 

ποτήρια 1+3+΢ θα δημιουργηθεί ένα 

κίτρινο υγρό. ΋λοι οι υπόλοιποι 

συνδυασμοί αφήνουν τα υγρά άχρωμα. 

Ρο πείραμα εκτελείται ως εξής. Ν 
εξεταστής δημιουργεί δύο μίγματα (ένα 

μίγμα Ώ που περιέχει υγρό 1+3, και 

ένα μίγμα που περιέχει υγρό 2, τα 

οποία είναι και τα δύο άγνωστα από τον 

εξεταζόμενο) και έπειτα αρχίζει να 
ρίχνει με το σταγονόμετρο ΢ σταγόνες 

και στα δύο μίγματα. Συσικά το μίγμα 

Ώ χρωματίζεται κίτρινο. Έπειτα ο 

εξεταστής ζητά από τον εξεταζόμενο να 

κάνει ότι νομίζει αυτός προκειμένου να 

δημιουργήσει και αυτός κίτρινο υγρό. 
Ών ο εξεταζόμενος είναι παιδί του 

προσυλλογιστικού σταδίου (3ο έως 6ο 

έτος ανάπτυξης) κατανοεί το πρόβλημα 

και προσπαθεί να το λύσει χωρίς όμως 

να χρησιμοποιεί λογική συνέπεια στον 
τρόπο σκέψης του. Ώκόμα και αν 

πετύχει τον σωστό συνδυασμό (1+3+΢) 

και του ζητηθεί να το επαναλάβει, δεν 

θα είναι σε θέση να επαναλάβει το 

μίγμα. Ρο παιδί των συγκεκριμένων 

συλλογισμών (7ο – 11ο έτος) προχωρεί 
πολύ πιο συστηματικά. Πυγκεκριμένα 

αναμιγνύει το ΢ με το υγρό 1, μετά με 

το 2, μετά με το 3 και τελικά με το 4. 

Γλάχιστα παιδιά να σκεφτούν να 

χρησιμοποιήσουν συνδυασμούς υγρών 
και αν το κάνουν θα το κάνουν με 

τρόπο τυχαίο. Ε έφηβος εξεταζόμενη 

αντιδρά διαφορετικά, λόγω της τυπικής 

σκέψης. Ώντιλαμβάνεται ότι θα πρέπει 

να χρησιμοποιήσει όλους τους 

δυνατούς συνδυασμούς. Ξροχωρεί με 
κάποιο σχέδιο που στηρίζεται στην 

λογική και εφαρμόζει τους συνδυα-

σμούς με τρόπο συστηματικό. Βεν 

αποκλείεται μάλιστα να ζητήσει κάποιο 

χαρτί, προκειμένου να κρατά σημειώ-
σεις για τον τρόπο με τον οποίο εκτελεί 

τους συνδυασμούς. Ώκόμα μόλις 

εντοπίσει τον συνδυασμό που 

χρωματίζει (1+3+΢) δεν σταματά την 

εργασία αλλά προσπαθεί να εντοπίσει 

και τυχόν άλλους συνδυασμούς, οι 
οποίοι χρωματίζουν το μίγμα. Ώφού 

εξετάσει όλους τους πιθανούς συνδυα-

σμούς τότε ανακοινώνει την λύση του 

προβλήματος. (Paraskeuopoulos, 1985 

& Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001 & 

Berger 2004). 
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Δ.  Φρήση της προτασιακής λογικής 
 

 

 Ώναφέρθηκε παραπάνω ότι η 

πειραματική σκέψη μπορεί να οδηγήσει 

τον έφηβο στην διατύπωση σχέσεων 
μεταξύ δύο παραγόντων. Ε εφηβική 

σκέψη πλέον μπορεί εάν γνωρίζει δύο 

ζεύγη παραγόντων πλέον να 

δημιουργήσει προτάσεις για το πώς τα 

δύο ζεύγη μεταβλητών συνδέονται και 

τέλος ποιες από αυτές τις προτάσεις 
ισχύουν. Ών λοιπόν υπάρχουν δύο 

ζεύγη μεταβλητών (έστω π και –π το 

ένα, ρ και –ρ το άλλο) είναι λογικό ότι 

προκύπτουν τέσσερα ζεύγη συνδυασμών 

(π ρ, π -ρ, -π ρ, -π -ρ). Ών λοιπόν 
αποδώσουμε τιμές σε αυτές τις 

μεταβλητές (πχ π = παχυσαρκία, -π = 

ισχνότητα, ρ = πολυφαγία και –ρ = 

ολιγοφαγία) τότε μπορούμε να λάβουμε 

τις εξής τέσσερις υποθετικές 

συσχετίσεις: 1) Ε πολυφαγία προκαλεί 
παχυσαρκία, 2) Ε πολυφαγία προκαλεί 

ισχνότητα, 3) Ε ολιγοφαγία προκαλεί 

παχυσαρκία και 4) Ε ολιγοφαγία 

προκαλεί ισχνότητα. Θάθε ηλικία 

αντιδρά διαφορετικά σε αυτήν την 
ομάδα των συσχετίσεων. Ρα παιδιά 

προσχολικής ηλικίας δεν έχουν 

κριτήρια για να επιλέξουν την σωστή. 

Ών μάλιστα ένας ενήλικος τους μάθει 

ότι η σχέση 1) είναι σωστή, τότε το παιδί 

θα δεχθεί αυτήν την γνώση άκριτα, 
δίχως αμφιβολία και μάλιστα θα 

θεωρήσει ότι και όλα τα παχύσαρκα 

παιδιά προβαίνουν σε πολυφαγία 

(αμφίδρομη αιτιώδη σχέση). Ρο παιδί 

της σχολικής ηλικίας γνωρίζει ότι οι δύο 
παράγοντες αυτοί συνδυάζονται με 

τέσσερις τρόπους σε τέσσερις 

υποθετικές προτάσεις (1,2,3 και 4, 

όπως αναγράφονται πάνω). Ώφού 

εξετάζει λοιπόν και τις τέσσερις 

υποθέσεις καταλήγει στο γεγονός ότι η 
πρόταση 1 και 4 συμφωνεί με την 

άποψη του ενηλίκου. Ε έφηβος όμως 

δεν λειτουργεί μόνο με αυτόν τον τρόπο. 

Βεν σταματά εκεί, αλλά συνεχίζει την 

ανάλυση και παραπέρα, αφού πέρα 

από τις λογικές πράξεις της παιδικής 
ηλικίας πραγματοποιεί και άλλες 

νεότερες. Πτις τέσσερις αυτές προτάσεις 

χρησιμοποιεί τους πολλαπλούς 

συνδυασμούς (πχ ισχύει μόνο οι 1+2 ή 

οι 1+2+3 κτλ.) με αποτέλεσμα να 
οδηγηθεί σε 16 πιθανές ταυτόχρονες 

ισχύουσες σχέσεις. Φς αποτέλεσμα 

λοιπόν ο έφηβος χρησιμοποιεί 16 

υποθετικές σχέσεις σε αντίθεση με τις 4 

μόλις προτάσεις του μικρότερου 

παιδιού. (Paraskevopoulos, 1985 & 
Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001 & 

Berger 2004). 

 

 

E. Σαυτόχρονη χρήση των δύο 
μορφών αναστρεψιμότητας 

 

 

 Φς γνωστό υπάρχουν δύο 

μορφές αναστρεψιμότητας μιας λογικής 

σκέψης, η αναίρεση και η 
αντιστάθμιση. Ε αναίρεση υποδηλώνει 

ότι μια λογική πράξη μπορεί να 

διεκπεραιωθεί και προς την αντίθετη 

κατεύθυνση και το αποτέλεσμα της 

μπορεί να ακυρωθεί. Ε αντιστάθμιση 
υποδηλώνει ότι το αποτέλεσμα μιας 

νοητικής πράξης μπορεί να 

εκμηδενιστεί χωρίς να απαλείψουμε την 

πράξη αυτή καθαυτή, αλλά 

πραγματοποιώντας κάποια άλλη λογική 

πράξη σε κάποιον άλλο παράγοντα η 
οποία εξισορροπεί την αρχική πράξη. 

Ξαραδείγματος χάρη, χρησιμοποιώντας 

ένα βόλο από πλαστελίνη που από 

σφαιρικό τον μετατρέπουμε σε 

κυλινδρικό, το παιδί ανταπεξέρχεται 
στην επίλυση αυτού του προβλήματος 

διατήρησης αλλά χρησιμοποιώντας 

μόνο ένα μηχανισμό την φορά. Ξ.χ. το 

παιδί μπορεί να ισχυριστεί ότι μπορεί 

να ξανακάνει τον κύλινδρο βόλο όπως 

ήταν στην αρχή (αναίρεση), ή ότι 
μπορεί να αναφέρει ότι μίκρυνε σε 

μήκος αλλά μεγάλωσε σε πλάτος 

(αντιστάθμιση).  Ξαρατηρείται όμως ότι 

δεν μπορεί να χρησιμοποιήσει και τις 

δύο τεχνικές μαζί. Ε έφηβος όμως 

ξεπερνά όλες τις παραπάνω δυσκολίες. 
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Ώυτό συμβαίνει διότι όχι μόνο 

χρησιμοποιεί και τις δύο τεχνικές 

(ιδιαίτερα την αντιστάθμιση) με μεγάλη 
ευκολία, αλλά μπορεί ταυτόχρονα να 

χρησιμοποιήσει και τις δύο μεθόδους 

αναστρεψιμότητας ταυτόχρονα προκει-

μένου να αντιμετωπίσει ένα πρόβλημα 

διατήρησης (Paraskeuopoulos, 1985 & 

Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001 & 
Berger 2004). 

Ταρακτηριστικό είναι το 

πείραμα την οριζόντιας ζυγαριάς, του 

Piaget, το οποίο στηρίζεται στο γεγονός 

ότι σε μια οριζόντια ζυγαριά η 
ισορροπία  επιτυγχάνεται όταν η ροπή 

και από τις δύο πλευρές της είναι 

αντίθετη και ίση σε μέτρο. Φς γνωστό η 

ροπή δίνεται από τον τύπο απόσταση 

από τον άξονα της ζυγαριάς Τ τη 

δύναμη που ασκείται σε αυτό το 
σημείο. Πύμφωνα με το πείραμα λοιπόν 

ο εξεταστής εφαρμόζει ένα βάρος στο 

αριστερό σκέλος της ζυγαριάς σε 

κάποια απόσταση και έχοντας αρκετά 

βάρη διαφορετικής μάζας, επιζητά από 
τους εξεταζόμενους να ισορροπήσουν 

την ζυγαριά. Θαι πάλι οι εξεταζόμενοι 

ανάλογα με την ηλικία τους επέδειξαν 

διαφορετικές επιδόσεις. Ρα παιδιά της 

προεννοιολογικής περιόδου (3ο έως 5ο 

έτος) συχνά πίεζαν με τα χέρια τους την 
ζυγαριά προκειμένου αυτή να 

ισορροπήσει. Γπίσης έδειχναν να μην 

έχουν αντιληφθεί το ρόλο του βάρους 

και του βραχίονα, ούτε και τον τρόπο 

με τον οποίο συσχετίζονται. Ρα παιδιά 
της διαισθητικής περιόδου (5ο έως 6ο 

έτος) προσπαθούν να ισορροπήσουν την 

ζυγαριά προσθέτοντας ή αφαιρώντας 

βάρη. Βείχνουν να αντιλαμβάνονται το 

ρόλο του βάρους στο φαινόμενο, όμως 

δεν αντιλαμβάνονται την έννοια της 
απόστασης στο φαινόμενο. Ρα παιδιά 

της φάσης των νοητικών πράξεων (7ο 

έως 9ο έτος) δείχνουν ότι αντιλα-

μβάνονται επίσης και τον ρόλο της 

απόστασης και προσπαθούν να 
ισορροπήσουν την ζυγαριά, τόσο 

προσθέτοντας ή αφαιρώντας βάρη, όσο 

και μετακινώντας τα σε διάφορες θέσεις 

πάνω στην μπάρα της ζυγαριάς. 

Ξαρόλα αυτά η προσπάθεια αυτή δεν 

γίνεται ταυτόχρονα. Ρα  παιδιά αυτής 
της ηλικίας δείχνουν να έχουν 

κατανοήσει την σημασία και των δύο 

εννοιών παρόλα αυτά δεν χρησιμο-

ποιούν και τις δύο έννοιες ταυτόχρονα 

για να φτάσουν στην λύση του 

προβλήματος. Ρα παιδιά της ηλικίας 

της τελευταίας φάσης των 

συγκεκριμένων συλλογισμών (9ο έως 

11ο έτος) δείχνουν να κατανοούν και 
τους δύο παράγοντες και προσπαθούν 

να τους δουλέψουν και τους δύο 

ταυτόχρονα, αλλά το καταφέρνουν μόνο 

σε ακραίες περιπτώσεις. Ξχ. Κεγάλα 

βάρη κοντά στον βραχίονα και μικρά 

μακριά. Ε νεαρή έφηβος όμως δείχνει 
να γνωρίζει και τους δύο παράγοντες 

και επίσης δείχνει να έχει κατανοήσει 

τον τύπο της ροπής. Ώναζητά λοιπόν την 

κατάλληλη απόσταση προκειμένου να 

ισορροπήσει την ζυγαριά, ανάλογα με 
τα βάρη, σαν ακριβώς να γνώριζε τον 

τύπο της ροπής και τα δεδομένα που 

αυτός εκφράζει (Paraskeuopoulos, 

1985 & Panopoulou, 1985 & Shaffer 

2001). 

 
 

 

 
 
 
 
7.4. Γνωστικά επιτεύγματα του 

εφήβου 

 

 

 Νι νέες εξελίξεις στην 
λειτουργικότητα του εγκεφάλου της 

εφήβου έχουν ως συνέπεια να 

αναπτυχθούν τα τυπικά γνωστικά 

σχήματα της αφαιρετικής σκέψης, τα 

οποία είναι οκτώ στον αριθμό. Ώυτά 

είναι 1) Πυνδυαστικά συστήματα, 2) 
Ώναλογικές σχέσεις, 3) Πυντονισμός 

συστημάτων διπλής αναφοράς, 4) 

Έννοια της αρχής της ισότητας δράσης 

και αντίδρασης, 5) Έννοια της 

πιθανότητας, 6) Έννοια της συνάφειας, 
7) Ξολλαπλασιαστικές αντισταθμίσεις, 

8) Κορφές διατήρησης. Ρα τυπικά αυτά 

γνωστικά σχήματα θα αναλυθούν 

εκτενέστερα παρακάτω: 
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1) ΢υνδυαστικά συστήματα 

 

Ξρόκειται για την ικανότητα του 
ατόμου πρώτα να καθορίζει όλους τους 

δυνατούς συνδυασμούς μεταξύ των 

μεταβλητών του προβλήματος και στη 

συνέχεια να διαπιστώνει ποιος από τους 

συνδυασμούς αυτούς ισχύει στην 

πραγματικότητα. Κε αυτόν τον τρόπο οι 
συνδυασμοί που ισχύουν στην 

πραγματικότητα εξετάζονται ως 

επιμέρους περιπτώσεις ενός πλήρους 

συνόλου πιθανών περιπτώσεων. Ρο 

πραγματικό έχει υπαχθεί ως μία ειδική 
περίπτωση του δυνατού – του πιθανού. 

(Paraskeuopoulos, 1985 & 

Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001) 

 

 

2) Αναλογικές σχέσεις 
 

 Ώναφέρεται στην ικανότητα του 

ατόμου να κατανοεί ότι ο λόγος δύο 

ποσοτήτων είναι ίσος με τον λόγο δύο 

άλλων ποσοτήτων (πχ 1/2 ισούνται με 
2/4). (Paraskeuopoulos, 1985 & 

Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001) 

 

 

3)  ΢υντονισμός συστημάτων διπλής 

αναφοράς 
 

 Ώναφέρεται στην ικανότητα του 

ατόμου να επεμβαίνει σε προβλήματα 

με πολύπλοκες σχέσεις αναλυτικά, να 

υπολογίζει χωριστά το εξαγόμενο από 
κάθε φάση του προβλήματος και στην 

συνέχεια να συνδυάζει και να συντονίζει 

τα διάφορα επιμέρους εξαγόμενα 

μεταξύ τους. Ταρακτηριστικό παράδειγ-

μα είναι αυτό της σχετικής ταχύτητας 

δύο αντικειμένων. Ών υποθέσουμε ότι 
έχουμε δύο αυτοκίνητα όπου το ένα 

έχει ταχύτητα ν1 και το άλλο ταχύτητα 

ν2 όπου ν1>ν2 τότε ένας παρατηρητής 

θα εκλαμβάνει τις ταχύτητες διαφορε-

τικές ανάλογα με το σημείο που 
βρίσκεται. Ών βρίσκεται στο δρόμο τότε 

θα εκλαμβάνει τις ταχύτητες ως ν1 και 

ν2. Ών όμως είναι επιβάτης στο 

αυτοκίνητο ν2 τότε θα εκλαμβάνει την 

ταχύτητα του αυτοκινήτου του ως 

μηδενική και την ταχύτητα του 
αυτοκινήτου ν1 ως ν1-ν2, μικρότερη 

δηλαδή από όσο είναι στην 

πραγματικότητα. (Paraskeuopoulos, 

1985 & Panopoulou, 1985 & Shaffer 

2001) 

 

 

4) Έννοια της αρχής της ισότητας 

δράσης και αντίδρασης 
 

 

 Ξρόκειται για την ικανότητα του 

ατόμου να χειρίζεται προβλήματα 

ισορροπίας δυνάμεων που δρουν σε 

διαφορετικά σημεία ενός συστήματος. 
Ρο γνωστικό αυτό σχήμα σχετίζεται 

άμεσα με την έννοια των αναλογικών 

σχέσεων που αναφέρθηκαν παραπάνω. 

Ρο πρόβλημα της ζυγαριάς σε 

ισορροπία που αναφέρθηκε παραπάνω 
είναι ένα τυπικό παράδειγμα αυτής της 

έννοιας. (Paraskeuopoulos, 1985 & 

Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001) 

 

 

5) Έννοια της πιθανότητας 
 

 ΐασική προϋπόθεση για την 

κατανόηση της έννοιας της πιθανότητας 

είναι ο διαχωρισμός των γεγονότων σε 

δύο ευρείες κατηγορίες α) τα γεγονότα 
που αναγκαστικά συμβαίνουν και β) τα 

γεγονότα τα οποία θα ήταν πιθανό να 

συμβούν. Ρο παιδί της σχολικής 

ηλικίας και βέβαια μπορεί να 

διαφοροποιεί το βέβαιο από το πιθανό. 

Βυστυχώς όμως δεν μπορεί ακόμα να  
κατανοήσει, ή να υπολογίσει τους 

νόμους κάτω από τους οποίους 

δημιουργούνται αυτές οι πιθανότητες. 

Ώντίθετα οι έφηβοι με την τυπική 

σκέψη που κατέχουν, είναι σε θέση να 
κατανοήσουν την έννοια της συχνότητας 

ενός φαινόμενου σε σύγκριση προς το 

σύνολο των πιθανών παραλλαγών του, 

δηλαδή την έννοια της ποσοστιαίας 

αναλογίας και να κάνει ακριβείς 

προβλέψεις. (Paraskeuopoulos, 1985 
& Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001) 

 

 

6) Έννοια της συνάφειας 

 
 Ώναφέρεται στην ικανότητα του 

ατόμου να κατανοεί ότι οι τιμές που 

παίρνει μια μεταβλητή μπορεί να 

βρίσκονται  σε κάποια συστηματική 

αντιστοιχία με τις τιμές μιας άλλης 

μεταβλητής και ότι με βάση αυτήν την 
αντιστοιχία μπορεί, όταν γνωρίζει τις 

τιμές μιας άλλης μεταβλητής, να 

προβλέπει τις τιμές μιας άλλης 

μεταβλητής. Ε έννοια της συνάφειας 

είναι μια επέκταση της έννοιας της 
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πιθανότητας. (Paraskeuopoulos, 1985 

& Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001) 

 
 

7) Πολλαπλασιαστικές 

αντισταθμίσεις 

 

 Ώναφέρεται στην ικανότητα του 

εφήβου να μπορεί να προσδιορίσει 
ακόμα και με μαθηματικό τρόπο τη 

σχέση μεταξύ βάσης και ύψους ενός 

γεωμετρικού σχήματος. (Paraskevopou-

los, 1985 & Panopoulou, 1985 & 

Shaffer 2001). 
 

 

8) Μορφές διατήρησης 

 

 Ώναφέρονται σε έννοιες πέρα 

από την άμεση εμπειρική ανακάλυψη ή 
επαλήθευση, όπως είναι η έννοια της 

αδράνειας, η έννοια της ενέργειας, η 

έννοια του σθένους των στοιχείων κτλ. 

(Paraskevopoulos, 1985 & Panopou-

lou, 1985 & Shaffer 2001). 
 

 

7.5. Αξιολόγηση της Νοημοσύνης 

του Εφήβου 

 

 
 Ε μέτρηση της γενικής 

νοημοσύνης των εφήβων της πρώτης 

εφηβικής ηλικίας (14ο έως 15ο έτος), 

μπορεί να γίνει με μία από τις κλίμακες 

που προορίζονται για παιδία, όπως η 
κλίμακα Binet και η κλίμακα WISC, η 

οποία έχει σταθμιστεί σε παιδιά από 5 

έως 15 ετών. Ώντίθετα η κλίμακα Binet 

έχει μεγαλύτερα χρονικά περιθώρια. 

Θαλύπτει πλήρως το 14ο έτος της 

ηλικίας και επιπλέον περιλαμβάνει 
τέσσερις βαθμίδες για την διαφορο-

ποίηση της νοημοσύνης των ενηλίκων 

σε βαθμίδες νοητικής ικανότητας: μέση 

ανώτερη επιπέδου Η, ανώτερη επιπέδου 

ΗΗ και ανώτερη επιπέδου ΗΗΗ. (Paraske-
vopoulos, 1985, Panopoulou, 1985 & 

Shaffer 2001). 

 Ε μέτρηση της γενικής 

νοημοσύνης των εφήβων 16 ετών και 

άνω μπορεί να γίνει με την κλίμακα 

Wechsler, η οποία προορίζεται για 
ενηλίκους και είναι γνωστή με τα 

αρχικά WAIS. Ε κλίμακα αυτή 

αποτελείται από δέκα επιμέρους κλίμα-

κες, οι οποίες χωρίζονται σε δύο 

μεγάλες κατηγορίες, την γλωσσική και 

την πρακτική. Νι κλίμακες του συστή-

ματος αυτού θυμίζουν την WISC αλλά 

οι ερωτήσεις της κλίμακας WAIS είναι 

μεγαλύτερης δυσκολίας. (Paraskevo-
poulos, 1985, Panopoulou, 1985 & 

Shaffer 2001). 

 Ε χορήγηση κλιμάκων νοημο-

σύνης στην έφηβο δεν παρουσιάζει 

ιδιαίτερα προβλήματα. Ε έφηβος έχει 

αποκτήσει συνήθειες συστηματικής 
εργασίας και συνεργασίας, εξαντλεί τα 

περιθώρια για την ανώτερη δυνατή 

επίδοση. Γπειδή κατά την εφηβεία έχει 

επέλθει σαφής διαφοροποίηση των 

επιμέρους γνωστικών ικανοτήτων, η 
χρησιμότητα ενός γενικού δείκτη 

νοημοσύνης ο οποίος δείχνει το μέσο 

αθροιστικό αποτέλεσμα των επιμέρους 

ικανοτήτων έχει ασφαλώς περιορι-

σμένης πρακτική αξία. Αια αυτό το λόγο 

είναι σκόπιμο, παράλληλα προς τους 
γενικούς δείκτες νοητικής ικανότητας, 

να γίνεται διαφορική αξιολόγηση των 

επιμέρους ικανοτήτων. (Paraskevopou-

los, 1985 & Panopoulou, 1985 & 

Shaffer 2001). 
 Κια άλλη κλίμακα διαφορικής 

αξιολόγησης των ικανοτήτων των 

εφήβων είναι με τεράστιες εφαρμογές 

στη σχολική και επαγγελματική 

καθοδήγηση, είναι η κλίμακα D.A.T. Ε 

κλίμακα αυτή δίνει δείκτες για οκτώ 
διαφορετικούς τομείς: τη γλωσσική 

ανάπτυξη, την αριθμητική ικανότητα, 

την αφηρημένη σκέψη, την ταχύτητα 

και την ακρίβεια της αντίληψης, την 

πρακτική λογική, την κατανόηση χώρου 
την ορθογραφία και την γραμματική. Ε 

διαφορική αξιολόγηση των ενδοατο-

μικών διαφορών των εφήβων αποτελεί 

απαραίτητο στοιχείο για την ορθολογική 

οργάνωση της σχολικής εργασίας και 

την επαγγελματική καθοδήγηση. (Para-
skevopoulos, 1985 & Panopoulou, 

1985 & Shaffer 2001). 

 

 

7.6.  Γλωσσική ανάπτυξη κατά την 
εφηβική ηλικία 

 

 

 Θατά την εφηβική ηλικία το 

άτομο αρχίζει να κατακτά νέους νοη-

ικούς εξοπλισμούς και αντιμετωπίζει 
νέες ανάγκες έκφρασης και επικοι-

νωνίας. Πυνέπεια των νέων αυτών 

εξελίξεων είναι ότι η γλώσσα του εφήβου 

παρουσιάζει νέες σημαντικές ποσοτικές 

και ποιοτικές διαφοροποιήσεις. Ρο 

μέγεθος του λεξιλογίου συνεχίζει να 
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αυξάνει σταθερά καθ‟ όλη τη διάρκεια 

της εφηβικής ηλικίας. Πυγκεκριμένα 

από το 14ο έτος ως το 20ο είναι 1200 
περίπου λέξεις. Πτο 14ο έτος το μέσο 

μέγεθος λεξιλογίου είναι από 8.000 έως 

10.000 χιλιάδες λέξεις, ενώ στο 20ο 

είναι 18.000 έως 20.000 λέξεις. Ρα 

παραπάνω στοιχεία βέβαια αναφέρονται 

στον αριθμό των λέξεων που το άτομο 
αυθόρμητα χρησιμοποιεί στο λόγο του, 

το λεγόμενο ενεργητικό λεξιλόγιο. 

Ώσφαλώς, το ενεργητικό λεξιλόγιο σε 

κάθε ηλικία είναι πολύ μικρότερο από 

ότι ο συνολικός αριθμός που κατανοεί η 
έφηβος. (Paraskevopoulos, 1985 & 

Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001). 

 Tο λεξιλόγιο του εφήβου 

(παράλληλα με την ποσοτική του αύξη-

ση) υφίσταται ποιοτικές διαφοροποιή-

σεις στο εννοιολογικό περιεχόμενο των 
λέξεων. Νι λέξεις τώρα αποκτούν πληρέ-

στερο και πιο αφηρημένο περιεχόμενο. 

Γξοπλισμένη η έφηβος με τυπικές 

νοητικές πράξεις μπορεί τώρα να 

περιλάβει στον ορισμό μιας έννοιας 
όλες τις διαφορετικές σημασίες της 

λέξης, να κατανοεί τα συνώνυμα και τα 

παράγωγα των λέξεων σε όλο τους το 

εύρος κτλ. Γπίσης μπορεί να ορίζει την 

έννοια των λέξεων όχι πια με ιδιότητες 

της φυσικής κατάστασης και των 
δράσεων των πραγμάτων που 

αντιπροσωπεύουν , αλλά με εσωτερικές 

σχέσεις υψηλού βαθμού αφαίρεσης. 

(Paraskevopoulos, 1985, Panopoulou, 

1985 & Shaffer 2001). 
 Κια άλλη σημαντική κατάκτηση 

του εφήβου είναι η χρήση της γλώσσας 

σε συμβολικό επίπεδο. Αια πρώτη φορά 

στην ηλικία αυτή το άτομο μπορεί να 

κατανοεί τη μεταφορική έννοια των 

λέξεων και των φράσεων. Ξρέπει να 
σημειωθεί ότι στην κλίμακα Binet η 

ερμηνεία παροιμιών έχει τοποθετηθεί 

πέραν του 14ου έτους, στο επίπεδο του 

μέσου ενηλίκου. (Paraskeuopoulos, 

1985, Panopoulou, 1985 & Shaffer 
2001). 

 

 

7.7. Η Εφηβεία ως ψυχοβιολογικό 

και ψυχοκοινωνικό 

φαινόμενο 
 

 

 Νι αλλαγές που συμβαίνουν 

στην εφηβεία ξεκινούν από παράγοντες 

τόσο ατομικούς (ΐιολογικοί, και 

ψυχολογικοί) όσο και κοινωνικούς. 

Ώκόμη και σε περιπτώσεις που οι 

αλλαγές φαίνονται να εξαρτώνται από το 

ίδιο το άτομο (ορμονικές αλλαγές, 
ωρίμανση της γενετήσιας λειτουργίας, 

εμφάνιση δευτερευόντων γνωρισμάτων 

της ήβης, κατάκτηση της αφαιρετικής 

σκέψης, οι αισθησιακές εντάσεις, και οι 

παρορμήσεις της ερωτικής ορμής, η 

θυμική αναστάτωση που συνοδεύει την 
παραγωγή νέων ορμονών) τα κοινωνικά 

δεδομένα φαίνεται να διαδραματίζουν 

πρωταρχικό ρόλο. (Paraskevopoulos, 

1985 & Conger, 1980 & Dragona, 

1992 & Shaffer 2001 & Heaven 2002). 
 Γίναι γνωστό ότι οι εκάστοτε 

οργανικές αλλαγές συμπλέκονται  και 

αλληλεπιδρούν με τις εκάστοτε κοινω-

νικές συνθήκες (κοινωνικές αντιλήψεις, 

εκπαιδευτικό σύστημα, κατανομή της 

εργασίας, οικονομικές δυνατότητες, 
ρυθμός κοινωνικής αλλαγής, οικολο-

γική οργάνωση) και διαμορφώνουν την 

εφηβική προσωπικότητα. (Paraskevo-

poulos, 1985 & Conger, 1980 & 

Dragona, 1992 & Shaffer 2001 & 
Heaven 2002). 

 Ν έφηβος έχει ως απώτερο 

αναπτυξιακό στόχο την υιοθέτηση του 

ρόλου του ενηλίκου. Ν βαθμός 

δυσκολίας όμως, η έκταση, η ένταση 

και η διάρκεια που θα απαιτηθεί για 
την πραγμάτωση του σκοπού αυτού 

καθορίζονται όχι μόνο από το ατομικό 

επίπεδο του εφήβου αλλά και από το 

είδος της κοινωνίας στην οποία ο 

έφηβος καλείται να ζήσει. Κε αυτόν τον 
τρόπο σε μια κλειστή, αποκεντρωμένη 

γεωργική κοινωνία, όπου οι ρόλοι των 

ενηλίκων είναι απλοί και σαφώς 

καθοριζόμενοι, το αναπτυξιακό έργο των 

εφήβων μπορεί να ολοκληρωθεί σε 

σύντομο χρονικό διάστημα. Ώντιθέτως 
σε μια πολύπλοκη, ταχέως αναπτυσ-

σόμενη, αστική, βιομηχανική πλουρα-

λιστική κοινωνία, όπου οι ρόλοι των 

ενηλίκων είναι ποικίλοι, απαιτητικοί, 

ασαφείς και η εκμάθηση τους απαιτεί 
μακρά άσκηση, πολύπλευρη πείρα και 

πολυετή εκπαίδευση, το αναπτυξιακό 

έργο της εφηβείας γίνεται δύσκολο, 

πολύπλοκο και μακροχρόνιο. Ν Ξαρα-

σκευόπουλος αναφέρει πετυχημένα ότι 

κάθε κοινωνία έχει την κοινωνία που 
της αξίζει. 
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7.8. Χυχολογικές αντιδράσεις των 

εφήβων στις βιοσωματικές 

αλλαγές της ήβης 

 
 
 ΋πως αναφέρθηκε και παρα-
πάνω οι βιοσωματικές αυτές αλλαγές 

προκαλούν στον έφηβο ψυχολογικές 

αντιδράσεις, φόβους και ανησυχίες, οι 

οποίες αν δεν υποστηριχθούν καταλ-

λήλως ψυχοπαιδαγωγικά, μπορεί να 

παρεμποδίσουν την ομαλή προσαρμογή 
του εφήβου. (Paraskevopoulos, 1985 & 

Conger, 1980 & Manos 1990 & 

Panopoulou, 1985 & Shaffer 2001). 

 Νι βιοσωματικές αλλαγές, που 

έχουν άμεσες συνέπειες στην ψυχο-
δυναμική του εφήβου, μπορούν να 

χωριστούν σε δύο βασικές κατηγορίες. 

Ε πρώτη κατηγορίες είναι οι αλλαγές 

που γίνονται εσωτερικώς στον καθαρά 

λειτουργικό τομέα και η δεύτερη 

κατηγορία είναι οι αλλαγές που γίνονται 
εξωτερικώς, στον καθαρά φυσιογνωμικό 

τομέα. Πτην κατηγορία των εσωτερικών 

αλλαγών κυριαρχούν οι ορμονικές 

αλλαγές, οι οποίες διαφοροποιούν την 

συμπεριφορά του εφήβου με δύο 
κυρίως τρόπους: πρώτον, μειώνουν το 

γενικό όριο, και τον ουδό της 

ετοιμότητας του ατόμου για άμεση 

αντίδραση, (oι νέες αυξημένες 

ποσότητες των ορμονών αλλάζουν την 

ένταση και τον τόνο των συναισθημάτων 
και καθιστούν το άτομο γενικώς πιο 

ευσυγκίνητο. Πε επίδραση των ορμονών 

επίσης πρέπει να αποδοθεί και η γενική 

αλλαγή της διάθεσης του εφήβου, η 

συναισθηματική του αστάθεια, η 

υπερευαισθησία του, η νωθρότητα του, 
η κακοκεφιά.) και δεύτερον, συντελούν 

στην δημιουργία ειδικών ορμών, 

ενδιαφερόντων και συναισθημάτων, 

μιας κατάστασης ετοιμότητας και 

διεγερσιμότητας για ορισμένα ειδικά 
ερεθίσματα που πριν ήταν ουδέτερα, 

όπως είναι η ετερόφυλη σεξουαλική 

έλξη και η ευαισθητοποίηση του νέου 

σε ερεθίσματα που πριν ήταν 

σεξουαλικώς ουδέτερα. (Paraskevo-

poulos, 1985 & Conger, 1980 & 
Manos 1990 & Panopoulou 1985 & 

Shaffer 2001). 

 Γπίσης ψυχολογικές συνέπειες 

έχουν και οι αλλαγές των εσωτερικών 

οργάνων. Σαινόμενα όπως η μεγέθυνση 
της καρδιάς σε σχέση με άλλα όργανα, 

η δυσανάλογη αύξηση του μήκους των 

οστών σε σχέση με τους μύες που τα 

κινούν, η αύξηση έκκρισης του 

γαστρικού υγρού, μπορεί σε συνδυασμό 

με άλλους παράγοντες να είναι  
υπεύθυνα για διάφορα συμπτώματα 

που νιώθουν οι έφηβοι όπως 

κεφαλαλγία, ναυτία, έλκος, αναιμία, 

κράμπες, κνημιαίο άλγος. (Paraskevo-

poulos, 1985 & Conger 1980 & Manos 

1990 & Panopoulou 1985 & Shaffer 
2001).  

 Πτον δεύτερο τομέα, τον 

φυσιογνωμικό, σημαντικό ρόλο 

διαδραματίζουν τα νέα δεδομένα που 

έχουν να κάνουν με το σχήμα και τις 
διαστάσεις του σώματος. Φς γνωστό σε 

κάθε σκαλοπάτι της ανάπτυξης κάθε 

άτομο διαμορφώνει για τον εαυτό του 

ένα βιοσωματικό είδωλο (body image). 

Πτις ηλικίες που οι αλλαγές γίνονται 

βαθμιαία, με σχετικά αργό ρυθμό και 
δεν είναι ιδιαίτερα εκτενείς, είναι 

εύκολο για το άτομο να προσαρμοστεί. 

Ώντιθέτως για τον έφηβο, η προσαρμογή 

είναι εκρηκτική, σε μεγάλο βάθος και 

απαιτείται να γίνει σε γοργούς ρυθμούς. 
Γπίσης και το άμεσο κοινωνικό 

περιβάλλον παίζει το ρόλο του σε αυτό 

το σημείο, καθώς τα σχόλια που έχουν 

να κάνουν με την νέα μορφή που 

παίρνει ο έφηβος, επηρεάζει σημαντικά 

το αυτοσυναίσθημα και το διαμορφώνει 
(Paraskevopoulos, 1985 & Conger 

1980 & Manos 1990 & Panopoulou, 

1985 & Ioannidis, 1992 & Shaffer 

2001). 

 To σώμα και οι αλλαγές που 
αυτό υφίσταται βρίσκονται στο 

επίκεντρο της προσοχής και του ενδια-

φέροντος του εφήβου, σε μεγαλύτερο 

βαθμό από κάθε άλλη φορά. Γίναι 

χαρακτηριστική έρευνα του Jersild η 

οποία αναφέρει ότι ενήλικες δεν μπόρε-
σαν να αναγνωρίσουν την φωτογραφία 

του σώματος τους ανάμεσα σε 40 

φωτογραφίες ατόμων (χωρίς να φαίνεται 

το πρόσωπο), ενώ οι έφηβοι πήγαν 

ιδιαίτερα καλύτερα από την προηγού-
μενη ομάδα. Ε διαφορά αυτή της 

επίδοσης αποδόθηκε στο ότι οι έφηβοι 

ασχολούνται περισσότερο με τον εαυτό 

τους. (Jersild, 1952). 

  Νι έφηβοι για να αξιολογήσουν 

το δικό τους σώμα υιοθετούν ορισμένα 
κοινωνικά στερεότυπα. Θάθε χρονική 

περίοδος της ανθρώπινης ιστορίας έχει 

τα δικά της κοινωνικά πρότυπα, τα 

οποία προβάλλονται από τα ΚΚΓ και 

από το κοινωνικό σύνολο. Ε μεγάλη 

απόκλιση ανάμεσα στο πρότυπο που 
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έχει διαλέξει ο έφηβος και στην εικόνα 

που έχει για τον εαυτό του, μπορεί να 

ενεργήσει θετικά (κινητοποιώντας τον 
έφηβο για βελτίωση της εικόνας του), ή 

αρνητικά (ωθώντας τον στην κατάθλιψη 

ή στην υιοθέτηση ακραίων και 

παθολογικών συμπεριφορών). (Paraske-

vopoulos, 1985 & Conger, 1980 & 

Manos 1990 & Shaffer 2001). 
 

 

7.9.  Υόβοι και ανησυχίες των 

εφήβων για την βιοσωματική 

τους ανάπτυξη 
 

 

 Νι φόβοι και οι ανησυχίες των 

εφήβων επικεντρώνονται γύρω από δύο 

μεγάλους τομείς. Ν πρώτος είναι ο 

φόβος που σχετίζεται με την αρτιότητα 
της εξωτερικής τους εμφάνισης και ο 

δεύτερος τομέας αφορά την σεξουαλική 

ικανότητα και καταλληλότητα. 

 Κε αυτόν τον τρόπο ο έφηβος 

που δεν έχει ενημερωθεί για τις 
τεράστιες διαφορές που υπάρχουν 

στους εφήβους από άτομο σε άτομο, να 

θεωρεί ότι επειδή η ανάπτυξη του 

υπολείπεται ή προηγείται χρονικά ή 

ποσοτικά σε σχέση με τους συνομή-

λικους του να αισθανθεί μειονεκτικά. 
Κε αυτόν τον τρόπο το κορίτσι που έχει 

πρώιμη ήβη, βλέποντας την παιδική 

εμφάνιση των συνομήλικων κοριτσιών, 

ανησυχεί μήπως το σώμα της 

γιγαντωθεί, ή μήπως το στήθος της 
λάβει υπέρογκες διαστάσεις. (Paraske-

vopoulos, 1985 & Shaffer 2001) 

 Ποβαρές ανησυχίες και φόβοι 

επίσης δημιουργούνται από τα 

δευτερεύοντα γνωρίσματα της ήβης που 

σχετίζονται με το δέρμα, όπως η ακμή, 
η δυσάρεστη οσμή του σμήγματος, η 

υπερτρίχωση (ιδίως στα κορίτσια.) 

(Paraskeuopoulos, 1985 & Shaffer 

2001). 

 
 

 

7.10. Χυχολογικές αντιδράσεις 

των εφήβων 

 

 
 Ώνάμεσα σε ποικιλόμορφες 

αντιδράσεις των εφήβων ορισμένες 

εμφανίζονται συχνότερα και εντονότερα 

από τις άλλες. Ώυτές είναι: 

 α) Γπιθυμία να μένει μόνος του: 

Κε την είσοδο στην εφηβεία το άτομο 

εγκαταλείπει πίσω του την παιδική 

ανάγκη να είναι μαζί με όμοιους του 

και αποφασίζει μια στροφή προς τον 
εαυτό του. Τάνει το ενδιαφέρον που 

είχε για τους παιδικούς του φίλους, 

αποσύρεται από τις ομαδικές 

δραστηριότητες των συνομηλίκων του 

και αρχίζει να περνάει ώρες στο 

δωμάτιο του. Ε απομάκρυνση από τις 
παιδικές παρέες μπορεί να συνοδεύεται 

από διάφορες εντάσεις και 

διαπληκτισμούς, ή μπορεί να είναι 

τελείως αθόρυβη. Γπίσης ο έφηβος 

αποσύρεται και από τις δραστηριότητες 
της οικογένειας, καθώς δεν συμμετέχει 

στις οικογενειακές εορτές, στις 

εκδρομές και στις θερινές διακοπές. 

(Paraskeuopoulos, 1985 & Dragona, 

1992 & Shaffer 2001). 

 β) Ώποστροφή για την εργασία: 
Γνώ το παιδί στις προηγούμενες ηλικίες 

έδειχνε ότι ενδιαφέρεται για όλα, ο 

έφηβος δείχνει συχνά κουρασμένος και 

απρόθυμος να εκτελέσει τις υποχρεώ-

σεις του τόσο στο σχολείο όσο και στο 
σπίτι. Ώποτέλεσμα της νέας αυτής 

τακτικής είναι η απότομη πτώση του 

επιπέδου της σχολικής επίδοσης και η 

σχολική αποτυχία. Ρο συμβάν αυτό δεν 

οφείλεται σε μειωμένα κίνητρα του 

εφήβου, τεμπελιά, ή αδιαφορία, αλλά 
οφείλεται στην ταχεία βιοσωματική 

ανάπτυξη, η οποία απορροφά όλα τα 

ενεργειακά αποθέματα του εφήβου. 

΋σο πιο μεγάλη και απότομη είναι η 

βιοσωματική ανάπτυξη, τόσο μεγαλύ-
τερη είναι και η αποστροφή του εφήβου 

προς την εργασία. (Paraskeuopoulos, 

1985 & Dragona, 1992 & Shaffer 

2001). 

 γ) Έλλειψη συντονισμού στις 

κινήσεις: ΋πως αναφέρθηκε και πριν, η 
απότομη και ανισομερής αύξηση των 

μελών του σώματος, και ιδιαίτερα των 

άκρων, έχει ως αποτέλεσμα να παρου-

σιάζεται στον έφηβο  μια προσωρινή 

αδεξιότητα στις κινήσεις και τις 
μετακινήσεις του. Ε αδεξιότητα είναι 

μεγαλύτερη όσο πιο ταχύτερο είναι το 

αυξητικό τίναγμα της εφηβείας. 

(Paraskeuopoulos, 1985 & Dragona, 

1992 & Shaffer 2001) 

 δ) Ώνία: Ν έφηβος νιώθει συχνά 
πλήξη και αδιαφορία για τα παιχνίδια 

που πριν απολάμβανε, για την σχολική 

εργασία που πριν επιμελώς φρόντιζε, 

για τις ομαδικές δραστηριότητες που 

πριν τόσο επεδίωκε. (Paraskeuopoulos, 
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1985 & Dragona, 1992 & Shaffer 

2001). 

 ε) Λευρικότητα-Ώνησυχία: Ν 
έφηβος βιώνει μια υπερένταση. Βεν 

μπορεί να καθίσει ήρεμα σε ένα μέρος. 

Έχει υπερκινητικότητα και δεν μπορεί 

να συγκεντρώσει την προσοχή του σε 

ένα έργο. Ε νευρικότητα που παρου-

σιάζει ο έφηβος απορρέει λόγω της 
ευσυγκινησίας και της αυξημένης 

συναισθηματικής κίνησης που παρου-

σιάζει. (Paraskeuopoulos, 1985 & 

Dragona, 1992 & Shaffer 2001) 

 στ) Ώυξημένη ευσυγκινησία: 
Γνώ το παιδί των προηγούμενων 

ηλικιών είναι καλόκεφο, εύθυμο και 

συνεργάσιμο, ο έφηβος διακατέχεται 

από κακοκεφιά, κατήφεια, και τάση να 

ξεσπά σε κλάματα με ασήμαντες 

αφορμές. Ν έφηβος απογοητεύεται 
εύκολα. Βέχεται τις υποδείξεις και τις 

συμβουλές των άλλων ως κριτική. Ρην 

ευσυγκινησία αυτή την εκδηλώνει 

κυρίως προς τους οικείους του. 

(Paraskeuopoulos, 1985 & Dragona, 
1992 & Shaffer 2001). 

 ζ) Ώντιδραστική- Γχθρική στάση 

προς τους άλλους: Ν έφηβος, στις 

σχέσεις του με τους άλλους δείχνει 

αρνητική ή και ακόμα εχθρική στάση. 

΋ταν τα άλλα άτομα του κοινωνικού του 
περίγυρου δείχνουν να διασκεδάζουν, η 

νεαρή έφηβος θα προσπαθήσει να 

φιλονικήσει για ασήμαντες αφορμές. 

Πτο σπίτι θα επιδείξει ζηλοτυπία προς 

τα αδέρφια του, και θα αναστατώσει την 
ατμόσφαιρα του σπιτιού με ατελείωτες 

αντιδικίες. Ε εχθρική αυτή στάση της 

εφήβου επεκτείνεται ακόμα και προς το 

αντίθετο φύλο στην πρώτη φάση της 

εφηβείας, αν και στην συνέχεια θα 

μεταβληθεί σε ετερόφυλη έλξη. (Para-
skevopoulos, 1985 & Dragona, 1992 & 

Shaffer 2001). 

 θ) Γναντίωση προς κάθε μορφή 

εξουσίας: Ν έφηβος έχει έντονη τάση να 

ανθίσταται και να εναντιώνεται σε κάθε 
μορφή εξουσίας. Γξάλλου, τα ποικίλα 

μικροπαραπτώματα, οι αντικοινωνικές 

πράξεις ελάσσονος σημασίας τις οποίες 

συχνά βλέπουμε στους εφήβους 

μαθητές και μαθήτριες. Υίθυροι στην 

τάξη, αδιαφορία για το μάθημα, 
διάσπαση προσοχής, αμέλεια αγένεια 

και χυδαιότητα, δυσανασχέτηση και 

ανυπομονησία για κάθε περιορισμό 

είναι τρόποι με τους οποίους προσπαθεί 

ο έφηβος να εκδηλώσει την εναντιότητα 

του προς την σχολική εξουσία. 

(Paraskevopoulos, 1985 & Dragona, 

1992 & Shaffer 2001). 

 ι) ΢περαπασχόληση με το Πεξ: Ε 
αύξηση και ωρίμανση των γεννητικών 

οργάνων και οι νέες αισθησιακές 

εμπειρίες που συνοδεύουν  τις αλλαγές 

αυτές και την εμφάνιση των δευτε-

ρευόντων γνωρισμάτων της ήβης 

εστιάζουν την προσοχή του εφήβου στα 
θέματα του σεξ. Ν έφηβος επιθυμεί να 

εξερευνήσει τόσο το δικό του σώμα όσο 

και το σώμα του συντρόφου του. Ζέλει 

να αποκτήσει αισθησιακές εμπειρίες 

μέσω όλων των διαθέσιμων πηγών 
(βιβλία, ΚΚΓ, σχέσεις). Κέσα από 

αυτήν την διαδικασία ο έφηβος 

προσπαθεί να αντλήσει πληροφορίες 

για να διαφωτίσει όσο περισσότερο 

δυνατό το σεξ, ένα θέμα που θεωρεί 

προσωπικό και απόκρυφο. Ε υπερα-
σχόληση με το σεξ και το σώμα οδηγεί 

στον αυτοερωτισμό (αυνανισμός). Ν 

αυνανισμός κορυφώνεται στα κορίτσια 

από το 14ο έως το 16ο έτος της ηλικίας 

τους. (Paraskevopoulos, 1985 & 
Dragona, 1992 & Shaffer 2001). 

 ια) ΢πέρμετρη αιδημοσύνη:  

Πτην αρχή της εφηβείας, τόσο τα αγόρια 

όσο και τα κορίτσια επιδεικνύουν 

υπερβολική ντροπαλότητα και αιδημο-

σύνη. Βιστάζουν να γδυθούν μπροστά σε 
άλλους (είτε στο σπίτι είτε για λόγους 

υγείας όπως στα αποδυτήρια γυμνα-

στηρίων ή στο ιατρείο, πριν την εξέτα-

ση), δεν επιτρέπουν στους δικούς τους 

να μπαίνουν στο δωμάτιο τους, Ρο όλο 
αυτό φαινόμενο οφείλεται βέβαια στις 

απότομες αλλαγές του εφηβικού 

σώματος, τις οποίες βέβαια ο έφηβος 

δεν μπορεί να κατανοήσει. (Paraske-

vopoulos, 1985 & Dragona, 1992 & 

Shaffer 2001). 
 ιβ) Έλλειψη αυτοπεποίθησης: Ε 

νεαρή έφηβος διακατέχεται από έντονο 

συναίσθημα αβεβαιότητας και ανασφά-

λειας. Κοιραία αρχίζουν να αναπτύσ-

σονται φόβοι οι οποίοι έχουν να κάνουν 
με την εμφάνιση του εφήβου, την 

σεξουαλική του επάρκεια. Πυχνά η 

εναντίωση προς τις υποδείξεις των 

μεγάλων και η ανταρσία που δείχνει ο 

έφηβος εκπηγάζουν από χαμηλή 

αυτοεκτίμηση. (Paraskevopoulos, 1985 
& Dragona, 1992 & Shaffer 2001). 

 ιγ) Ννειροπόληση: Πυχνά ο 

έφηβος, είναι κλειστός στον εαυτό του. 

Τρησιμοποιεί λοιπόν την φαντασία του 

για να διαφύγει από την πεζή 

καθημερινότητα. Ρο πιο συνηθισμένο 
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θέμα των εφηβικών φαντασιώσεων είναι 

ιστορίες με «καλούς ήρωες» που 

συνεχώς αντιμετωπίζουν αντιξοότητες 
και υποφέρουν, με τους οποίους και 

ταυτίζεται ο έφηβος. Κε αυτόν τον 

τρόπο και ο έφηβος νιώθει σαν ένας 

μάρτυρας τον οποίο οι γονείς και η 

κοινωνία κακομεταχειρίζονται. Ε 

ονειροπόληση για τον έφηβο είναι ένα 
πρόσφορο μέσο να δώσει διέξοδο στον 

έντονο συναισθηματικό του. Ε σχεδόν 

αυτιστική αυτή συμπεριφορά, συχνά 

επιτείνεται και έχει ως αποτέλεσμα την 

απομόνωση του εφήβου, την απώλεια 
της πραγματικότητας, δυσχεραίνοντας 

ακόμα περισσότερο την κοινωνική του 

προσαρμογή. (Paraskeuopoulos, 1985 

& Dragona, 1992 & Shaffer 2001) 

 Ξρέπει να τονιστεί ότι οι 

παραπάνω ψυχολογικές αντιδράσεις 
χαρακτηρίζουν τους έφηβους ως σύνολο 

και όχι κάθε έναν ξεχωριστά. 

(Paraskeuopoulos, 1985 & Conger 

1980 & Manos 1990 & Dragona, 1992 

& Shaffer 2001). 
 

 

7.11. Κατακτώντας την Σαυτότητα 

του Εγώ 

 

 
 ΋πως αναφέρθηκε και 

παραπάνω το βασικότερο κριτήριο που 

πιστοποιεί την άνοδο του ατόμου από 

την εφηβεία στην νεαρή ενήλικη ζωή 

είναι η απόκτηση της ταυτότητας του 
Γγώ. Πύμφωνα με τον Erikson, η 

ανθρώπινη προσωπικότητα διαμορφώ-

νεται και εξελίσσεται στην πορεία της 

ζωής από την γέννηση έως την 

γεροντική ηλικία και ότι σε κάθε φάση 

αντιστοιχεί και μια αναπτυξιακή κρίση 
που καλείται το άτομο να επιλύσει. Νι 

κρίσεις αυτές είναι συνολικά οκτώ 

(ΐρεφική Ελικία – ΐασική 

Γμπιστοσύνη, Ξροσχολική ηλικία – 

Ώυτονομία και Ξρωτοβουλία, Πχολική 
Ελικία – Σιλοπονία, Γφηβεία – 

Ραυτότητα του Γγώ, Λεότητα – 

Νικειότητα, Κέση ΍ριμη Ελικία – 

Ξανανθρώπινο Γνδιαφέρον, Αεροντική 

Ελικία - Θατανόηση.) Πτην εφηβεία η 

αναπτυξιακή κρίση θα οδηγήσει είτε 
στην συνειδητοποίηση της ταυτότητας 

του Γγώ (αν η διαχείριση της είναι 

επιτυχημένη), ή η σύγχυση των ρόλων 

(αν η διαχείριση είναι αποτυχημένη). 

(Paraskevopoulos, 1985 & Manos 

1990 & Erikson 1966 & Shaffer 2001 

& Miller 2001). 

 Ρο έργο της διαμόρφωσης του 
Γγώ περιλαμβάνει πολλές πλευρές. 

Ξρώτον, η νεαρή έφηβος θα πρέπει να 

διαμορφώσει μια εικόνα για τον εαυτό 

της ως πρόσωπο. Ε νεαρή κοπέλα 

πρέπει να νιώθει ότι είναι ένα ξεχωριστό 

πρόσωπο με την δική της αξία, 
ανεξάρτητα από το πόσο έχει κοινές 

αξίες, πεποιθήσεις και ενδιαφέροντα με 

άλλους εφήβους. Γπίσης η εικόνα αυτή 

θα πρέπει να έχει μια εσωτερική 

ενότητα και σταθερότητα μέσα στο 
πέρασμα του χρόνου. 

 Βεύτερον πρέπει το άτομο να 

έχει μια σαφή ιδέα για το ρόλο που θα 

διαδραματίσει μέσα στην κοινωνία. 

Θεντρικός πυρήνας στην προσπάθεια 

του ατόμου να αποσαφηνίσει τον 
κοινωνικό του ρόλο είναι η ιεράρχηση 

σκοπών και αξιών της ζωής. Ρο άτομο 

θα πρέπει από όλες τις πιθανές λύσεις 

που υπάρχουν μπροστά του σήμερα και 

που μπορεί να φανταστεί ότι θα 
υπάρξουν στο μέλλον, να κάνει την 

επιλογή του για καθένα από τα 

σημαντικά θέματα της ζωής και να 

δεσμευτεί ότι θα τις επιδιώξει και θα 

προσπαθήσει να τις πραγματώσει. 

Κπορεί βέβαια τις προσωπικές και 
ιδεολογικές αυτές δεσμεύσεις να μην 

είναι σε θέση να τις περιγράψει πλήρως 

και σαφώς, αλλά αυτές πρέπει να είναι 

αρκετά διαμορφωμένες, ώστε να 

αποτελούν ένα γενικό εσωτερικό οδηγό, 
να είναι γενικοί κανόνες και πρότυπα 

συμπεριφοράς, που θα εξασφαλίζουν 

κάποια τάξη και συνέπεια στις διάφορες 

επιλογές που πρέπει να κάνει ανάμεσα 

σε ποικίλες και συχνά αντιφατικές 

λύσεις. (Erikson, 1966 & Paraskevo-
poulos, 1985 & Manos, 1990 & 

Shaffer 2001). 

 H έλλειψη σαφούς και 

ολοκληρωμένης ταυτότητας οδηγεί σε 

αυτό που ο Erikson ονομάζει σύγχυση 
ρόλων. Πύμφωνα με την άποψη του, 

από την στιγμή που ο έφηβος δεν έχει 

ταυτότητα, παύει να έχει σημεία αναφο-

ράς στην ζωή του και χάνει σταθερές 

απόψεις και τοποθετήσεις στην ζωή, 

θυμίζοντας καλάμι το οποίο μετακι-
νείται ανάλογα με την διεύθυνση που 

φυσά ο άνεμος. Ξαράλληλα ο άνθρωπος 

που δεν έχει ένα σταθερό σύστημα 

αξιών, δεν μπορεί να διατηρήσει 

σταθερή άποψη για αρκετά από τα 

καίρια ζητήματα της ζωής με 



 100 

αποτέλεσμα να καταλήγει σε 

αντιφατικές και συγκρουόμενες λύσεις, 

οι οποίες τον οδηγούν σε μια ζωή 
γεμάτη από αποτυχημένες επιλογές. 

(Erikson, 1966 & Paraskevopoulos, 

1985 & Manos, 1990 & Shaffer 2001) 

 Θυρίαρχο στοιχείο στη διαμόρ-

φωση μιας φιλοσοφίας της ζωής και 

ενός σχεδίου δράσης είναι η αφοσίωση 
και η προσήλωση σε αξίες και σκοπούς. 

Ε έφηβος πλέον θα χρησιμοποιεί την 

κρίση της για να επιλέξει ένα σύνολο 

από αξίες και μετά, πιστεύοντας 

πλήρως σε αυτές αρχίζει να πορεύεται 
στην ζωή. Ώποτυχία να ανταποκριθεί 

στο στάδιο αυτό θα οδηγήσει στην 

δημιουργία του ανίσχυρου Γγώ. 

(Erikson, 1966 & Paraskevopoulos, 

1985 & Manos, 1990 & Shaffer 2001) 

 Νι λόγοι βέβαια που 
δημιουργούν αυτήν την αναπτυξιακή 

κρίση είναι τόσο ατομικοί όσο και 

κοινωνικοί. Νι βιοσωματικές αλλαγές 

της εφηβείας ακριβώς διότι λαμβάνουν 

χώρα τρομερά γρήγορα και καθολικά, 

με αποτέλεσμα να είναι αδύνατον να 
υιοθετηθούν  από το βιοσωματικό 

μοντέλο όπως γινόταν σε προηγούμενα 

στάδια της εξέλιξης. Ραυτόχρονα οι νέες 

κατακτήσεις της νεαρής εφήβου, όπως 

η αφαιρετική ικανότητα, η παραγωγική 

σκέψη, τα συνδυαστικά συστήματα, η 
ενδοσκόπηση, εφοδιάζουν την νεαρή 

κοπέλα με την ικανότητα να σκέφτεται 

για τον εαυτό της σε σχέση με άλλα 

άτομα, με άλλα πράγματα και 

παραστάσεις τόσο από το παρόν όσο και 
από το μέλλον. Γπίσης οι νέες συναι-

σθηματικές εμπειρίες που απορρέουν 

από την αλλαγές της ορμονικής 

λειτουργίας και της ερωτικής ορμής, 

δίνουν μια νέα διάσταση στην 

βιωματική ζωή της εφήβου. (Erikson, 
1966 & Paraskevopoulos, 1985 & 

Manos, 1990 & Shaffer 2001). 
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 Ε ι σ α γ ω γ ή  

 
 
 

Ομόφυλη πρώιμη ήβη 
 

 

 

 
 Τσαρουχά Ελένη 

Τσατσούλης Γεώργιος. 

 

 

 
1. Ορισμός  

 

 
Ήβη είναι η περίοδος κατά την 

οποία η ανθρώπινη ανάπτυξη προχωρά 

από το πρώτο σημείο ήβης μέχρι την 

πλήρη σεξουαλική ωρίμαση. Θατά την 

περίοδο αυτή επιτυγχάνεται η αναπα-
ραγωγική ικανότητα. Ε ήβη περιλαμ-

βάνει την ανάπτυξη των δευτερευόντων 

σεξουαλικών χαρακτηριστικών, καθώς  

και την ανάπτυξη και ωρίμαση των 

πρωτευόντων. Ε ήβη που εμφανίζεται 

πολύ νωρίς χαρακτηρίζεται πρώιμη. 
Έτσι, ο ορισμός της πρώιμης ήβης 

βασίζεται στα κατώτατα ηλικιακά όρια 

για την έναρξη της ήβης στο γενικό 

πληθυσμό. Ξρέπει να ληφθούν υπόψη 

και εθνικές διαφορές. 
Πτα κορίτσια  η πρώιμη ήβη 

συνήθως ορίζεται αυθαίρετα από την 

εμφάνιση στήθους (θηλαρχή) πριν το 8ο 

έτος και / ή εμμηναρχή πριν το 9ο. 

Ώυτές οι διαγνωστικές κατώτατες ηλικίες 

προέρχονται από μελέτες φυσιολογικής 
ηβικής ανάπτυξης, που έδειξαν ότι το 

στάδιο Tanner ΐ2 είναι παρόν στα 10.9 

+/- 1.2 έτη στις Γλβετίδες και στα 11.2 

+-1.1 έτη στις ΐρετανίδες. Γμμηναρχή 

παρατηρήθηκε κατά μέσον όρο στα 
13.4+/- 1.1 έτη και 13.5 +/- 1.02 έτη 

αντιστοίχως. Έτσι η διαγνωστική ηλικία 

για τη θηλαρχή αντιστοιχεί περίπου σε  

-2.5 SD κάτω από τη φυσιολογική μέση 

ηλικία, και η κατώτατη ηλικία για τη 

εμμηναρχή κυμαίνεται στο -2,5 SD. 
Ώπό τα στοιχεία αυτά είναι εμφανές ότι 

οι γενικώς αποδεκτές ηλικίες για τη 

διάγνωση της πρώιμης ήβης έχουν 

επιλεγεί κάπως αυθαίρετα. Ρο  2% των 

υγιών κοριτσιών μπορεί να εμφανίσουν 

ηβικό στάδιο ΐ2 πριν από το 8ο έτος. 

Κια  πιο πρόσφατη έρευνα στην παιδια-

τρική πρακτική στις ΕΞΏ έδειξε ότι η 

αρχή της ήβης μπορεί να τοποθετηθεί 
πολύ νωρίτερα στα κορίτσια (ΐ2 9.96 

+/- 1.82 έτη σε λευκές αμερικανίδες) 

από ό,τι έδειχναν προηγούμενες μελέ-

τες. Ώρκετά μεθοδολογικά προβλήματα 

αυτής της μελέτης έχουν συζητηθεί από 
τους ίδιους τους συγγραφείς και το 

μεγαλύτερο πρόβλημα είναι ότι το δείγ-

μα δεν αποτελεί τυχαία επιλογή από το 

φυσιολογικό πληθυσμό. 

 

 

2. Επιδημιολογία  
 

 

Βεν υπάρχουν στη βιβλιογραφία 
επιστημονικώς αποδεκτά επιδημιολο-

γικά στοιχεία για την πρώιμη ήβη. 

Γκτιμάται ότι η πρώιμη ήβη παρατη-

ρείται σε 1:5000 έως 1:10000 παιδιά. 

Πε ασθενείς με διαταραχές ή κακώσεις 

του κεντρικού νευρικού συστήματος, η 
συχνότητα είναι πολύ μεγαλύτερη. Αια 

παράδειγμα, στη νευροϊνωμάτωση 

τύπου Η, 2.4-5% των ασθενών παρου-

σιάζουν πρώιμη ήβη, ενώ στην εγκεφα-

λοπάθεια των νεογνών η συχνό-τητα 
είναι 4.3% στα κορίτσια. Πτους ασθενείς 

με υδροκεφαλία η συχνότητα φτάνει το 

10-11%. Ώσθενείς με μηνιγγο-

μυελοκήλη έχουν μια τάση για πρώιμη 

ήβη που εμφανίζεται στο 5-18% των 

πασχόντων. Ξρόσφατα αποδείχτηκε ότι 
κάποια συγγενή δυσμορφικά σύνδρομα 

σχετίζονται με την αυξημένη συχνότητα 

πρώιμης ήβης.  

Ε αναλογία θηλέων προς 

άρρενες είναι περίπου 10:1. Γκτός των 
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ψυχολογικών και κοινωνικών προβλη-

μάτων που συνδέονται με την πρώιμη 

ήβη, η πρώιμη αύξηση του ύψους (με 
λιγότερο χρόνο για προ-ηβική ανάπτυ-

ξη) και η γρήγορη ωρίμαση των οστών 

έχουν ως αποτέλεσμα μειωμένο ύψος 

στους ενήλικες. Ε πρώιμη ήβη μπορεί 

να είναι εξαρτώμενη από τη γοναδο-

τροπίνη (κεντρικής αιτιολογίας με 
πρώιμη ενεργοποίηση της GnRH) ή 

ανεξάρτητη από τη γοναδοτροπίνη 

(περιφερικής αιτιολογίας, όπου η GnRH 

έχει κατασταλεί). Ε μέθοδος εκλογής 

για τη διάγνωση της φύσης της πρώιμης 
ήβης είναι η μέτρηση της GnRH.  

Ε παθοφυσιολογία είναι η βάση 

για τις διαφορετικές διαγνωστικές και 

θεραπευτικές στρατηγικές, π.χ. στην 

πρώτη περίπτωση μια προκαλούμενη 

αναλογία LH/FSH >1 και κατασταλτική 
θεραπεία με GnRH αγωνιστές (π.χ. 

υποθαλαμική διαμαρτία) και στη 

δεύτερη περίπτωση η μείωση των 

γοναδοτροπινών και αφαίρεση ή 

καταστολή της ενδογενούς ή εξωγενούς 
πηγής των ορμονών του φύλου (π.χ. 

συγγενής υπερπλασία των επινεφρι-

δίων). Ών και έχουν αναφερθεί αρκετές 

περιπτώσεις πρώιμης ήβης που δεν 

εξαρτάται από τη γοναδοτροπίνη, λόγω 

της έκθεσης σε οιστρογόνα είτε 
διαδερμικά, είτε δια του στόματος ή 

εισπνοής, δεν έχει αναφερθεί καμία 

περίπτωση μετέπειτα ανάπτυξης δευτε-

ρευούσης πρώιμης ήβης κεντρικής 

(εξαρτώμενης από τη γοναδοτροπίνη) 
φύσεως. Κόλυνση με οιστρογόνα από 

του φαγητό είναι θεωρητικά πιθανή, 

αλλά θα ήταν κατά πάσα πιθανότητα 

σποραδική και δεν θα μπορούσε να 

οδηγήσει στην ανάπτυξη πρώιμης ήβης. 

Θαθώς οι στεροειδείς ορμόνες στην 
παραγωγή κρέατος είναι απαγορευμένες 

στην Γυρωπαϊκή Ένωση, δεν υπάρχουν 

στοιχεία για την επίδραση των οιστρο-

γόνων του περιβάλλοντος στην ανθρώ-

πινη ωρίμαση.  
Γν κατακλείδι, ο κίνδυνος τα 

παιδιά να παρουσιάσουν πρώιμη ήβη 

λόγω της έκθεσης σε οιστρογόνα (ή 

ανδρογόνα) στο περιβάλλον ή στο 

φαγητό είναι πολύ μικρός. Ξαρ‟ όλα 

αυτά, χρειάζονται μελέτες για τις 
επιδράσεις συγκεκριμένων οιστρογόνων 

του περιβάλλοντος στο ανθρώπινο 

αναπαραγωγικό σύστημα και στην 

ηβική ανάπτυξη. 

 

 

3. Παθοφυσιολογία 
 
 

Ε φυσιολογική ήβη προκα-

λείται από την αυξανόμενη παλμική 

δραστηριότητα της GnRH, που οδηγεί 

στην ωρίμαση της απελευθέρωσης γονα-

δοτροπίνης της υπόφυσης και κατόπιν 
στην ωρίμαση των γονάδων και της 

γοναδικής δραστηριότητας. Αια την 

αρχή της εφηβείας είναι βασικές 

προϋποθέσεις η λειτουργία του δικτύου 

νευρώνων GnRH και η παλμική έκκρι-
ση GnRH. Νι κεντρικοί μηχανισμοί που 

ελέγχουν την έκκριση GnRH βρίσκονται 

μέσα στα νευρωνικά και νευρογλοιακά 

δίκτυα. Κέχρι σήμερα πιστεύεται ότι 

δύο μηχανισμοί ευθύνονται για τον 

κεντρικό έλεγχο της παλμικής έκκρισης 
GnRH: 1. ένας τονικός περιοριστικός 

φραγμός και 2. διεγερτικές εισαγωγές 

στους νευρώνες GnRH. Γνώ οι 

υποδοχείς GABA και GABAa είναι 

σημαντικά στοιχεία του τονικού 
περιοριστικού συστήματος, διεγερτικά 

αμονιξέα όπως το γλουταμινικό οξύ και 

ο υποδοχέας του και πιθανότατα και ο 

TGFa παίζουν το βασικότερο ρόλο στο 

διεγερτικό σύστημα. Πτην περίπτωση 

της πρώιμης ήβης, αυτός ο τύπος 
ονομάζεται κεντρικού τύπου, καθώς 

προέρχεται από το κεντρικό τμήμα της 

παλίνδρομης ρύθμισης που είναι 

υπεύθυνη για την αναπαραγωγή. ΋μως 

οι συγκεντρώσεις ορμονών και οι 
αποκρίσεις σε διεγερτικούς ελέγχους 

ταιριάζουν με τη γοναδαρχή, με 

αυξημένες συγκεντρώσεις γοναδοτροπί-

νης να σχετίζονται με την ήβη σε 

πολλούς ασθενείς. Ε αυθόρμητη 

έκκριση LH είναι κανονική, ιδίως τη 
νύχτα. Πε αναλογία με την κανονική 

ήβη, αυτός ο τύπος ονομάζεται 

«πραγματική» ή εξαρτώμενη από την 

γοναδοτροπίνη πρώιμη ήβη. 

Πε αντίθεση με την κεντρικού 
τύπου πρώιμη ήβη, η ηβική ανάπτυξη 

μπορεί να προκληθεί και από πρώιμη 

έκκριση των στεροειδών του φύλου είτε 

από τις γονάδες, είτε από έκθεση σε 

εξωγενείς παράγοντες. Έτσι η προέ-

λευση της ορμονικής αρχής της ήβης 
δεν εντοπίζεται κεντρικά, αλλά περιφε-

ρειακά. Ρο γεγονός ότι η κεντρική 

ορμονική δραστηριότητα έχει καταστα-

λεί αντιστοιχεί με τη λογική ενός 

συστήματος αρνητικής ανατροφο-
δότησης. Γπομένως, δεν υπάρχει 

παλμικότητα της γοναδοτροπίνης και οι 
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αποκρίσεις στη διέγερση GnRH είναι 

χαμηλές. Γφόσον η ήβη δεν είναι 

αποτέλεσμα της κανονικής ορμονικής 
αλληλουχίας, ονομάζεται ψευδής πρώι-

μη ήβη, ή ανεξάρτητη της γοναδοτρο-

πίνης, ή περιφερικού τύπου. 

Γίναι σημαντικό να διαχω-

ρίσουμε την πρώιμη ήβη κεντρικού 

τύπου από αυτές του περιφερικού λόγω 
των διαφορών στη διαφορική διάγνωση 

και των εντελώς διαφορετικών στην 

αντιμετώπιση. Γνώ στην πρώιμη ήβη 

κεντρικού τύπου η αντιμετώπιση με 
μακράς δράσης αγωνιστικά ανάλογα 

GnRH είναι ανεξάρτητη της αιτιολογίας, 

η αντιμετώπιση της πρώιμης ήβης 

περιφερικού τύπου είναι ποικίλη και 

εξαρτάται σε μεγάλο βαθμό από την 

υποκείμενη νόσο. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  1  

 
 
 

Αληθής πρώιμη ήβη 
 

 

 

 
 Τσάλτα Δανάη  

 

 

Ε αιτιολογία της πρώιμης ήβης 
ποικίλει και είναι εξαιρετικής σημασίας 

για την ορθή διαγνωστική στρατηγική 

και θεραπεία, καθώς και για την 

διάκριση μεταξύ αληθούς πρώιμης 

ήβης (αληθής ή κεντρική ή GnRH 
εξαρτώμενη πρώιμη ήβη) και της ψευ-

δούς πρώιμης ήβης (ψευδής ή 

περιφερική ή GnRH ανεξάρτητη 

πρώιμη ήβη). Ξαρόλο  που μπορεί να 

σημειωθεί ποικιλία στο αποτέλεσμα της 

επίδρασης των στεροειδών του φύλου, 
όσον αφορά την ανάπτυξη των δευτε-

ρευόντων χαρακτηριστικών του φύλου, 

την ταχύτητα αύξησης του ύψους, και 

την ωρίμανση των οστών, η Ώ.Ξ.Ε. 

ακολουθεί συνήθως συγκεκριμένη 
άλληλουχία ορμονικών γεγονότων.  

Γπιπλέον, ατελείς ή μερικές μορφές 

πρώιμης ήβης πρέπει να διαχωριστούν 

από τυπικά ολοκληρωμένες μορφές 

αυτής  καθώς και από εγκατεστημένες 

παροδικές εκφάνσεις Ώ.Ξ.Ε. 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

                

Ε αναγνώριση μεταβατικών 
κλινικών μορφών Ώ.Ξ.Ε., είναι ιδιαίτε-

ρα σημαντική, με σκοπό να αποφευχθεί 

η μη αναγκαία θεραπεία σε αυτές τις 

ασθενείς, ώστε στη συνέχεια τα επακό-

λουθα αποτελέσματα αυτής της θερα-
πείας (μη αναγκαίας) να μην 

συγχέονται με την φυσική πορεία της 

νόσου. Γίναι ενδιαφέρον να σημειωθεί 

ότι κάποιες σπάνιες περιπτώσεις οργα-

νικής Ώ.Ξ.Ε. μπορεί επίσης να είναι 

παροδικές. Ξαρόλο που μπορεί να είναι 
επιθυμητό για διδακτικούς σκοπούς να 

σκεπτόμαστε την Ώ.Ξ.Ε. ως μία 

μοναδική διαγνωστική κατηγορία, αυτή 

δεν εμφανίζεται με τη μορφή μίας 

ομοιογενούς κλινικής εικόνας. Ώντί-
θετα, η Ώ.Ξ.Ε. είναι κατά κύριο λόγο 

μια συνέχεια κλινικού φάσματος και 

βαθμιαίας προόδου, κυμαινόμενη από 

ατελείς  μορφές ηβικής ανάπτυξης προς 

αργά εξελισσόμενες ή μεταβατικές και 

τελικά σε ταχέως εξελισσόμενες 
περιπτώσεις. 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 
 

 

 

 
 
 
 
 
 

 
Εικ. 1:  Βιαγνωστικό σχήμα για τη διαφοροποίηση της 

κεντρικής από την περιφερική πρώιμη ήβη (Partsch 
&Sippell, 2001). Ε Ώ.Ξ.Ε χαρακτηρίζεται από 
ανταπόκριση της LH σε επίπεδα εφηβικού τύπου μετά 
από δοκιμασία διέγερσης με GnRH. (60 μg/m2 i.v.) 

 

 

Εικ. 2: Θλινικό φάσμα αληθούς πρώιμης ήβης. 
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Ε κεντρική πρώιμη ήβη είναι 

μια σπάνια διαταραχή με εκτιμούμενη 

συχνότητα 1:1500 – 1:10000. Ε 

αναλογία ανάμεσα στα δύο φύλα 
(θήλυ/άρρεν ) ποικίλει από 3:1 ως 

23:1. Γμφανίζεται προδιάθεση για 

εκδήλωση Ώ.Ξ.Ε. σε παιδιά με νευροϊ-

νωμάτωση τύπου I (2,4-5%), με 

υδροκέφαλο (10-11%), με μηνιγγομυε-
λοκήλη (5-33%) με νεογνική εγκεφαλο-

πάθεια ( 4,3 % ) καθώς και μετά από 

χαμηλής δόσεως ακτινοβόληση του 

κρανίου. Έχει αναφερθεί συσχέτιση του 

συνδρόμου Williams-Beuren με αυξη-

μένη συχνότητα  Ώ.Ξ.Ε. Γπιπλέον, 
παιδιά υιοθετημένα από αναπτυσσό-

ενες χώρες εμφανίζουν μεγαλύτερη 

προδιάθεση για Ώ.Ξ.Ε. Έχει ανακοι-

ωθεί ότι Ώ.Ξ.Ε. έχει ανεβρεθεί μέχρι 

και σε ποσοστό 45 %  σε υιοθετημένα 

κορίτσια και σε πολύ μικρότερο 
ποσοστό σε αγόρια (8 – 9 %). 

Πε μία μεγάλη μερίδα ασθενών 

με Ώ.Ξ.Ε. υπάρχει υποκείμενη 

παθολογία του ΘΛΠ. Φστόσο, στο 

μεγαλύτερο ποσοστό δεν ανευρίσκεται 
κάποια συγκεκριμένη αιτία. Ε κατανο-

ή της ιδιοπαθούς Ώ.Ξ.Ε. ποικίλει σε 

σημαντικό βαθμό, 69% - 98% στα 

κορίτσια έναντι 0- 60% στα αγόρια. 

Ώυτό σημαίνει ότι σε αγόρια με Ώ.Ξ.Ε. 

η αναζήτηση για υποκείμενη παθολογία 
(όγκος) πρέπει να γίνεται με μεγάλη 

σχολαστικότητα. Γπιπλέον η πιθανό-

ητα ανίχνευσης οργανικής αιτίας 

πρώιμης ήβης είναι μεγαλύτερη όσο πιο 

μικρό σε ηλικία είναι το παιδί. Ρα αίτια 
της Ώ.Ξ.Ε. παρατίθενται στο πίνακα 

που ακολουθεί. 

 

 
Πίνακας 1: Ώιτιολογία αληθούς πρώιμης ήβης. 

 
Κατηγορία  Τποκείμενη νόσος  

Ι. Μόνιμη πρώιμη ήβη (permanent) 

1. Κε βλάβη στο ΘΛΠ 

 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
2. Τωρίς βλάβη στο ΘΛΠ 
       Ξρώιμη ωρίμανση ΘΛΠ 

        
        
 
 

Ηδιοπαθής 
 
ΙΙ. Μεταβατική (transient)  πρώιμη ήβη 

 
ΙΙΙ. Υυσιολογικές παραλλαγές της ενήβωσης 

 

 ΢ποθαλαμικό αμάρτωμα 

 ΋γκοι: αστροκύττωμα, 
κρανιοφαρυγγίωμα, επενδύμωμα, 

γλοίωμα, αδένωμα, πινεάλωμα 

 Πυγγενείς ανωμαλίες ΘΛΠ: αραχνοειδής 
κύστη, φακομάτωση, υδροκέφαλος 
(±δισχιδής ράχη) 

 Γπίκτητα αίτια: λοιμώξεις ΘΛΠ, 
απόστημα, ακτινοβολία, χημειοθεραπεία, 
τραύμα 

o Πυγγενής υπερπλασία επινεφριδίων 
o Αοναδοτροποπαραγωγοί όγκοι 
o Ξρώιμη ήβη περιοριζόμενη στο άρρεν 

φύλο (οικογενής ή σποραδική) 

o Πύνδρομο Williams- Beuren 
o ΢ιοθετημένα κορίτσια από 

αναπτυσσόμενες χώρες 

 Πποραδική 

 Νικογενής 
Ηδιοπαθής σποραδική, αραχνοειδής κύστη, 

υδροκέφαλος 
Ξρώιμη θηλαρχή, αδρεναρχή, εμμηναρχή 
 

 

 

 

 

 
Εικ. 3: Ρο εύρος  διακύμανσης αναπτυξιακών και 
ορμονικών παραμέτρων σε ένα σύνολο 40 

κοριτσιών με προοδευτική Ώ.Ξ.Ε. κατά την αρχή 
της θεραπείας. 
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1. Ιδιοπαθής πρώιμη ήβη 

 

 
Ε κατηγορία αυτή είναι η 

μεγαλύτερη της Ώ.Ξ.Ε.. Ε οικογενής 

επίπτωση είναι ασυνήθης. Φστόσο 

υπάρχει μια κληρονομούμενη μορφή 

που περιορίζεται κυρίως σε άρρενες 

ασθενείς. Πε μία μελέτη κορίτσια με 
Ώ.Ξ.Ε βρέθηκαν να έχουν αυξημένη 

συχνότητα ανώμαλων Ε.Γ.Α. και δια-

κυμάνσεων συμπεριφοράς, που υποδή-

λωναν την παρουσία υποκείμενης 

εγκεφαλικής παθολογίας. Πε μια άλλη 
αναφορά η ιδιοπαθής πρώιμη ήβη δεν 

συνοδευόταν από εγκεφαλικές διαταρα-

χές. Ε παθογένεση αυτής της διατα-

ραχής δεν είναι διευκρινισμένη αλλά ο 

κρίσιμος παράγοντας μπορεί να συνδέε-

ται μα την υποθαλαμική ανάπτυξη. 
Ξολλές περιπτώσεις που προηγούμενα 

θεωρούνταν ότι είναι ιδιοπαθείς, τελικά 

οφείλονταν σε υποθαλαμικά αμαρτώμα-

τα. Πτο συμπέρασμα αυτό συνέβαλε η 

χρήση της CT υψηλής ευκρίνειας.  
 

 

1.1. Τποθαλαμικό αμάρτωμα 

 

 

Ρα υποθαλαμικά αμαρτώματα 
είναι συγγενείς, μη νεοπλασματικές, 

ογκόμορφες βλάβες σχηματιζόμενες 

από έκτοπο φαιό ιστό, νευρώνες, γλοία  

και ινώδη ιστό. Γντοπίζονται συνήθως 

στη βάση του κρανίου στο έδαφος της 
τρίτης κοιλίας, κοντά στο φαιό φύμα. 

Γξαιτίας της φύσης τους τα υποθα-

λαμικά αμαρτώματα  ως συγγενείς 

δυσπλασίες,  συχνά προκαλούν πρώιμη 

ήβη σε πολύ μικρή ηλικία, σε μερικές 

περιπτώσεις ξεκινώντας ακόμα και μετά 
τη γέννηση. Κερικές περιπτώσεις 

υποθαλαμικών αμαρτωμάτων σχετίζο-

νται με παροξυσμούς υστερικού γέλωτα, 

που είναι ανθεκτικοί σε αντισπασμω-

δική θεραπεία. 
Ηδιαίτερα ενδεικτικά διαγνωστι-

κά σημεία για υποθαλαμικό αμάρτωμα 

είναι: (α) πρώιμη απαρχή ενήβωσης σε 

πολύ νεαρή ηλικία [συνήθως<4 έτη ενώ 

συχνά <2 ετών] , (β) ορμονικά ευρήματα 

συμβατά με κεντρική δραστηριοποίηση 
της παραγωγής κατά κύματα GnRH 

(παλμική έκκριση γοναδοτροπινών και 

ως απάντηση αύξηση της LH σε τεστ 

GnRH- διέγερσης), (γ) η απεικονιστική 

εμφάνιση ισόπυκνου όγκου στη τυπική 

θέση που δεν ενισχύεται  με χορήγηση 

γαδολινίου στην μαγνητική τομογραφία 

(MRI), (δ) απουσία κάθε σημείου μη 

αληθούς πρώιμης ήβης (απουσία  
καρκινικών δεικτών  β-HCG  και AFP). 

΋σο πιο μικρό σε ηλικία είναι το παιδί, 

τόσο αυξάνεται η πιθανότητα παρουσίας 

του υποθαλαμικού αμαρτώματος ως  

αιτίας αληθούς πρώιμης ήβης. Ρα 

υποθαλαμικά αμαρτώματα ευθύνονται 
για κεντρική πρώιμη ήβη σε ποσοστό 2-

28% των περιπτώσεων. 

Ε μαγνητική τομογραφία  MRΗ 

είναι ιδιαίτερης σημασίας για τη διά-

γνωση του υποθαλαμικού αμαρτώμα-
τος, αφού η υπολογιστική τομογραφία 

(CT) μπορεί να μην  αναδείξει τη 

βλάβη, και η ιστολογική εξέταση δεν θα 

πραγματοποιηθεί στους περισσότερους 

ασθενείς. Ε τυπική εικόνα MRI  εμφα-

νίζει μια ισόπυκνη δομή στην Ρ1 
ακολουθία και ισόπυκνη ή ελαφρά 

υπέρπυκνη στη Ρ2 ακολουθία. 

Ρο ερώτημα της ιδανικής 

θεραπείας για παιδιά με υποθαλαμικό 

αμάρτωμα και Ώ.Ξ.Ε έχει επανειλημ-
μένως απασχολήσει τη σχετική 

βιβλιογραφία. Θατά τις τελευταίες πέντε 

δεκαετίες η νευροχειρουργική αντιμε-

τώπιση έχει συνδεθεί με σημαντικό 

κίνδυνο και νευρολογική νοσηρότητα. 

Πε γενικές γραμμές, η παιδιατρική και 
τελευταία, η νευροχειρουργική συμβου-

λή τονίζει ότι τα μακράς διάρκειας  

GnRH ανάλογα είναι η πρώτη 

θεραπευτική επιλογή για τις ασθενείς 

αυτές. Κακροπρόθεσμες μελέτες 
έδειξαν ότι η θεραπεία με GnRH ανάλο-

γα εμφανίζει το επιθυμητό αποτέλεσμα 

και δεν συνοδεύονται από ανεπιθύμητες 

ενέργειες. Γιδικότερα, εξασφαλίζεται 

αναμενόμενο ύψος, σκελετική ωρίμαν-

ση και αναπαραγωγική λειτουργία. 
 

 

1.2. Όγκοι ΚΝ΢ 

 

 
Ε Ώ.Ξ.Ε που προκύπτει από 

όγκους ΘΛΠ έχει την ίδια συχνότητα σε 

αγόρια και κορίτσια. Φστόσο, σε 

άρρενες ασθενείς η νευρολογικές βλά-

βες απαντώνται στα 2/3 των ασθενών με 

Ώ.Ξ.Ε και όγκος του ΘΛΠ ήταν παρών 
στο 50% των περιπτώσεων. Ένα 

νεόπλασμα ΘΛΠ πρέπει να ληφθεί 

υπόψη στη διαφορική διάγνωση κάθε 

ασθενούς με Ώ.Ξ.Ε. Νπτικά και 

υποθαλαμικά γλοιώματα (συνδεόμενα 

συχνά με νευροϊνωμάτωση), αστρο-
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κυττώματα, επενδυμώματα, και σπα-

νίως κρανιοφαρυγγιώματα μπορούν να 

προκαλούν Ώ.Ξ.Ε είτε προσκρούοντας 
σε νευρωνικές οδούς που αναστέλλουν 

την κατά ώσεις παραγωγή LHRH στην 

παιδική ηλικία ή ως συνέπεια θερα-

πευτικής ακτινοβόλησης. Ε συχνότητα 

της Ώ.Ξ.Ε αυξάνεται μετά από 

ακτινοβόληση για όγκους εγκεφάλου ή 
λευχαιμία.   

 

 

2.  Δευτεροπαθής κεντρική πρώιμη 

ήβη 
 

 

Ε μακροχρόνια έκθεση στα 

στεροειδή του φύλου οδηγεί σε 

αυξημένο ρυθμό ανάπτυξης , σε 

αυξημένη ταχύτητα σκελετικής 
ωρίμανσης, και στην πρώιμη ωρίμανση 

των υποθαλαμικών κέντρων που είναι 

σημαντικά για την έναρξη της 

ενήβωσης. Ε κατάλληλη θεραπεία της 

αρχικής νόσου προκαλεί μείωση των 
επιπέδων των στεροειδών του φύλου και 

κατά αυτόν τον τρόπο ενεργοποιεί την 

υποθαλαμική παραγωγή GnRH κατά 

ώσεις, μέσω ενός ανάδρομου συστή-

ματος που έχει ήδη ωριμάσει πρόωρα 

κατά την προηγούμενη περίοδο της 
έκθεσης στα στεροειδή του φύλου. Κε 

τον τρόπο αυτό αναπτύσσεται η 

δευτεροπαθής πρώιμη ήβη. Ρα πιο 

χαρακτηριστικά παραδείγματα αυτής 

της κατηγορίας είναι η συγγενής 
επινεφριδιακή υπερπλασία  και η 

οικογενής ή σποραδική πρώιμη ήβη, η 

περιοριζόμενη στο άρρεν φύλο. Βευτε-

ροπαθής κεντρική πρώιμη ήβη έχει 

περιγραφεί και σε μερικούς ασθενείς με  

σύνδρομο McCune Albright. Κετά την 
έναρξη αποτελεσματικής θεραπείας  της 

αρχικής GnRH-ανεξάρτητης ενήβωσης, 

στην πλειοψηφία των περιπτώσεων η 

πορεία της νόσου επιπλέκεται με 

δευτεροπαθή κεντρική πρώιμη ήβη. Ε 
συχνότητα εμφάνισης Ώ.Ξ.Ε  εξαρτάται 

από την κατάσταση ωρίμανσης του 

παιδιού. Πτις περισσότερες ασθενείς η 

Ώ.Ξ.Ε. επισυμβαίνει  σε σκελετική 

ηλικία των 10 και 13 ετών. Θάποιες 

ασθενείς μπορεί να εκδηλώσουν Ώ.Ξ.Ε. 
σε μεγαλύτερη οστική ηλικία, ή σε 

κάποιες περιπτώσεις να μην εκδηλώ-

σουν καθόλου, παρά την προχωρημένη 

ή και ολοκληρωμένη σκελετική ανάπτυ-

ξη. Ε χρονική πορεία της εμφάνισης 

της δευτεροπαθούς Ώ.Ξ.Ε. ποικίλει 

σημαντικά, ωστόσο η Ώ.Ξ.Ε. μπορεί να 

εκδηλωθεί ακόμα και ένα μήνα μετά 

την έναρξη θεραπείας της περιφερικής 
(ψευδούς) πρώιμης ήβης. Ώξιοσημείωτο 

είναι ότι δευτεροπαθής Ώ.Ξ.Ε. μπορεί 

να συμβεί αυτόματα δίχως να 

ακολουθεί καμία θεραπεία. Πτις περισ-

σότερες περιπτώσεις η δευτεροπαθής 

Ώ.Ξ.Ε. είναι μόνιμη, έχει αναφερθεί 
όμως περίπτωση μεταβατικής  κεντρι-

κής πρώιμης ήβης, που ακολουθούσε  

μη κλασσική ανεπάρκεια 21-υδρο-

ξυλάσης. 

 
 

2.1. Διαγνωστική εκτίμηση και 

διαγνωστικά χαρακτηριστικά 

της κεντρικής πρώιμης ήβης. 

 

 
Ρο ιστορικό του ασθενούς πρέπει 

να συμπεριλαμβάνει την ηλικία 

απαρχής της ενήβωσης, το βαθμό 

εμφάνισης σημείων της ήβης, τη 

πρόοδο της σκελετικής ανάπτυξης κατά 
τους τελευταίους 6-12 μήνες, την 

παρουσία δευτερογενών χαρακτηριστι-

κών του φύλου και επιπρόσθετα σημεία 

εφηβείας (ακμή, λιπαρό δέρμα, 

σεξουαλική διέγερση, κολπική αιμόρ-

ροια και εμφάνιση περιόδου ). Ένα 
θετικό οικογενειακό ιστορικό πρώιμης 

ήβης υποδεικνύει οικογενή τάση Ώ.Ξ.Ε. 

Ε φυσική εξέταση περιλαμβάνει τα 

στάδια της ήβης κατά Tanner και την 

μέτρηση ύψους, βάρους και σωματικών 
αναλογιών και πρέπει να σχεδιάζεται η 

ανάλογη καμπύλη ανάπτυξης. 

Ε ταχύτητα ανάπτυξης του ύψους 

υπολογίζεται βάση των διαθέσιμων δε-

δομένων ύψους: οι περισσότεροι ασθε-

νείς με Ώ.Ξ.Ε. εμφανίζουν ταχύτητα 
ανάπτυξης ύψους >75 %. Αια τον 

υπολογισμό της βιολογικής ηλικίας του 

παιδιού λαμβάνεται απλή ακτινογραφία 

του μη κυρίαρχου (συνήθως αριστερού ) 

χεριού και καρπού. Ών η οστική ηλικία 
(bone age, BA) είναι αυξημένη 

περισσότερο από 2 σταθερές αποκλίσεις 

από την χρονολογική ηλικία 

(chronological age,CA) , είναι απίθανο 

το παιδί να εμφανίζει μία φυσιολογική 

απόκλιση της εφηβικής ανάπτυξης. Ζα 
πρέπει να υπολογίζεται ο λόγος 

ΒΐΏ/ΒCA, κάθε φορά προ της 

θεραπείας. Ν λόγος είναι 1-2 φορές 

αυξημένος στην πλειοψηφία των 

ασθενών με εξελισσόμενη Ώ.Ξ.Ε. 
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Ε αρχική ορμονική 

εκτίμηση περιλαμβάνει τα στεροειδή 

του φύλου του πλάσματος και ένα 
τυποποιημένο GnRH τεστ (π.χ. 

χορήγηση GnRH 60 μg/m² i.v.,  LH 

και FSH μετρήσεις ακολουθούν σε 

χρόνο 0 και 30 λεπτά. Βιάφορα 

πρωτόκολλα μπορούν να χρησιμο-

ποιηθούν). Γίναι επαρκής η λήψη ενός 
δείγματος πλάσματος 30 λεπτά μετά τη 

διέγερση με  GnRH. Βεν υπάρχει επι-

πλέον διαγνωστική αξία του GnRH τεστ 

με πολλαπλά δείγματα. Ρο GnRH τεστ 

είναι σημαντικό για τη διαφορο-
διάγνωση μεταξύ κεντρικής και GnRH-

ανεξάρτητης πρώιμης ήβης. Ε Ώ.Ξ.Ε. 

χαρακτηρίζεται από εφηβικά επίπεδα 

της LH ως απάντηση στην GnRH  και 

υπεροχή της απάντησης της LH σε 

σχέση με αυτή της FSH. Γίναι 
αξιοσημείωτο ότι η συγκέντρωση της LH  

μετά από διέγερση με GnRH  δεν είναι 

μόνο μεγαλύτερη από τα προεφηβικά 

επίπεδα, αλλά και μεγαλύτερη από τα 

φυσιολογικά εφηβικά επίπεδα για το 

αντίστοιχο στάδιο ενήβωσης, στο 55% 

των κοριτσιών με Ώ.Ξ.Ε. 

Κε τις συμβατικές ραδιοανοσο-
λογικές τεχνικές και ανοσοραδιο-

μετρικές τεχνικές, τα βασικά επίπεδα 

των γοναδοτροπινών δεν εμφανίζουν 

ιδιαίτερη διαγνωστική αξία για την 

Ώ.Ξ.Ε.. Κε τις νέες τρίτης γενιάς ευαί-

σθητες ανοσοχημειομετρικές (immuno-
chemiluminometric assays-ICMA)  

τεχνικές είναι δυνατόν να ανιχνευτούν 

τα επίπεδα της επηρεασμένης βασικής 

έκκρισης των γοναδοτροπινών. Ρα 

επηρεασμένα επίπεδα της βασικής 
έκκρισης των γοναδοτροπινών συσχετί-

ζονται στενά με την άνοδο της LH  μετά 

από διέγερση με GnRH  και για το λόγο 

αυτό θα μπορούσαν να χρησιμο-

ποιηθούν  ως screening test  για ασθε-

νείς με Ώ.Ξ.Ε.. Ξαρόλα αυτά, η 
ενδοφλέβια GnRΕ εξέταση παραμένει 

το πιο σημαντικό εργαλείο στη διαγνω-

στική πορεία για τις ασθενείς αυτές. 

Άλλες προτεινόμενες στη βιβλιογραφία 

εξετάσεις, συμπεριλαμβανομένου του 
υποδόριου GnRH τεστ με ένα μόνο 

δείγμα μετά από 40 λεπτά  και της 

εξέτασης διέγερσης με λευπρολίδη, 

μπορούν να χρησιμοποιηθούν αλλά δεν 

έχουν δοκιμαστεί σε μεγάλο αριθμό 

παιδιών και, στην περίπτωση του 
τελευταίου, λαμβάνονται πολλαπλά 

δείγματα αίματος. Πε γενικές γραμμές, 

αμφίβολα αποτελέσματα επιβάλλουν 

επανεκτίμηση της ασθενούς μετά από 

3-6 μήνες. ΋λα τα τυπικά εργαστη-
ριακά ευρήματα δεν είναι παρόντα σε 

κάθε ασθενή με Ώ.Ξ.Ε.. Θατά συνέπεια, 

η διάγνωση δεν στηρίζεται αποκλειστικά 

στα ορμονικά δεδομένα αλλά και στη 

κλινική εικόνα που εμφανίζει η 

ασθενής. 
Ε διαγνωστική αξία της 

οιστραδιόλης είναι περιορισμένη καθώς 

περίπου το μισό ποσοστό των κοριτσιών 

με Ώ.Ξ.Ε. εμφανίζουν χαμηλά προεφη-

βικά επίπεδα οιστραδιόλης. Γπιπλέον 
εργαστηριακός έλεγχος που περιλα-

μβάνει έλεγχο της θυρεοειδικής λειτου-

ργίας, προσδιορισμό των επιπέδων της 

17-υδροξυπρογεστερόνης και  της hCG, 

είναι απαραίτητα για τον αποκλεισμό 

άλλων αιτιών πρώιμης ήβης. 
Ε διερεύνηση της πυέλου με 

υπερήχους είναι ένα χρήσιμο εργαλείο 

στη διάγνωση της Ώ.Ξ.Ε.. Ν όγκος των 

ωοθηκών και της μήτρας μπορεί να 

συγκριθεί υπερηχογραφικά με τους 

αντίστοιχους  αναμενόμενους όγκους  

 
 

Εικ. 4: Θαμπύλη ανάπτυξης ενός κοριτσιού με 
ιδιοπαθή Ώ.Ξ.Ε (GnRΕ δοκιμασία: LH 5,2 → 
54,8 IU/l, οιστραδιόλη 130 pmol/l ) με έναρξη 
σε ηλικία 1,4 ετών. Ρο παιδί αρχικά τέθηκε  υπό 

αγωγή με Buserelin (Bus) ημερησίως 
ενδορρινικώς και υποδορίως σε ηλικία 2-4 ετών 
και ακόλουθα μεταπήδησε σε Triptorelin depot 
με ενδομυϊκή ένεση μηνιαίως. Ξαρουσιάζονται 

το ύψος σε σχέση με την ηλικία (ανοιχτοί 
κύκλοι), σε σχέση με την οστική ηλικία (μαύρα 
τετράγωνα) και το αναμενόμενο ύψος ανά ηλικία 
(ανοικτός ρόμβος).  
 



 116 

για την ηλικία της ασθενούς. Πημα-

ντικές από ηχογραφικής πλευράς δια-

γνωστικές παράμετροι για Ώ.Ξ.Ε. είναι 
οι όγκοι των ωοθηκών (η αμφοτε-

ρόπλευρη διόγκωση είναι ενδεικτική για 

Ώ.Ξ.Ε.) και της μήτρας. Νμοίως 

χρήσιμα είναι το μήκος της μήτρας, το 

σχήμα (κυλινδρικό προεφηβικά, σχήμα 

αχλαδιού κατά την ήβη), ο λόγος 
πυθμένα/τραχήλου, καθώς και η δομή 

των ωοθηκών (ομοιoγενής ή μικροκυ-

στική κατά την προεφηβεία και πολύ-

κυστική ή μακροκυστική/ θυλακοειδής 

στις ασθενείς με Ώ.Ξ.Ε.) και το πάχος ή 
απουσία/ παρουσία του ενδομητρίου. 

Φστόσο, οι περισσότεροι συγγραφείς 

καταλήγουν στις μελέτες τους ότι καμία 

από αυτές τις παραμέτρους δεν μπορεί 

αξιόπιστα να διαχωρίσει την Ώ.Ξ.Ε. σε 

φυσιολογικά κορίτσια από εκείνα με 
πρώιμη θηλαρχή, και  κατ‟ επέκταση 

δεν πρέπει να χρησιμοποιείται ως το 

μόνο διαγνωστικό εργαλείο για το 

σκοπό αυτό. Κόνο για τον όγκο της 

μήτρας έχει καταγραφεί ειδικότητα και 
ευαισθησία 100%. Ε υπερηχογραφία 

κοιλίας και πυέλου έχει ένδειξη σε 

ασθενείς με πρώιμη ήβη για την 

ανίχνευση επινεφριδιακών ή ωοθηκικών 

όγκων ή  ωοθηκικών κυστών.  

H μαγνητική τομογραφική 

απεικόνιση του κεντρικού νευρικού 

συστήματος είναι απαραίτητη σε κάθε 
παιδί με αποδεδειγμένη Ώ.Ξ.Ε. με 

σκοπό να αποκλειστεί τυχόν βλάβη του 

ΘΛΠ που προκαλεί την συμπτωμα-

τολογία της Ώ.Ξ.Ε.. Ξρόσφατες μελέτες 

έχουν δείξει ότι σε μεγάλο αριθμό 

ασθενών η Ώ.Ξ.Ε. μπορεί να είναι το 
μοναδικό σύμπτωμα ενός ενδοκρανια-

κού όγκου ή δυσπλασίας. Ιανθάνουσες 

ενδοκρανιακές βλάβες αναμένονται σε 

ποσοστό 4,8%- 13,3% των κοριτσιών 

και στο 19,2% των αγοριών με Ώ.Ξ.Ε.. 
Ξεριορισμένη νευροραδιολογική απει-

κόνιση σε συγκεκριμένες περιπτώσεις 

ασθενών π.χ. μόνο αγόρια ή μόνο νεαρά 

κορίτσια, δεν επαρκεί καθώς οι ενδο-

κρανιακές βλάβες μπορεί να είναι το 

αίτιο Ώ.Ξ.Ε. και στα δύο φύλα σε όλες 
τις ηλικιακές ομάδες. Ε πιο κοινή 

βλάβη του ΘΛΠ σχετιζόμενη με Ώ.Ξ.Ε. 

είναι το υποθαλαμικό αμάρτωμα. Γκτός 

από την Ώ.Ξ.Ε., τα αμαρτώματα είναι 

συνήθως ασυμπτωματικά και μπορούν 
να ανιχνευτούν μόνο με ΚRI. 

Γπιπλέον, η ΚRI σε όλους τους 

ασθενείς με Ώ.Ξ.Ε. παρέχει την 

δυνατότητα της ανίχνευσης όγκων του 

ΘΛΠ σε πρώιμο στάδιο (οπτικό γλοίωμα, 

αστροκύττωμα, πινεάλωμα). 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  2  

 
 
 

Διάγνωση 
 

 
 

 

 
 Σύγγελου Αγγελική  

 

 

 
1. Διάγνωση  

 

 

Ζα ήταν επιθυμητό για διδα-

κτικούς λόγους να θεωρήσουμε ότι η 
αληθής πρώιμη ήβη είναι μια ενιαία 

διαγνωστική κατηγορία. Ξαρόλα αυτά  

δεν εμφανίζεται πάντα με μια ομοιό-

μορφη κλινική εικόνα. Ώντίθετα 

φαίνεται ότι η αληθής πρώιμη ήβη είναι 

μια κατάσταση με πολλές επιμέρους 
συνιστώσες όπως׃ 

1) Θλινική εικόνα 

2) Νρμονικά επίπεδα 

3) Γμμηναρχή 

4) Ώνάπτυξη σε σχέση με 
χρονολογική ηλικία 

 

Νι συνιστώσες αυτές δίνουν μια 

ποικιλομορφία στην περιγραφή της 

αληθούς πρώιμης ήβης, με αποτέλεσμα 

αυτή να κυμαίνεται από φυσιολογική ή 
ατελή μορφή της ηβικής ανάπτυξης 

μέχρι τη βραδέως ή ταχέως  εξελισ-

σόμενη μορφή της. Ξαρακάτω, παρα-

θέτουμε μια πιθανή εικόνα κλινικών, 

ορμονικών και αναπτυξιακών παραμέ-

τρων καθώς και τις σταθερές αποκλίσεις 
τους σε κορίτσια με εξελισσόμενη αλη-

θή πρώιμη ήβη. 

Γξάλλου δεν πρέπει να ξεχνάμε 

ότι η εκδήλωση των συμπτωμάτων στην 

αληθή πρώιμη ήβη ακολουθεί την ίδια 
σειρά εμφάνισης όπως και στην 

κανονική ήβη. 

Γξειδικεύοντας, η διάγνωση της 

αληθούς πρώιμης ήβης βασίζεται στο 

ιστορικό, την κλινική εξέταση, τον 

ακτινολογικό, ορμονικό έλεγχο και την 
νευρολογική εξέταση. 

Ώναλύοντας το ιστορικό και την 

κλινική εικόνα, ένα κορίτσι με αληθή 

πρώιμη ήβη, εμφανίζει πλήρως τα 

δευτερογενή χαρακτηριστικά του φύλου 

πριν την ηλικία των 8 ετών. Ρα κορίτσια 

αυτά έχουν δηλαδή ανάπτυξη μαστών, 

τρίχωση εφηβαίου και έμμηνο ρύση. 
Γπίσης έχουν ταχεία ανάπτυξη της 

οστικής ηλικίας, είναι δηλαδή ψηλότε-

ρα από τα φυσιολογικά κορίτσια της 

ηλικίας τους. ΋μως μετά τη σύγκλειση 

των επιφύσεων σταματά η παραπέρα 

ανάπτυξή τους, με αποτέλεσμα το 
τελικό τους ύψος να είναι χαμηλό. Αια 

το λόγο αυτό, πολλοί συγγραφείς 

περιγράφουν την παθολογία αυτή ως 

″girls-born-small″ και ″women-born-

small″.      
Ν ακτινολογικός έλεγχος δείχνει 

την οστική ηλικία να προηγείται της 

κανονικής(πάνω από 2.5 σταθερές από-

κλίσεις). Ε οστική ηλικία πρέπει πάντα 

να συνεξετάζεται με το προβλεπόμενο 

ύψος ενήλικα (predicted adult height). 
΋σον αφορά την τελευταία παράμετρο 

το ύψος ατόμου με αληθή πρώιμη ήβη 

μπορεί να είναι μικρότερο έως και 5 

εκατοστιαίες θέσεις από την τιμή του 

PAH ή να παρουσιάζει συνεχή πτώση σε 

σχέση με το PAH. 
Πημαντική παράμετρος για τη 

διάγνωση της αληθούς πρώιμης ήβης 

είναι τα ευρήματα από τη χρήση 

υπερήχων. Γιδικότερα, η αμφοτερό-

πλευρη διόγκωση των ωοθηκών είναι 
αξιόπιστη ένδειξη της πάθησης ,ενώ 

ακόμη μπορεί να βρεθούν πολλαπλές ή 

μεγάλες ωοθηκικές κύστεις. Ξεραιτέρω, 

η μήτρα δεν έχει το σωληνωτό σχήμα 

που χαρακτηρίζει την προ-ηβική περίο-

δο και το ενδομήτριο είναι λεπτό ή 
μπορεί και να απουσιάζει.  

Ε ακτινογραφία του εγκεφάλου 

τόσο με τη βοήθεια της αξονικής όσο 
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και της μαγνητικής τομογραφίας 

μπορεί να αποκαλύψει το πιθανό αίτιο 

της βλάβης του υποθάλαμο-υποφυσια-
κού άξονα. Έτσι αναδεικνύονται αμαρ-

τώματα, υδροκεφαλία, εγκεφαλοπάθεια, 

μηνιγγομυελοκήλη. 

Γπίσης έχει βρεθεί ότι το 

ηλεκτροεγκεφαλογράφημα από νευρο-

λογικής πλευράς παρουσιάζει ανωμα-
λίες σε ποσοστό 80%. 

Ν προσδιορισμός της FSH και 

της LH στο αίμα έχει αποδειχθεί 

χρήσιμος για τη διάγνωση με τη 

διαφορά ότι μερικές φορές χρειάζονται 
επανειλημμένες μετρήσεις. Θαι οι 2 

αυτές ορμόνες παρουσιάζουν μια αυξη-

μένη απάντηση στην υποθαλαμική 

GnRH. Ε απάντηση αυτή είναι 

σημαντικά αυξημένη όχι μόνο σε σχέση 

με την ηλικία αλλά και με το στάδιο της 
ενήβωσης του ατόμου (ανάπτυξη στη-

θους και τρίχωση εφηβαίου).Γπιπλέον 

η μέτρηση της β-υπομονάδας της FSH  

και της LH στο αίμα βοηθά στη 

διάγνωση όγκων που παράγουν χοριακή 
γοναδοτροπίνη. 

Κια άλλα εξέταση αξιόλογη 

επισήμανσης είναι η δοκιμασία διέ-

γερσης LH-RH. Θατά τη δοκιμασία 

αυτή χορηγείται ενδοφλέβια 0,1mg 

υποθαλαμικού παράγοντα LH-RH και 
μετρούνται τα επίπεδα της FSH και της 

LH στο αίμα συνήθως 30min και 60min 

μετά τη χορήγηση. Νι τιμές αυτές 

συγκρίνονται με τα πριν τη χορήγηση 

επίπεδα και εξάγονται ανάλογα συμπε-
ράσματα. Ξριν και κατά την ήβη η 

ανταπόκριση της LH στη χορήγηση LH-

RH είναι μειωμένη σε σχέση με εκείνη 

της ενήλικης γυναίκας έτσι ώστε όσο 

πιο νέο είναι το κορίτσι τόσο μικρότερη 

είναι και η έκκριση της LH.Πτην 
περίπτωση της αληθούς πρώιμης ήβης 

η ανταπόκριση της LH μοιάζει με 

εκείνη της ενήλικης γυναίκας. 

Ε μέτρηση των οιστρογόνων στο 

αίμα είναι επίσης χρήσιμη τόσο για τη 
διάγνωση όσο και την παρακολούθηση 

της θεραπευτικής αγωγής. Ν προσδιο-

ρισμός επιπλέον της πρεγναδιόλης των 

ούρων, μεταβολίτη της προγεστερόνης, 

δείχνει ότι η ορμόνη αυτή βρίσκεται  

αυξημένη στο επίπεδο της ωχρινικής 
φάσης του κύκλου. 

Τρήσιμη εξάλλου μέθοδος για 

τη διάγνωση και παρακολούθηση της 

αληθούς πρώιμης ήβης είναι και ο 

έλεγχος των μεταβολών του κολπικού 

επιθηλίου (κολπικά επιχρίσματα), η 

επιπολής στοιβάδα του οποίου σε 

περίπτωση αυξημένης οιστρογονικής 

επίδρασης είναι πεπαχυσμένη. 
Κια άλλη παράμετρος που θα 

πρέπει να ερευνάται είναι το 

ψυχολογικό και κοινωνικό προφίλ ενός 

τέτοιου κοριτσιού. Θαι αυτό γιατί έχει 

βρεθεί ότι τα κορίτσια με αληθή πρώιμη 

ήβη εμφανίζουν διαταραχές συμπερι-
φοράς, συναισθηματική και πνευματική 

ανωριμότητα καθώς και ειδικά μοντέλα 

προσωπικότητας. 

 

 
2. Διαφοροδιάγνωση  

 
 

Ε διαφορική διάγνωση της 

αληθούς πρώιμης ήβης θα γίνει από 

άλλες αιτίες πρώιμης ήβης δηλαδή από 

άλλες αιτίες υπεύθυνες για την 

παραγωγή  γοναδοτροπινών ή στεροει-

δών ορμονών ανεξάρτητα από την 
επίδραση του υποθάλαμο-υποφυσιακού 

άξονα. Άρα η διαφοροδιάγνωση κατ‟ 

αρχάς θα γίνει από την αληθή πρώιμη 

ήβη, η οποία οφείλεται σε κύστεις ή 

όγκους ωοθηκών (κοκκιοβλάστωμα, 
θήκωμα, γοναδοβλάστωμα, κυστα-

δένωμα, κυσταδενοκαρκίνωμα, τερά-

τωμα, τερατοκαρκίνωμα) . Άλλοι όγκοι 

που μπορούν να προκαλέσουν την 

εμφάνιση πρώιμης ήβης είναι το 

χοριοεπιθήλωμα και το ηπατοβλά-
στωμα. Ε πρώιμη ήβη που προκαλείται 

από ιατρογενή αίτια (π.χ φάρμακα) 

πρέπει να μπει στη λίστα της διαφορο-

διάγνωσης. Ρέλος θα πρέπει στη 

διαφορική διάγνωση της αληθούς 

πρώιμης ήβης να συμπεριλάβουμε και 
απλές μορφές πρώιμης ανάπτυξης όπως 

πρώιμη θηλαρχή,πρώιμη ανάπτυξη του 

τριχωτού του εφηβαίου. Γδώ θα πρέπει 

να εντάξουμε και την αρρενοποίηση 

κοριτσιού από αίτια όπως συγγενής 
υπερπλασία και όγκοι επινεφριδίων 

καθώς και όγκους ωοθηκών (αρρενο-

βλάστωμα). 

Πε κάθε περίπτωση η κλινική 

εικόνα, η απεικόνιση με αξονική τομο-

γραφία και MRI (για όγκους ωοθηκών ή 
επινεφριδίων) τα εργαστηριακά ευρή-

ματα(καρκινικοί δείκτες, έλλειψη 21 

υδροξυλάσης στην συγγενή υπερπλασία 

επινεφριδίων) και τα ορμονικά επίπεδα 

(υψηλά επίπεδα λοιπών επινεφριδιακών 
ορμονών στην συγγενή επινεφριδιακή 

υπερπλασία) θα μας καθοδηγήσουν 

στην ορθή διάγνωση. 
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3. Θεραπεία                         

            
                                           

Θατ αρχήν δεν υπάρχει ένα 

γενικό πρωτόκολλο όσον αφορά την 

ένδειξη θεραπείας στην αληθή πρώιμη 

ήβη. Φστόσο υπάρχει ομοφωνία στο ότι 

πολλοί ασθενείς με αληθή πρώιμη ήβη 
δεν χρειάζονται απαραίτητα ιατρική 

παρέμβαση που θα καταστείλει τη 

δράση του υποθάλαμο-υποφυσιακού 

άξονα. Ε ένδειξη για θεραπεία θα 

βασιστεί είτε σε ψυχοκοινωνικά κριτή-
ρια και κριτήρια συμπεριφοράς είτε σε 

αναπτυξιακά κριτήρια. Ν συνδυασμός 

και των δύο αυτών κριτηρίων μπορεί 

επίσης να υφίσταται. 
Ανάλυση: Πε ασθενείς με αληθή 

πρώιμη ήβη έχουν παρατηρηθεί λίγα 
αλλά διαρκή ψυχολογικά προβλήματα. 

Βύο είναι οι κύριες ανησυχίες των 

γονέων με παιδί που πάσχει από αληθή 

πρώιμη ήβη: 1) η σεξουαλική κακο-

ποίηση 2)η εγκυμοσύνη. Ξαρόλο που 

αυτοί οι κίνδυνοι είναι σπάνιοι είναι 
φανερό ότι τα κορίτσια αυτά είναι πιο 

νωρίς ενεργά σεξουαλικά από τα άλλα 

φυσιολογικά κορίτσια της ηλικίας τους. 

Ώκόμη η πνευματική ανωριμότητα σε 

συνδυασμό με την πρώιμη σεξουαλική 
δραστηριότητα θέτουν το ερώτημα αν το 

ψυχοκοινωνικό προφίλ μπορεί να από-

τελέσει ένδειξη για τη θεραπεία. Ρο 

μόνο που μπορεί να απαντηθεί προς το 

παρόν είναι ότι σ‟ αυτές τις περιπτώσεις 

η θεραπεία θα πρέπει να εξατομι-
κεύεται, καθώς είναι λίγα τα 

αποδεικτικά στοιχεία και οι έρευνες 

μπορούν να δώσουν περισσότερο φως 

σε αυτό το θέμα. 

 
 

 

4.  Αναπτυξιακά και ορμονικά 

στοιχεία  
 

Γδώ επίσης υπάρχει διχασμός 

απόψεων. Θάποιοι συγγραφείς θέτουν 

ένα όριο στην οστική ηλικία πάνω από 

το οποίο ενδείκνυται η θεραπεία ενώ 

άλλοι μιλούν μόνο για γρήγορη αύξηση 
της οστικής ηλικίας .΋σον αφορά το 

ύψος και εδώ επικρατούν πολλές 

διαφορετικές απόψεις (″PAH deterio-

rating″ or ″PAH falling significantly″) 

 
                                                  

5. ΢υμπεράσματα 

 

 

Ώπ‟ όλα τα παραπάνω εξάγουμε 

το συμπέρασμα ότι πολλά παιδιά 
πρέπει να παρακολουθούνται προσε-

χτικά (follow up) πριν αποφασιστεί αν 

και ποια θεραπεία θα δοθεί. Κερικοί 

υποστηρίζουν ότι αν οι ορμόνες του 

φύλου είναι επίμονα αυξημένες κατά 
την ηβική περίοδο τότε μπορούμε να 

αρχίσουμε θεραπεία. ΋μως κανείς δεν 

μπορεί να θέσει με σιγουριά ένα όριο 

τιμών πάνω από το οποίο μπορεί αυτό 

να γίνει. Ώκόμη οι GnRH  αγωνιστές δεν 

μπορούν να χρησιμοποιηθούν σε 
ασθενείς που δεν εκκρίνουν γοναδο-

τροπίνες ή που έχουν μια αργώς 

εξελισσόμενη αληθή πρώιμη ήβη. Ρέλος 

στην περίπτωση φυσιολογικού ύψους, η 

θεραπεία δεν είναι απαραίτητη εκτός 
και αν υπάρχουν άλλες ενδείξεις. 

  

 

 

Πίνακας 1: Πύγκριση παραμέτρων ως ένδειξη για θεραπεία με GnRH ανάλογα   
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6. Θεραπευτικοί στόχοι 

 

Ε θεραπεία πρώτης γραμμής 
στοχεύει στην καταστολή της έκκρισης 

των γοναδοτροπινών άρα και των 

ορμονών του φύλου. Άρα οι στόχοι της 

θεραπείας είναι η αναστολή της πρώι-

μης εμμηναρχής και της πρώιμης 

σεξουαλικής δραστηριοποίησης, η υπο-
χώρηση των δευτερογενών χαρακτη-

ριστικών του φύλου, η επιβράδυνση της 

οστικής ανάπτυξης και ένα φυσιολογικό 

ύψος. Κακροπρόθεσμα οι στόχοι της 

θεραπείας είναι οι ασθενείς να έχουν 
ένα φυσιολογικό ψυχοκοινωνικό προ-

φίλ, να βελτιώσουν ή να διατηρήσουν το 

ύψος τους στα φυσιολογικά όρια και να 

μην έχουν σωματικές δυσαναλογίες. 

 

 
6.1. Υάρμακα 

 

 

Ξαλαιότερα χρησιμοποιούσαμε 

στεροειδή αντιανδρογόνα με δράση 
προγεστεροειδών όπως η οξική κυπρο-

τερόνη και η οξική μεθοξυπρο-

γεστερόνη. Έχει βρεθεί ότι τα φάρμακα 

αυτά δεν καταστέλλουν επαρκώς την 

ορμονική έκκριση και ευθύνονται για 

πολλές παρενέργειες  
Ε δεύτερη κατηγορία φαρμάκων 

που χρησιμοποιούνται είναι τα GnRH 

ανάλογα και έχουν γίνει πλέον θερα-

πεία εκλογής για τους ασθενείς με 

αληθή πρώιμη ήβη. Νι GnRH αγωνι-
στές απευαισθητοποιούν και ασκούν 

παλίνδρομη ρύθμιση στους GnRH 

υποδοχείς της υπόφυσης και έτσι 

αναστέλλεται η έκκριση των γονα-

δοτρόπων ορμονών FSH και LH.Ε 

πρώτη αναφορά σχετικά με τη θεραπεία 
με GnRH αγωνιστές έγινε το 1981. 

Έκτοτε έχουν γίνει πολλές μελέτες που 

ερευνούν τις ψυχολογικές, ορμονικές 

και αναπτυξιακές δράσεις των GnRH 

αγωνιστών σε κορίτσια με αληθή 
πρώιμη ήβη. Ξαρόλα αυτά, πρέπει να 

σημειωθεί ότι πολλές θεραπευτικές 

επιδράσεις των GnRH αγωνιστών δεν 

έχουν ακόμη μελετηθεί και πρέπει να 

γίνουν τυχαιοποιημένες ελεγχόμενες 

μελέτες προς το στόχο αυτό. 
      

 

 

 

 

               

6.2. GnRH ανάλογα 

 
 

Ρα πιο διαδεδομένα φάρμακα 

είναι η τριπτορελίνη και η 

λευπρορελίνη. Ρα φάρμακα αυτά έχουν 

καλύτερα αποτελέσματα από τους 

αγωνιστές βραχείας δράσης όπως η 
βουσερελίνη. Γιδικότερα ασθενείς που 

έλαβαν τριπτορελίνη είχαν τελικό μέσο 

ύψος μεγαλύτερο από το μέσο όρο. Ε 

τριπτορελίνη και η λευπρορελίνη χορη-

γούνταν αρχικά  ενδομυϊκά ενώ σήμερα 
βρίσκονται σε μορφή ενέσιμων σκευα-

σμάτων υποδόριας χορήγησης. Ε 

προτεινόμενη δόση τριπτορελίνης είναι 

75-100μg/kg/4 εβδομάδες.. Αια τη 

λευπρορελίνη η προτεινόμενη δόση 

είναι 90μg/kg.Αια πρακτικούς λόγους η 
αρχική δόση πρέπει να είναι 

3,75mg(1amp) για βάρος σώματος 

≥20kg και 1.875mg για βάρος σώματος 

<20kg. Γνώ το παραπάνω σχήμα 

χρησιμοποιείται στην Γυρώπη, στις 
Ε.Ξ.Ώ η αρχική δόση είναι 7.5mg. 

Κέχρι σήμερα τα αποτελέσματα της 

θεραπείας μεταξύ των 2 ηπείρων δεν 

διαφέρουν στατιστικώς σημαντικά. Νι 

περισσότεροι πάντως προτείνουν το 

ευρωπαϊκό σχήμα. 
 

 

 6.3. Δράση GnRH Αγωνιστών  

 

 
΋πως αναφέραμε οι GnRH 

αγωνιστές καταστέλλουν τον υποθάλαμο 

-υποφυσιακό άξονα. Ώποτέλεσμα αυτού 

είναι να αναστέλλεται η έκκριση της LH  

και να πέφτουν τα επίπεδα της 

οιστραδιόλης και της τεστοστερόνης. 
Κήνες αργότερα και μετά τη διακοπή 

της θεραπείας η LH εμφανίζει επίσης 

φυσιολογική έκκριση. 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 
Εικ. 1. Θαταστολή της έκκρισης της LH με GnRH ανάλογα 
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7. Επιδράσεις 

 

 
 7.1. Επίδραση στην ανάπτυξη  

 

 

Ε θεραπεία με GnRH αγωνιστές 

περιορίζει την αύξηση του ύψους και 

την οστική ανάπτυξη και τελικά 
μειώνεται το χάσμα ανάμεσα στο ύψος 

με βάση την χρονολογική ηλικία και 

στο ύψος με βάση την οστική ηλικία.  

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

Πυμπερασματικά,έρευνες έχουν 

δείξει ότι η θεραπεία με GnRH 

αγωνιστές συντηρεί το προβλεπόμενο 
ύψος ενήλικα αλλά μπορεί ακόμα και 

να το αυξήσει. ΋σον αφορά την οστική 

πυκνότητα, αυτή έχει βρεθεί ότι είναι 

αυξημένη σε σχέση με την ηλικία σε 

ασθενείς με ληθή πρώιμη ήβη. Κετά τη 

θεραπεία με GnRH αγωνιστές η οστική 
πυκνότητα μειώνεται ή παραμένει η 

ίδια. 

 

   

      
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
   

 

 

 

 
 

 

 

Πε μακροχρόνια θεραπεία η 

οστική πυκνότητα σε σχέση με το τελικό 

ύψος είναι μέσα στα φυσιολογικά όρια. 
Ώυτό μας οδηγεί στο συμπέρασμα ότι οι 

GnRH αγωνιστές δεν προκαλούν 

οστεοπόρωση ή οστεοπενία. 

 

 
7.2. Επίδραση στο ψυχολογικό 

προφίλ 

 

 

Ξαρότι δεν υπάρχουν επαρκείς 

έρευνες, μπορούμε να πούμε ότι 
κορίτσια που έλαβαν GnRH αγωνιστές 

είχαν μια καλή ποιότητα ζωής. Ε 

σχολική τους επίδοση βελτιώθηκε και 

καμιά γυναίκα δεν απολύθηκε από τη 

δουλειά της. 

 

 

 
 

Εικ. 2: Κείωση χάσματος μεταξύ ύψους-
χρονολογικής ηλικίας, ύψους-οστικής ηλικίας 
μετά χορήγηση λευπρορελίνης 

 
 

Εικ. 3: Ώνάλογη επίδραση μετά χορήγηση 

τριπτορελίνης 
 
 

 

Εικ. 4: Κείωση του λόγου οστική ηλικία / 
χρονολογική ηλικία μετά την χορήγηση 

GnRH αγωνιστών 
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 7.3. Άλλες επιδράσεις 

 

 
Θορίτσια που έλαβαν θεραπεία 

με GnRH αγωνιστές και αυξητική 

ορμόνη φάνηκαν να έχουν αυξημένη 

συχνότητα εμφάνισης του συνδρόμου 

των πολυκυστικών ωοθηκών(polycystic 

ovary syndrome).Ώντίθετα όταν έλαβαν 
μόνο GnRH αγωνιστές οι έρευνες 

έδειξαν ότι οι πιθανότητες εμφάνισης 

του συνδρόμου ήταν σπάνιες έως 

απειροελάχιστες. 

Ώκόμη έχει βρεθεί ότι τα GnRH 
ανάλογα βελτιώνουν τη γονιμότητα των 

κοριτσιών αυτών(σε 10 χρόνια θερα-

πείας). Γίναι όμως αναγκαίο να γίνουν 

περαιτέρω μελέτες πάνω σε αυτό το 

θέμα.  

 
      

7.4. Παρενέργειες 

 

 

Πε μια μελέτη, 8 στις 28 
ασθενείς με αληθή πρώιμη ήβη που 

έλαβαν τριπτορελίνη εμφάνισαν κολπι-

κή αιμόρροια. Πτις παρενέργειες 

συμπεριλαμβάνονται επίσης ελάσσονα 

εμμηνοπαυσιακά συμπτώματα (κεφα-

λαλγία, ναυτία, εξάψεις στο 2-5% των 
ασθενών) τοπικές αλλεργικές αντιδρά-

σεις στο 10% των ασθενών και σκληρία 

στο σημείο της ενέσεως. (O κίνδυνος 

εμφάνισης της σκληρίας μειώνεται όσο 

ελαττώνεται η ενέσιμη δόση και όταν η 
ένεση γίνει στο μηρό σε σχέση με την 

κοιλιακή χώρα).  

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

Ξαρόλο που μια προοπτική 

έρευνα γυναικών με ενδομητρίωση 

έδειξε ότι τα GnRH ανάλογα προκαλούν 
κατάθλιψη, δεν υπάρχει απόδειξη ότι 

αυτό ισχύει και σε κορίτσια με αληθή 

πρώιμη ήβη. Ρελος, κάτι που ανησυχεί 

ιδιαίτερα τους ασθενείς είναι ότι τα 

GnRH ανάλογα φαίνεται να προκαλούν 

παχυσαρκία. Φστόσο τα κορίτσια αυτά 
είχαν έναν αυξημένο δείκτη μάζας 

σώματος από τη στιγμή ήδη της 

διάγνωσης, οπότε δεν μπορούμε να 

υποστηρίξουμε με βε-βαιότητα ότι τα 

GnRH ανάλογα σχετίζονται με αύξηση 
του σωματικού βάρους.  

 

 

 

8. Σελικά αποτελέσματα 

 
 

Ε απόφαση για το αν θα δοθεί ή 

όχι θεραπεία πρέπει πάντα να 

εξατομικεύεται και για το λόγο αυτό 

πριν τη θεραπεία τα κορίτσια αυτά 
πρέπει να παρακολουθούνται συνεχώς 

για την εξέλιξη της αληθούς πρώιμης 

ήβης. Ώπό τη στιγμή που θα αποφα-

σιστεί η εφαρμογή της θεραπείας, τα 

GnRH ανάλογα είναι η θεραπεία 

εκλογής. Κε τα φάρμακα αυτά 
επιτυγχάνεται αποτελεσματική καταστο-

λή του υποθάλαμο-υποφυσιακού άξονα 

στο 100% των ασθενών. Νι παρενέργειές 

τους δεν είναι σοβαρές και τα φάρμακα 

αυτά είναι καλώς ανεκτά. Έτσι, τα 
GnRH ανάλογα μπορούν να χρησιμο-

ποιηθούν και στη μακροχρόνια 

θεραπεία κοριτσιών με αληθή πρώιμη 

ήβη και με πολύ καλά αποτελέσματα.    
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  3 α  

 
 
 

Όγκοι των ωοθηκών 
 
 

 

 
Τσαρουχά Ελένη 

Τσατσούλης Γεώργιος 
 

 
 
 

1.  Χευδής ή ανεξάρτητη από την 

GnRH πρώιμη ήβη στα κορίτσια 

 

 
Ε ανεξάρτητη από την GnRH 

πρώιμη ήβη (GIPP) χαρακτηρίζεται από 

αυξημένες συγκεντρώσεις στεροειδών 

ορμονών με προηβικά ή κατασταλμένα 

επίπεδα γοναδοτροπινών. Ε πιθανότητα 

δυσλειτουργιών των γονάδων, των 
επινεφριδίων ή της αυτόνομης έκκρισης 

γοναδοτροπινών από κακοήθεις όγκους 

θα πρέπει πάντα να αποκλείεται εξ‟ 

αρχής.  GIPP έχει περιγραφεί σε 

κοπέλες με σύνδρομο Mc-Cune 
Albright που χαρακτηρίζεται από 

παθολογική μελάγχρωση του δέρματος, 

και πολυοστική ινοβλαστική 

δυσπλασία. Ε νόσος είναι αποτέλεσμα 

σωματικής μετάλλαξης μιας υποομάδας 

της G πρωτεΎνης (Gsa)  που συνδέεται 
με το GIPP και ενεργοποιεί την 

αδενυλική κυκλάση. Ώυτή η μετάλλαξη 

οδηγεί σε αυξημένη ενδοκρινική 

λειτουργία.  

Νι ασθενείς μπορεί να 
παρουσιάζουν ενδείξεις αυξημένης 

ενδοκρινούς δράσης όπως λειτουργικές 

κύστεις των ωοθηκών, γιγαντισμό, 

σύνδρομο Cushing, θυρεοτοξίκωση, 

υπερπαραθυρεοειδισμό και οζώδη 
υπερπλασία των επινεφριδίων. Ε GIPP 

έχει αναφερθεί και σε ασθενείς με 

υπομελάγχρωση του Ito. Ξαιδιά με 

πρωτοπαθή υποθυρεοειδισμό μπορεί να 

παρουσιάσουν διαταραχές των δευτε-

ρευόντων χαρακτηριστικών του φύλου. 
Πτις κοπέλες εμφανίζεται ανάπτυξη του 

στήθους, γαλακτόρροια και κύστεις στις 

ωοθήκες χωρίς αύξηση του μεγέθους 

τους. Ρο ύψος μπορεί να είναι μειωμένο 

σε σχέση με το φυσιολογικό λόγω της 
πρώιμης ωρίμανσης της επίφυσης. 

Γπίσης μπορεί να συνυπάρχουν 

λειτουργικοί γοναδικοί όγκοι με GIPP. 

Ξαρακάτω παρατίθενται τα αίτια της 

ψευδούς πρώιμης ήβης. Ξρέπει να 

σημειώσουμε πως κατά κάποια έννοια 
είναι και η μερική πρώιμη ήβη μέρος 

της GIPP και εκδηλώνεται με τη μορφή 

της πρώιμης θηλαρχής, της πρώιμης 

εμμηναρχής και της πρώιμης 

αδρεναρχής

 

 
Κατηγορία Νόσος  

Βυσλειτουργίες ωοθηκών    ΋γκοι κοκκιοκυττάρων 

 ΋γκοι που παράγουν οιστρογόνα: τεράτωμα, 

τερατοκαρκίνωμα, δυσγερμίνωμα, λιποειδής όγκος 

 Mc-Cune Albright 

 Ώυτόνομες κύστεις των ωοθηκών 
 

Βυσλειτουργίες των επινεφριδίων  Γπινεφριδιακό αδένωμα 

 Γπινεφριδιακό καρκίνωμα 

 Πυγγενής υπερπλασία των επινεφριδίων 

 
΋γκοι που εκκρίνουν HCG  Ρεράτωμα 

 Τοριοεπιθηλίωμα, χοριοκαρκίνωμα, ηποτοβλάστωμα,  

Γξωγενή αίτια  Έκθεση σε στεροειδή: χάπια, προσθετικά φαγητών, 
καλλυντικά, κρέμες  

Ξαροδική πρώιμη ήβη  Ώυτόνομες κύστεις των ωοθηκών 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  3 β  

 
 
 

Όγκοι των ωοθηκών 
 
 

 

 

 
 Κατσιάνος Κυριάκος  

 

 

 
Οι στεροειδογενετικοί όγκοι, 

σαν αίτιο της ομόφυλης πρώιμης ήβης 

στις γυναίκες, προέρχονται από 

κύτταρα της αναπαραγωγικής οδού, του 
κεντρικού νευρικού συστήματος και σε 

μικρότερο βαθμό από το ήπαρ και την 

υπόφυση. Ρα συμπτώματα που προκα-

λούνται από τους συγκεκριμένους 

όγκους σχετίζονται με τα εκκριτικά τους 

προϊόντα. Βεδομένου ότι οι ενζυματικές 
οδοί είναι κοινές για τους ιστούς που 

προέρχονται τόσο από τις γονάδες, όσο 

και από τα επινεφρίδια και η 

μετατροπή ορισμένων από τα στεροειδή 

γίνεται στο λιπώδη ιστό, μια σαφής 

διάγνωση δεν μπορεί να βασιστεί μόνο 
στα  επίπεδα των ορμονών στο αίμα. 

Τρειάζεται η χρήση συγκεκριμένων 

πρωτοκόλλων προκειμένου να βελτιωθεί 

η διαγνωστική ακρίβεια. Γπιπλέον, 

βάσει του μικρού συχνά μεγέθους των 
στεροειδοπαραγωγών όγκων, απαιτού-

νται περισσότερο ακριβείς και προηγ-

μένες μέθοδοι απεικόνισης, για να 

καταλήξουμε σε σωστή διάγνωση. Ε 

έγκαιρη και σωστή διάγνωση είναι 

μεγάλης σημασίας και μας επιτρέπει 
την επίτευξη υποχώρησης ή και 

εξάλειψης των συμπτωμάτων. 

Πτους στεροειδογενετικούς 

όγκους που οδηγούν θήλεα άτομα σε 

ομόφυλη πρώιμη ήβη κύρια θέση 
κατέχουν οι όγκοι των ωοθηκών, όπου 

περιλαμβάνονται οι όγκοι των κοκκιω-

δών κυττάρων, οι όγκοι της θήκης, 

καθώς και τα τερατώματα. Νι όγκοι των 

ωοθηκών μπορούν να παράγουν οιστρο-

γόνα, ανδρογόνα και γλυκοκορτι-κοειδή 
σε οποιοδήποτε συνδυασμό. Γίναι 

λιγότερο επιθετικοί  σε σχέση με τους 

όγκους των επινεφριδίων και συνήθως 

δεν είναι κακοήθεις. 

Νι όγκοι των κοκκιωδών 

κυττάρων μπορούν να επισυμβούν σε 

οποιαδήποτε ηλικία ,ωστόσο συχνότερα 

απαντώνται κατά τις δύο πρώτες 
δεκαετίες της ζωής. Νι όγκοι αυτοί 

μπορούν να παράγουν υπερβολικά 

υψηλά επίπεδα οιστραδιόλης, προγε-

στερόνης και τεστοστερόνης και θήλεα 

με τους συγκεκριμένους όγκους οδη-

γούνται  σε πρώιμη ήβη. Πε αντίθεση με 
τον τύπο των ενηλίκων, οι όγκοι των 

ανηλίκων είναι λιγότερο κακοήθεις 

αναπτύσσονται με αργό ρυθμό και 

αντιμετωπίζονται θεραπευτικά με 

συντηρητική χειρουργική εξαίρεση. Πε 

μελέτη που πραγματοποιήθηκε σε 125 
ανήλικους ασθενείς, δεν σημειώθηκαν 

μεταστάσεις (Young et al). 

Νι όγκοι της θήκης περι-

λαμβάνονται στους όγκους της γεν-

νητικής ταινίας, που αποτελούν το 5-
12% των όγκων της ωοθήκης. Νι 

συγκεκριμένοι όγκοι εκτός από τα 

στεροειδή, παράγουν και μια άλλη 

ουσία, την ανασταλτική ουσία των 

πόρων του Muller (MIS),η οποία είναι 

ανάλογη της ινχιπμίνης. Ε MIS μπορεί 
να χρησιμοποιηθεί τόσο για καθο-

δήγηση της διάγνωσης, όσο και για 

μετεγχειρητική παρακολούθηση των 

ασθενών. 

Θατά κανόνα οι στεροειδογεννε-
τικοί όγκοι είναι καλά περιγεγραμμένοι 

και δεν έχουν τάση για μεταστάσεις .Φς 

εκ τούτου μπορούν να εξαιρεθούν 

χειρουργικά και έχουν μικρή πιθανό-

τητα υποτροπής. 
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΢ύνδρομο McCune-Albright 

 

 
To σύνδρομο McCune-Albright 

(MCAS) αποτελεί μία ετερογενή κλινική 

κατάσταση, η οποία προκαλείται από 

μία μεταζυγωτική μετάλλαξη έλλειψης 

στο γονίδιο που κωδικοποιεί την α υπο-

μονάδα της πρωτεΎνης Gs του συστή-
ματος υποδοχέων των περισσότερων 

πρωτεϊνικών ορμονών. 

Πτους ασθενείς με MCAS η 

μεταλλαγμένη Gs πρωτεΎνη ενεργοποιεί 

τους υποδοχείς και το σύστημα της 
αδενυλικής κυκλάσης, προκαλώντας 

αυτόνομη υπερπλασία κυττάρων και / 

ή ορμονική υπερέκκριση με αντίστοιχα 

κλινικά χαρακτηριστικά. 

Ε κλασσική μορφή, πιο συχνή 

σε θήλεις, χαρακτηρίζεται από τρία 
κύρια σημεία: δερματικές café au lait 

κηλίδες, περιφερική πρώιμη ήβη και 

ινώδη δυσπλασία των οστών. Ε μη 

κλασσική μορφή συνιστάται από δύο 

από τα παραπάνω χαρακτηριστικά. 
Γπιπρόσθετα, έχουν  περιγραφεί υπερ-

θυρεοειδισμός, υπερέκκριση αυξητικής 

ορμόνης (GH) και προλακτίνης (PR), 

καθώς και δυσλειτουργίες στο ήπαρ, 

την καρδιά τους πνεύμονες και τους 

νεφρούς .Πε ορισμένες περιπτώσεις τα 
παραπάνω συνοδά κλινικά χαρακτη-

ριστικά μπορούν να θεωρηθούν σαν 

οξείες ασθένειες από μόνα τους. 

Ε δερματικές café au lait  

κηλίδες έχουν διαφορετικό μέγεθος, 
αριθμό, μορφολογία και ηλικία εμφά-

νισης και ενδέχεται να είναι συνέπεια 

ενεργούς μελανοκυτταρικής υπερπλα-

σίας. 

Ε περιφερική πρώιμη ήβη στο 

MCAS είναι συχνά άτυπη και 
χαρακτηρίζεται από εναλλαγή περιόδων 

έξαρσης και ύφεσης της ηβικής 

ανάπτυξης. Πτις θήλεις, έμμηνος ρύση 

μπορεί να εμφανιστεί πριν την 

ανάπτυξη των μαστών. Ώκόμη συχνή 
είναι η περιοδική ενεργοποίηση των 

ωοθηκικών ωοθυλακίων. 

Ε ινώδης δυσπλασία των οστών 

στο MCAS συνιστά συνέπεια της 

υπερπλασίας των προοστεοβλαστών  και 

χαρακτηρίζεται από κοιλότητες οστεό-
λυσης στα μακρά οστά και σκλήρυνση 

της βάσεως του κρανίου. Νι οστικές 

βλάβες μπορεί να αφορούν ένα ή 

περισσότερα οστά και μπορεί είτε να 

είναι ασυμπτωματικές, είτε να συνο-

δεύονται από πόνο και σποραδικά 

κατάγματα. Νι βλάβες στα οστά του 

κρανίου μπορεί να οδηγήσουν σε 

πρόδρομα νευρολογικά συμπτώματα, 
τύφλωση και κώφωση . 

Ρα χαρακτηριστικά σημαία του 

συνδρόμου φαίνονται στις ακόλουθες 

εικόνες: 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

Πε μία μελέτη που 

πραγματοποιήθηκε στην Ηταλία με τη 

συνεργασία 11 Ξαιδιατρικών και 

Γνδοκρινολογικών Ρμημάτων παρακο-

λουθήθηκαν 32 ασθενείς με MCAS (27 
θήλεις και 5 άρρενες) με εύρος ηλικίας 

διάγνωσης του MCAS 0,7-11 έτη).Ε 

μελέτη αποτελείται από δύο περιόδους : 

α) προσωπικό ιστορικό από τη γέννηση 

έως τη διάγνωση και β) μεταγενέστερη 

κλινική παρακολούθηση. 

 
 

Α: πρώιμη ανάπτυξη μαστού με υπέρχρωση 
της θηλαίας άλω και πρόπτωση της θηλής Β: 

οι cafe-au lait κηλίδες C:σκλήρυνση της 
βάσεως του κρανίου D,Ε: απεικονιστικά 
χαρακτηριστικά της ινώδους δυσπλασίας των 
οστών (D σπινθηρογράφημα, E ακτινογραφία)  

F: σπινθηρογράφημα ,όπου φαίνεται υψηλή 
απορρόφηση στη λεκάνη και τα κάτω άκρα. 
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Ε πρώιμη ήβη διαγνώστηκε σε 

θήλεις πριν την ηλικία των οκτώ ετών 

βάσει τη διόγκωση του στήθους  και την 
ανάπτυξη τρίχωσης στο εφηβαίο σύμ-

φωνα με τα στάδια Ραnner, την εμ-

μηναρχή και την οιστρογονοποίηση των 

εξωτερικών γεννητικών οργάνων. Πε 

όλες τις περιπτώσεις διαπιστώθηκε γο-

ναδική υπερλειτουργία (αύξηση των 
στεροειδών του φύλου:οιστραδιόλη >20 

pg/ml) με συνοδό μείωση των επιπέδων 

των γοναδοτροπινών. Νι περισσότεροι 

ασθενείς έλαβαν φαρμακευτική αγωγή, 

προκειμένου να σταματήσει η εξέλιξη 
της ήβης. 

Ε δριμύτητα της ινώδους 

δυσπλασίας βαθμολογήθηκε σύμφωνα 

με το Feillan score ως ακολούθως: ήπια 

ινώδης δυσπλασία (απουσία ασυμ-

μετρίας προσώπου, δυσμορφιών των 

άκρων, ή διαταραχές βαδίσματος), 
μεσαίου τύπου (εμφανής ασυμμετρία 

προσώπου / κρανίου, δυσμορφίες των 

άκρων, χωρίς την εμφάνιση καταγ-

μάτων) και εκτεταμένη(όπως η μεσαίου 

τύπου, αλλά με εμφάνιση καταγμάτων 

και ανάγκη για χειρουργική επιδιόρ-
θωση). 

 

Αποτελέσματα 

 

Ρα κλινικά σημεία των 32 ασθενών με 
MCAS αναγράφονται στον Ξίνακα 1: 

 

 

 
Πίνακας 1: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Ώπό τα κύρια κλινικά σημεία η 

πρώιμη ήβη ήταν παρούσα σε 30 
ασθενείς (93.7%:26 θήλεις),η ινώδης 

δυσπλασία σε 20 (62.5%:15 θήλεις) και 

οι δερματικές βλάβες σε 30 (93.7%:25 

θήλεις). ΢περκορτιζολαιμία διαγνώστηκε 

σε 2 ασθενείς (6.2%:1 θήλυ), υπερπρολα-
κτιναιμία σε μία ασθενή (3.1%), υποφω-

σφαταιμική ραχίτιδα σε άλλη ασθενή με 

μειωμένα επίπεδα φωσφορικών στο αίμα 

(<3 mg/dl). Ρέλος,  ηπατοκυτταρική νό-

σος διαγνώσθηκε σε έναν ακόμη ασθενή 

(3.1%) στη βάση συνεχώς αυξημένων 
επιπέδων τρανσαμινασών. 

Ώπό τις 26 ασθενείς με ομόφυλη 

πρώιμη ήβη, οι 25 παρουσίασαν διόγκω-

ση στήθους (22 με  Tanner στάδιο 2 και 

3 με στάδιο 3) με υπέρχρωες θηλές και 
προπίπτουσες θηλές. Γπτά ασθενείς 

εμφάνισαν παράλληλα τρίχωση του 

εφηβαίου (Tanner στάδιο 2),15 ασθενείς 

εμφάνισαν σημεία οιστρογονοποίησης 
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του κόλπου και σε 13 ασθενείς 

εμφανίστηκε εμμηναρχή. Ώπό τις 15 

ασθενείς που υποβλήθηκαν σε πυελογρα-
φία, οι 11 είχαν μονή ή πολλαπλές 

κύστεις στις ωοθήκες  (εύρος διαμέτρου 

1.8-3.5 cm). 

Κεταξύ άλλων κλινικών 

εκδηλώσεων, υπερθυρεοειδισμός, υπερ-

κορτιζολαιμία και υπερέκκριση αυξη-
τικής ορμόνης διαγνώστηκαν βάσει 

τυπικών σημείων και συμπτωμάτων, ενώ 

άλλες καταστάσεις (υπερπρολακτιναιμία, 

υποφωσφαταιμική ραχίτιδα, ηπατοκυτ-

ταρική νόσος) δεν ήταν κλινικά εμφανείς 
και διαγνώστηκαν μέσω συγκεκριμένων 

εργαστηριακών εξετάσεων. 

Θύρια κλινικά σημεία εμφανί-

στηκαν συχνότερα σε συγκεκριμένες 

ηλικίες, ενώ άλλα εμφανίστηκαν σε όλες 

τις ηλικίες, όπως φαίνεται στον Ξίνακα 2. 
Ε πιθανότητα δερματικών διαταραχών 

είναι ήδη υψηλή από τη γέννηση και 

φτάνει το μέγιστο μέσα στα δύο πρώτα 

έτη ζωής. Ε πιθανότητα εμφάνισης 

πρώιμης ήβης αυξάνεται προοδευτικά 
μέχρι την ηλικία των οκτώ ετών, ενώ η 

πιθανότητα εμφάνισης ινώδους δυσπλα-

σίας των οστών αυξάνεται μεταξύ 

τεσσάρων και οκτώ ετών. Επατοκυτταρική 

νόσος και υπερκορτιζολαιμία βρέθηκαν 

από το πρώτο έτος ζωής, ενώ άλλες 
εκδηλώσεις διαγνώσθηκαν μεταξύ τρίτου 

και δωδέκατου έτους ζωής (υποφωσφα-

ταιμική ραχίτιδα κατά το τέταρτο έτος 

ζωής, υπερθυρεοειδισμός στο έβδομο, 
υπερπρολακτιναιμία στο όγδοο και 

υπερέκκριση  GH κατά το δωδέκατο 

έτος). 

Θατά την μετέπειτα παρακο-

λούθηση ο αριθμός και το μέγεθος των 

δερματικών βλαβών δεν μεταβλήθηκε. 
Ώλλαγές στον αριθμό, την εντόπιση και τα 

συμπτώματα της ινώδους δυσπλασίας των 

οστών παρατηρήθηκαν σε 12 ασθενείς 

(Ξίνακες 3,4).Νκτώ ασθενείς ,εκ των 

οποίων οι επτά παρουσίαζαν μια οξεία 
κλινική μορφή ινώδους δυσπλασίας, δεν 

εμφάνισαν επίταση της. 

 

 
Πίνακας 2: 

 

 

 
Πίνακας 3: 

 

 
 

 

Πίνακας 4: 
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΢υζήτηση  

 

Ρο MCAS οφείλεται σε 
μεταζυγωτική μετάλλαξη εμβρυονικών 

σωματικών κυττάρων, με συνέπεια τον 

μωσαϊκισμό. Πυνεπώς, η κλινική του 

έκφραση εξαρτάται από τον αριθμό των 

μεταλλαγμένων κυττάρων και των προ-

σβεβλημένων οργάνων. Νι ασθενείς με  
MCAS παρουσιάζουν ετερογένεια και 

συνθετότητα κλινικής εικόνας, με πρώιμη 

ή όψιμη εμφάνιση και αργή ή γρήγορη 

εξέλιξη προς οξύτερες μορφές με τη 

συμμετοχή ολοένα και περισσότερων 
οργάνων. 

Ε κλασσική μορφή είναι η πιο 

συνήθης, όπως δείχνει και η έρευνα, 

ωστόσο  παρατηρήθηκαν ακόμη μη 

κλασσικές μορφές και συνοδές 

ηπατοκυτταρικές, αδενικές και υπο-
φυσιακές βλάβες. Πε ορισμένες θήλεις 

πρώιμα σημεία θηλαρχής και οιστρο-

γονοποίησης του κόλπου συχνά συνδυά-

στηκαν με εμμηναρχή και τρίχωση του 

εφηβαίου. Πε σπάνιες μόνο περιπτώσεις 
το πρώτο κλινικό σημείο της πρώιμης 

ήβης ήταν η ινώδης δυσπλασία των 

οστών, εμφανιζόμενη μετά τα πρώτα έξι 

έτη ζωής, με οστικό πόνο, διαταραχές 

βάδισης και δυσμορφίες των άκρων. 

Θάθε κλινικό σημείο είχε 
διαφορετική εξέλιξη στα πλαίσια της 

έρευνας. Νι δερματικές κηλίδες café au 

lait δεν μεταβλήθηκαν σε χρώμα, σχήμα 

και αριθμό και οι διαστάσεις τους 

αυξήθηκαν σύμφωνα με την αύξηση του 
σώματος. Ε πρώιμη εφηβεία συνήθως 

ξεκίνησε με απότομη και μαζική 

οιστρογονοποίηση και εξελίχθηκε 

ραγδαία, με εξαίρεση κάποιων περιόδων 

ύφεσης σε ορισμένες ασθενείς. Ε ινώδης 
δυσπλασία των οστών ήταν ήδη εγκα-

τεστημένη στις περισσότερες ασθενείς 

κατά την διάγνωση και εξελίχθηκε  σε 

δεινότητα βλαβών, ενώ προσέβαλλε και 

περισσότερα οστά. Βεν αναφέρεται στην 

βιβλιογραφία ύφεση της ινώδους 
δυσπλασίας. 

Ε πιθανότητα εμφάνισης δερμα-

τικών βλαβών σε ασθενείς με MCAS είναι 

σχεδόν απόλυτη, η πιθανότητα εμφάνι-

σης πρώιμης ήβης 50% μέσα στα πρώτα 
4 έτη ζωής και η πιθανότητα εμφάνισης 

ινώδους δυσπλασίας στα πρώτα 8 έτη 

ζωής επίσης 50%. 

Ε πρώιμη και έγκαιρη διάγνωση 

του συνδρόμου είναι αναγκαία, 

προκειμένου να διαμορφωθεί σωστή 
προγνωστική υπόθεση και να σχεδιαστεί 

επαρκής θεραπευτική προσέγγιση. Ε 

εξέλιξη της πρώιμης ήβης μπορεί να 

αναχαιτιστεί με τη βοήθεια φαρμάκων, 

όπως η κετοκοναζόλη και η τεστολα-
κτόνη, ή ακόμη και με χειρουργικές 

διαδικασίες, όπως η ωοθηκεκτομή. Νι 

οξείες και οι μετρίας σοβαρότητας ινώδεις 

δυσπλασίες των οστών αντιμετωπίζονται 

φαρμακευτικά με διφωσφονικά, τα οποία 

ελαττώνουν τον οστικό πόνο  και τις 
οστικές βλάβες και φαίνεται να 

επιβραδύνουν την εξέλιξη της νόσου. 

Ξεραιτέρω έρευνες χρειάζονται όπως-

δήποτε, προκειμένου να διερευνηθεί 

πλήρως η συγκεκριμένη πρωτεϊνική 
πάθηση. 
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Αυτόνομες ωοθηκικές θυλακιοειδείς κύστεις 
 

 
 

 

 
 Τσαλαμανδρής Σωτήριος  

 

 

 
Ε πιο κοινή οιστρογονοεκ-

κριτική ωοθηκική μάζα της παιδικής 

ηλικίας είναι η θυλακοειδής κύστη. 

Φοθηλάκια έως 8 περίπου mm είναι 

συχνά στις κανονικές προηβικές 
ωοθήκες και πιθανόν παρουσιάζονται 

και σε έμβρυα τρίτου τριμήνου καθώς 

και σε νεογέννητα. Κπορεί επίσης να 

εμφανιστούν και να υποστρέψουν 

ξαφνικά. Κεγάλες θυλακιοειδείς 

κύστεις μπορεί να ανακαλυφθούν λόγω 
της εμφάνισης μίας κοιλιακής μάζας ή 

ενός κοιλιακού πόνου ή σαν τυχαίο 

εύρημα μετά από κολπικό 

υπερηχογράφημα που γίνεται για 

άλλους λόγους. Ξεριστασιακά, κάποια 
από αυτά τα θυλάκια εκκρίνουν 

οιστρογόνα και προκαλούν πρώιμη ήβη 

και υπο-τροπιάζουσες κολπικές 

αιμορραγίες.  

Νγκώδεις κύστες ανακαλύπτο-

νται επίσης σε κορίτσια με πρώιμη 
θηλαρχή ή και αληθή πρώιμη ήβη. 

Πε μερικά κορίτσια με ωοθηκι-

κές θυλακιοειδείς κύστεις όμως, η 

πρώι-μη ήβη είναι ανεξάρτητη από 

GHRH. H συγκέντρωση της 

οιστραδιόλης συχνά αυξομειώνεται και 
συσχετίζεται με αλλαγές του μεγέθους 

των θυλακικών κύστεων. Γνδεχομένως 

μάλιστα, το μέγεθος των θυλακίων να 

φτάνει σε επίπεδα αντίστοιχα με αυτά 

των όγκων από κοκκιώδη κύτταρα. Ρα 
επίπεδα της LH καταστέλλονται και 

τόσο το πρότυπο της κατά ώσεις 

έκκρισης της LH όσο και η μορφή 

ανόδου της LH που προκαλούνται από 

την LHRH είναι προηβικά.  

Βεν έχουν περιγραφεί ενεργές 
μεταλλάξεις στον υποδοχέα της LH σε 

γυναίκες, παρά μόνο κάποιες 

ετερόζυγες μεταλλάξεις (ασπραραγινάση 

567 σε γλυκίνη) στο ενδοκυτταρικό 

τμήμα του υποδοχέα της FSH σε έναν 

άνδρα με υποφυσεκτομή, ο οποίος 

παρά την έλλειψη γοναδοτροφινών ήταν 

γόνιμος και είχε φυσιολογικό μέγεθος 
όρχεων. Κε ανάλογο τρόπο, είναι 

πιθανό ότι ορισμένα κορίτσια με ωοθη-

κικές κύστες ίσως υποθάλπουν μία 

ενεργή μετάλλαξη στον υποδοχέα FSH. 

Ένα ασυνήθιστο σύνδρομο οι-

στρογόνο εκκριτικών ωοθηκικών κύ-
στεων μπορεί να εμφανιστεί σε πρόωρα 

νεογνά, που έχουν γεννηθεί πριν τη 30η 

εβδομάδα της κύησης και το οποίο 

χαρακτηρίζεται από οίδημα των 

μεγάλων χειλέων του αιδοίου, και σε 
μερικές περιπτώσεις από οίδημα  του 

κατωτέρου κοιλιακού τοιχώματος. Πε 4 

πρόωρα νεογνά το σύνδρομο αυτό 

εμφανίστηκε αρκετές εβδομάδες μετά 

τη γέννηση και 1-4 εβδομάδες πριν την 

αναμενόμενη ημερομηνία τοκετού. Νι 
θυλακικές κύστεις, που μπορεί να είναι 

είτε μονόπλευρες είτε αμφοτερόπλευρες 

ανιχνεύονται με κοιλιακό και κολπικό 

υπερηχογράφημα. Ε απάντηση της LH 

και της FSH στη χορήγηση LHRH 

κατέδειξε ότι οι κύστεις ήταν LHRH 
εξαρτώμενες. Ε αντιμετώπιση με οξική 

μεδροξυπρογεστερόνη είχε ως αποτέ-

λεσμα την υποστροφή των κύστεων.  

Νι αγωνιστές της LHRH είναι 

χρήσιμοι στην αντιμετώπιση των ωοθη-
κικών θηλακικών κύστεων που 

σχετίζονται με αληθή πρώιμη ήβη 

(LHRH εξαρτώμενη) αλλά όχι στις 

αυτόνομες κύστεις. Γπομένως, κορίτσια 

με αυτόνομες λειτουργικές ωοθηκικές 

θυλακιοειδείς κύστεις ίσως να 
αναταποκρίνονται στη θεραπεία με από 

του στόματος οξική  μεδροξυπρογε-

στερόνη. Σαίνεται ότι η οξεική μεδρο-
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ξυπρογεστερόνη εμποδίζει την επανεμ-

φάνιση και επιταχύνει την υποστροφή 

των θυλακικών κύστεων, ενώ ταυτό-
χρονα ελαττώνει την πιθανότητα συσ-

τροφής τους. Κία εναλλακτική θεραπεί 

είναι η χρήση ισχυρών αναστολέων της 

αρωματασης όπως η letrozole, που 

ελαττώνουν την έκκριση οιστροδιόλης. 

Ε χειρουργική παρέμβαση σπανίως 
ενδείκνυται. Γναλλακτικά μία μεγάλη 

και επίμονη κύστη θα μπορούσε να 

αντιμετωπιστεί με διαδερμική παρεκέν-

τηση και αναρρόφηση κάτω από 

υπερηχογραφικό έλεγχο. 
Ε συγκέντρωση οιστραδιόλης 

στο πλάσμα σε κορίτσια με υποτρο-

πιάζουσες κύστεις (μεγαλύτερες των 7 

εκ.) ίσως να είναι το ίδιο υψηλή όπως 

σε κορίτσια με όγκους των ωοθηκών 

από κοκκιώδη κύτταρα. Άλλοτε τα 
επίπεδα των οιστρογόνων στο αίμα και 

στα ούρα ίσως είναι στο φυσιολογικό 

εύρος για την ηλικία. Ε ωχρινοποίηση 

των θυλακικών κύστεων σε κάποιες 

περιπτώσεις μπορεί να είναι το 
αποτέλεσμα μια μικρής αύξησης των 

επιπέδων της FSH στο πλάσμα. 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

Κία κύστη η οποία εκκρίνει 

αυτόνομα οιστρογόνα διαφέρει από μία 

θυλακική κύστη η οποία  εμφανίζεται 

σε κορίτσια με αληθή πρώιμη ήθη. 

Πτην περίπτωση της αληθούς πρώιμης 

ήβης, η αφαίρεση ή η ελάττωση της 

κύστης δεν διορθώνει την σεξουαλική 
πρωιμότητα. Ώπό την άλλη πλευρά, οι 

αυτόνομες οιστρογοεκκριτικές κύστεις 

δεν σχετίζονται με αυξημένες ώσεις της 

LH ούτε με πρόωρη απάντηση της LH 

στη χορήγηση LHRH. 

Ρέλος, αναφέρετε ότι οι 
ωοθηκικές κύστες και η πρώιμη ήβη 

έχουν συσχετισθεί με το σύνδρομο του 

εύθραυστου Τ στα κορίτσια.  

 

 
Νεανικός υποθυρεοειδισμός 

 

 

Ν μακροχρόνια αθεράπευτος 

πρωτοπαθής υποθυρεοειδισμός, που 

συχνά είναι αποτέλεσμα της θυρεο-
ειδίτιδας Hashimoto, μπορεί να 

προκαλέσει ψευδή ομόφυλη πρώιμη 

ήβη τόσο σε κορίτσια όσο και σε 

αγόρια. Ε νόσος συχνά εμφανίζεται σε 

συνδυασμό με καθυστερημένη ανάπτυ-
ξη και σκελετική ανωριμότητα. Γάν το 

επίπεδο της προλακτίνης στο πλάσμα 

είναι αυξημένο μπορεί ταυτόχρονα με 

τα άλλα σημεία να εμφανίζεται και 

γαλακτόρροια.  

Αενικά θα μπορούσε να ειπωθεί, 
ότι τα σημάδια της σεξουαλικής 

ωριμότητας δεν ακολουθούνται από μία 

αντίστοιχη αναπτυξιακή έκρηξη αλλά 

αντίθετα η ανάπτυξη είναι κατεσταλ-

μένη. 
Ρα κορίτσια έχουν ανάπτυξη 

στήθους, μεγεθυμένα μικρά χείλη του 

αιδοίου και οιστρογονικές αλλαγές στο 

κολπικό επίχρισμα συχνά χωρίς την 

εμφάνιση εφηβικής τριχοφυΎας. Πε 

μερικές περιπτώσεις συνυπάρχει ακα-
νόνιστη κολπική αιμορραγία και άλλοτε 

μπορεί να αναδειχθεί κάποια μονή ή 

πολλαπλές ωοθηκικές κύστες είτε με το 

κολπικό υπερηχογράφημα είτε με τη 

φυσική εξέταση. Πε κάποιες άλλες 
περιπτώσεις εμφανίζεται και μια 

μεγέθυνση του τουρκικού εφιππίου και 

της υπόφυσης, η οποία μπορεί να  

οδηγήσει στη λάθος διάγνωση ενός 

υποφυσιακού νεοπλάσματος (Γικόνα 2).  

Ρο σύνδρομο αυτό, στο οποίο 
συνυπάρχει υποθυρεοειδισμός, ψευδής 

πρώίμη ήβη, γαλακτόρροια ή και 

υποφυσιακή διόγκωση μπορεί να 

αντιστραφεί ή να θεραπευτεί πλήρως 

μέσα σε λίγους μήνες με τη χορήγηση 

λεβοθυροξίνης. 

 

Εικόνα 1: Θορίτσι 5.2 ετών με ομόφυλη πρώιμη 
ήβη που οφείλεται σε ωχρινοποιητικη θυλακοειδή 

κύστη. Πε ηλικία 4.7 ετών ξεκίνησε η ανάπτυξη 
του στηθους.Ρο ύψος και η ηλικία των οστών ήταν 
κανονικά για πεντάχρονο κορίτσι. Κετά από 
πεντάμηνη παρακολούθηση παρατηρήθηκε 

πρόοδος στην ανάπτυξη του στήθους, τρίχωση του 
εφηβαίου και έμμηνος ρύση διαστήματος 3-5 
εβδομάδων.  
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Κία θεωρία που προτάθηκε 

το 1960 από τον Van Wyk and 

Grumbach, προτείνει ότι το σύνδρομο 

οφείλεται σε ορμονική «υπερδιέγερση» 
του συστήματος της αρνητικής ανα-

τροφοδότησης ως συνέπεια του χρόνιου 

υποθυρεοειδισμού. Ρο αποτέλεσμα 

αυτής της υπερδιέγερσης είναι η αυξη-

μένη έκκριση γοναδοτροφινών, προλα-

κτίνης και TSH. Κε ραδιοανοσολογικές 
μεθόδους επιβεβαιώθηκε ότι υπάρχει 

αυξημένη υποφυσιακή έκκριση προλα-

κτίνης σε παιδιά και ενήλικους με 

πρωτοπαθή υποθυρεοειδισμό και 

ιδιαίτερα σε κορίτσια που εμφανίζουν 
αυτό το σύνδρομο. Ε υπερπρο-

λακτιναιμία αυτή, σχετίζεται με την 

αυξημένη έκκριση TSH. Ε 

απελευθέρωση της GH είναι συχνά 

μειωμένη όπως στον απλό πρωτοπαθή 

υποθυρεοειδισμό. Ε υποθαλαμική TRH 
διεγείρει την απελευθέρωση τόσο της 

TSH όσο και της προλακτίνης, και η 

αυξημένη έκκριση TRH σε παιδιά με 

πρωτοπαθή υποθυρεοειδισμό φαίνεται 

να εξηγεί την αύξηση των επιπέδων της 
προλακτίνης και της TSH σε αυτά. 

Κε ραδιοανοσολογικές μεθό-

δους για την FSH και την LH, 

διαπιστώνεται αυξημένη πλασματική 

συγκέντρωση της  FSH αλλά όχι και της 

LH. Ε βιολογική δραστικότητα της LH 
έχει επίσης βρεθεί ότι είναι χαμηλή σε 

αντίθεση με της FSH της οποίας 

φαίνεται να είναι αυξημένη. Έχει 

καταδειχθεί κατά ώσεις απελευθέρωση 

της FSH, κυρίως τη νύχτα, αλλά δεν 

συμβαίνει το ίδιο με την απελευθέρωση 

της LH. Ώυτή η κατά ώσεις έκκριση έχει 

ανιχνευθεί τόσο σε ασθενείς με αυτό το 

σύνδρομό όσο και σε παιδιά με 
πρωτοπαθή υποθυρεοειδισμό τα οποία 

δεν εμφανίζουν πρώϊμη ήβη. Ε 

αυξημένη απελευθέρωση της FSH και η 

υψηλή αναλογία FSH/LH (σε αντίθεση 

με την φυσιολογική ήβη) φαίνεται να 

ευθύνεται για την ωοθηκική έκκριση 
οιστρογόνων στα κορίτσια με το σύν-

δρομο. Ένας μηχανισμός ανεξάρτητος 

της LHRH είναι πιθανός διότι η 

χορήγηση ενός LHRH αγωνιστή δεν 

καταστέλλει τα επίπεδα της LH. Γπίσης, 
η κατά ώσεις έκκριση της TSH 

αυξάνεται τη νύχτα. Πτα φυσιολογικά 

παιδιά (όχι όμως στους ενήλικες) η 

χορήγηση TRH αυξάνει την 

απελευθέρωση της FSH. Πτα παιδιά 

τώρα με πρωτοπαθή υποθυρεοειδισμό η 
έκκριση της FSH ως απάντηση στην 

TRH, όχι όμως και στην LHRH είναι 

ιδιαίτερα αυξημένη. Έτσι, η ψευδής 

πρώϊμη ήβη, η αυξημένη έκκριση 

προλακτίνης  και η γαλακτόρροια ίσως 
να είναι το αποτέλεσμα της αυξημένης 

έκκρισης TRH, της αυξημένης 

ευαισθησίας των γοναδοτροφικών στην 

TRH ή και των δύο. Ώυτός ο 

μηχανισμός, που έχει κερδίσει έδαφος 

σε σχέση με άλλους, εξηγεί και την 
σχετικά γρήγορη και πλήρη αντιστροφή 

των συμπτωμάτων του συνδρόμου μετά 

από χορήγηση λεβοθυροξίνης.  

 

 
΢ύνδρομο Peutz – Jeghers  

 

 

Γίναι ένα αυτοσωματικό επικρα-

τών σύνδρομο που χαρακτηρίζεται από 

εναπόθεση μελανίνης στα χείλη και στο 
βλεννογόνο του στόματος, και στα 

δάκτυλα των χεριών και των ποδιών. 

Γπίσης εμφανίζονται αμαρτωματώδεις 

πολύποδες που εντοπίζονται κυρίως στο 

ανώτερω τμήμα του πεπτικού σωλήνα 
(ιδίως στη νήστιδα). Πτο 50% των 

περιπτώσεων υπάρχουν πολύποδες και 

στο παχύ έντερο. Νι ασθενείς βρίσκο-

νται σε αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης 

καρκίνου του γαστρεντερικού αλλά και 

άλλων οργάνων όπως θυρεοειδή, 
μήτρας, ωοθηκών, όρχεων, παγκρέατος, 

πνεύμονα και άλλα. Ε έκκριση 

οιστρογόνων από αυτούς τους όγκους 

μπορεί να οδηγήσει σε θηλεοποίηση 

και πρώιμη ήβη τα κορίτσια. 

 

Εικόνα 2: Τρόνιος υποθυρεοειδισμός που 
προκαλείται από θυρεοειδίτιδα Hashimoto σε 
7χρονο κορίτσι με πρώιμη ήβη, υποτροπιάζουσες 

κολπικές αιμορραγίες και γαλακτόρροια. 
Γμφάνισε συμπτώματα υποθυρεοειδισμού και 
αναστολή του ρυθμού ανάπτυξης. Ε οστική ηλικία 
αντιστοιχούσε σε 5χρονο κορίτσι. 
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Ξιο σπάνια ένας επιθηλιακός 

όγκος της ωοθήκης (δυσγερμίνομα) ή 

ένας θυλεοποιητικός όγκος των 
κυττάρων Sertoli-Leydig έχει βρεθεί σε 

ασθενείς με σύνδρομο peutz-jeghers. 

Ώυτά τα παιδιά θα πρέπει να 

εξετάζονται συχνά για την τυχόν ύπαρξη 

όγκων των γονάδων με κολπικό 

υπερηχογράφημα. Ρο γονίδιο που 

ευθύνεται για αυτούς τους όγκους 
εντοπίζεται στο βραχύ σκέλος του     

χρωμοσώματος 19. 
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Πρώιμη θηλαρχή 
 

 
 

 

 
 Τσαρουχά Ελένη  

Τσατσούλης Γεώργιος 

 

 

 
1. Πρώιμη θηλαρχή 

 

 

Ε πρώιμη θηλαρχή είναι μια 

συχνή πάθηση. Ταρακτηρίζεται κυρίως 

από την ανάπτυξη του στήθους, χωρίς 
άλλα χαρακτηριστικά πρώιμης ήβης 

συνήθως κάτω από την ηλικία των δύο 

ετών και πολύ σπάνια πάνω από την 

ηλικία των τεσσάρων ετών.  

΢πάρχουν δύο τύποι πρώιμης 

θηλαρχής: ο κλασσικός και ο μη-
κλασσικός. Ν πρώτος έχει επίπτωση 

21/100.000  ανά έτος, 60% των οποίων 

αφορούν άτομα ηλικίας μεταξύ 6 μηνών 

και 2 ετών. Ν μη κλασσικός ή άτυπος 

τύπος πρώιμης θηλαρχής, που παρου-
σιάζεται σε κορίτσια μεγαλύτερης 

ηλικίας με σποραδικές μηνορραγίες, 

συνδέεται με την ανάπτυξη πρώιμης 

ήβης κεντρικού τύπου και μπορεί να 

έχει μακροπρόθεσμες επιπτώσεις, αν 

και η ήβη και η γονιμότητα είναι 
συνήθως φυσιολογικές. 

Πτην πρώιμη θηλαρχή η ανά-

πτυξη του στήθους εμφανίζεται κυκλικά 

με μεσοδιαστήματα περίπου έξι 

εβδομάδων και υποχωρεί συνήθως με 
την πάροδο μερικών μηνών. Πε σπάνιες 

περιπτώσεις επιμένει για χρόνια ή 

ακόμη και μέχρι την έναρξη της κανο-

νικής ήβης. Πτο 50% των κοριτσιών 

διαρκεί 3-5 χρόνια. Βεν υπάρχει 

σημαντική ανάπτυξη στη θηλή και τη 
θηλαία άλω. Ε μήτρα υπερηχογραφικά 

είναι συνήθως φυσιολογική (<1,8ml 

όγκος και <36mm μήκος). Ε μέτρηση 

του όγκου της μήτρας είναι ο πιο 

ευαίσθητος και ειδικός δείκτης για να 
διαχωρίσουμε την πρώιμη θηλαρχή από 

την αληθή πρώιμη ήβη και θεωρείται 

καλύτερη και από την ανταπόκριση της 

LH στην LHRH. Ν τύπος υπολογισμού 

του όγκου της, είναι: V=επιμήκης 

διάμετρος × προσθοπίσθια διάμετρος × 

εγκάρσια διάμετρος × 0,523.  Ε ανά-

πτυξη γενικότερα, και ειδικότερα των 
οστών είναι συνήθως φυσιολογική. 

Ε κατάσταση αυτή, είναι μια 

καλοήθης πάθηση και αυτοπεριορίζεται 

συνήθως με την πάροδο λίγων ετών. Ε 

απλή παρακολούθηση είναι συνήθως 

αρκετή. Πε μεμονωμένες περιπτώσεις η 
πρώιμη θηλαρχή μπορεί να είναι απλά 

ο προάγγελος της περαιτέρω σεξουα-

λικής ανάπτυξης. Γπειδή η ανάπτυξη 

των μαστών μπορεί να είναι αμφο-

τερόπλευρη, είναι σημαντικό να διαφο-
ροδιαγνώσουμε από νεοπλασίες των 

μαστών και να αποφευχθούν άσκοπες 

χειρουργικές επεμβάσεις, καθώς η 

αφαίρεση ιστού από το μαστό μπορεί να 

έχει ως επίπτωση την αδυναμία 

μελλοντικής ανάπτυξης του στήθους. Πε 
μερικές από τις περιπτώσεις ο υπερηχο-

γραφικός έλεγχος του στήθους είναι 

χρήσιμος για τη διαφορική διάγνωση 

της πρώιμης θηλαρχής από άλλες 

λιγότερο καλοήθεις καταστάσεις. 
Ε πιο συχνή αιτία μάζας στο 

μαστό είναι το ινοαδένωμα. Πε σπάνιες 

περιπτώσεις μπορεί να οφείλεται σε 

καρκίνο του στήθους ή μεταστατικές 

εστίες. 

Ρα επίπεδα οιστραδιόλης του 
ορού, μπορεί να είναι ελαφρώς αυξη-

μένα για τη δεδομένη ηλικία στην 

πρώιμη θηλαρχή. ΐέβαια μερικοί 

ασθενείς έχουν μη ανιχνεύσιμα επίπεδα 

κατάσταση, πολύ πιθανό επειδή είτε 
α)τα δείγματα παίρνονται μετά το 

παροδικό επεισόδιο της έκκρισης 
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οιστρογόνων, είτε β) λόγω της μειωμένης 

ευαισθησίας της ραδιοανοσολογικής 

εξέτασης για την οιστραδιόλη, είτε  γ) 
της αυξημένης δραστηριότητας των 

αρωματασών στο στήθος ή της 

αυξημένης ευαισθησίας των οργάνων 

στόχων. Φστόσο, συνήθως δεν παρατη-

ρείται αύξηση στο πλάσμα της TeBG 

((thyroxine binding globulin), σαν 
απόδειξη της δράσης των οιστρογόνων 

στην κυκλοφορούσες πρωτεΎνες του 

πλάσματος, αν και τα επίπεδα της 

TeBG μπορεί να είναι ελαφρώς 

αυξημένα για τη δεδομένη ηλικία. Ε 
ουροκυτταρογραφία συχνά αποκαλύ-

πτει μια επίδραση των οιστρογόνων στα 

επιθηλιακά κύτταρα στα ούρα. 

Ε συγκέντρωση της FSH ορού 

μπορεί να είναι στα επίπεδα της ήβης. 

Γπίσης ανιχνεύεται νυχτερινή κατά 
ώσεις έκκριση FSH και η αύξηση της 

FSH που επηρεάζεται από τη χορήγηση 

LHRH μπορεί να είναι αυξημένη σε 

σχέση με την αντίστοιχη ηλικία, με 

FSH/LH δείκτη υψηλότερο στην 
πρώιμη θηλαρχή απ‟ ότι στα φυσιολο-

γικά κορίτσια ή στα κορίτσια με αληθή 

πρώιμη ήβη. Φστόσο αυτά τα 

αποτελέσματα εν μέρει συμπίπτουν με 

αυτά των φυσιολογικών κοριτσιών της 

ίδιας ηλικίας. Ρο υπερηχογράφημα των 
ωοθηκών συχνά δείχνει μία ή περισ-

σότερες  κύστεις >0.5cm, που εξαφανί-

ζονται και επανεμφανίζονται συνήθως 

σχετιζόμενες με τις αλλαγές του 

μεγέθους του στήθους. Ν όγκος των 
ωοθηκών και της μήτρας παραμένει 

φυσιολογικός. ΋πως προαναφέρθηκε 

υπάρχει ένδειξη διαλείπουσας έκκρισης 

μικρών ποσοτήτων οιστρογόνων από τις 

ωοθήκες. Έτσι λοιπόν η πρώιμη 

θηλαρχή φαίνεται να είναι αποτέλεσμα 
της ανταπόκρισης των ωοθηκών στην 

παροδική αύξηση των επιπέδων της 

FSH και πιθανόν στη διαφορετική 

ευαισθησία των ωοθηκών στην FSH. Ε 

ανταπόκριση της LH στην χορήγηση 
LHRH είναι σε όλες της περιπτώσεις 

ίδια με των φυσιολογικών κοριτσιών. 

Ρέλος δεν έχει αναφερθεί στο πλάσμα 

ανίχνευση ινχιμπίνης. 

΢πάρχουν κάποιοι τύποι πρώι-

μης ανάπτυξης των δευτερευόντων 
χαρακτηριστικών του φύλου που κατά-

τάσσονται μεταξύ της πρώιμης ήβης 

κεντρικού τύπου και της πρώιμης 

θηλαρχής. Πε αυτή την περίπτωση δια-

πιστώνονται: α)ενδοκρινολογικές διατα-

ραχές, β)υπερηχογραφική απεικόνιση 

των ωοθηκών σχετιζόμενη με 

προοδευτικά αρχόμενη πρώιμη ήβη, 

γ)κάποιος τύπος πρώιμης θηλαρχής ή 
ακόμη και επίμονη θηλαρχή (exag-

gerated thelarche). Γίναι πιθανό ότι και 

οι τρεις αυτοί τύποι είναι περιγραφές 

της ίδιας παθολογίας. Ρα παιδιά αυτά 

έχουν σημειολογία ίδια με της πρώιμης 

θηλαρχής αλλά εμφανίζουν επιπλέον˙ 
αύξηση της ανάπτυξης την οστών, 

υψηλή ταχύτητα ανάπτυξης γενικότερα 

και σποραδικά τριχοφυΎα του εφη-

βαίου. O ενδοκρινολογικός έλεγχος 

δείχνει φυσιολογικά τα επίπεδα των 
ορμονών και μετά από χορήγηση LHRH 

αγωνιστών τα επίπεδα της FSH αλλά όχι 

και της LH ανέρχονται υψηλότερα από 

αυτά του δείγματος ελέγχου ή των 

ατόμων με αληθή πρώιμη ήβη. Ιίγα 

είναι γνωστά για την παθογένεια της 
νόσου αλλά η ανάπτυξη τελικά δεν 

παρουσιάζει διαφορές συγκριτικά με 

την φυσιολογική. Ζεραπεία δεν χρειά-

ζεται εκτός αν τα άτομα εμφανίσουν 

(σπανίως) ψυχολογικές διαταραχές. 
 

 

2. Πρώιμη εμμηναρχή 

 

Νρίζεται ως η 

επανειλημμένη κολπική αιμορραγία σε 
κορίτσια 1-9 ετών χωρίς άλλα σημεία 

ανάπτυξης των δευτερευόντων χαρακτη-

ριστικών του φύλου. Ε αιμορραγία 

μπορεί να παρουσιαστεί για ένα έως έξι 

χρόνια και μετά να σταματήσει. Ε 
αλληλουχία των ενδοκρινολογικών 

διαταραχών παραμένει άγνωστη, όμως 

υπάρχει ενεργοποίηση του άξονα 

υποθαλάμου-υπόφυσης-γονάδων που 

έχει ως αποτέλεσμα την έκκριση FSH 

και αυξημένη ευαισθησία του ενδομη-
τρίου στην οιστραδιόλη, τα επίπεδα της 

οποίας όμως είναι πολύ μικρά για την 

ανάπτυξη του στήθους. Ρα κορίτσια που 

εμφανίζουν αυτά τα σημεία έχει ανα-

φερθεί ότι παρουσιάζουν και κύστεις 
ωοθυλακίου. Ε πρώιμη εμμηναρχή 

είναι καλοήθης και αυτοπεριοριζόμενη 

κατάσταση, Βεν αναφέρονται μακρο-

πρόθεσμες επιπτώσεις ούτε στην ήβη, 

ούτε στη γονιμότητα. 

Πτην περίπτωση της πρώιμης 
εμμηναρχής είναι σημαντικό να από-

κλείσουμε πριν θέσουμε την διάγνωση 

την ύπαρξη τοπικών τραυματισμών, το 

σύνδρομο McCune-Albright, την ύπαρ-

ξη νεοπλασιών την εξωγενή χορήγηση 

οιστρογόνων και την παιδική σεξουα-
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λική κακοποίηση .  Ε πρόπτωση της 

ουρήθρας πρέπει επίσης να διαφορο-

διαγνωστεί.      
 

 

3.  Περιφερική πρώιμη ήβη από 

έκθεση σε οιστρογόνα 

 

 
Πτα παιδιά της προηβικής 

ηλικίας, η αυξημένη έκθεση σε 

οιστρογόνα μπορεί να έχει ως αποτέ-

λεσμα την ανάπτυξη πρώιμης ήβης- 

ομόφυλης στα κορίτσια και ετερόφυλης 
στα αγόρια. 

Ρα κύρια συμπτώματα είναι η 

ανάπτυξη στήθους, υπέρχωση στη 

θηλαία άλω, γεννητικές και δερματικές 

πτυχές και επιπρόσθετα στα κορίτσια 

κολπική έκκριση και εμμηναρχή. Νι 
πρώτες περιπτώσεις περιγράφονται  το 

1952 και οφείλονταν σε έκθεση σε 

διαιθυλοστιλβεστρόλη (DES). Ε έκθεση 

μπορεί να γίνει διαδερμικά, από το 

στόμα, ή ακόμη και με εισπνοή. Πε 
ορισμένες περιπτώσεις ο τρόπος 

έκθεσης παραμένει άγνωστος. 

Κε την πάροδο του χρόνου και 

άλλες ουσίες εκτός από την DES 

αποδείχτηκε ότι προκαλούν πρώιμη 

ήβη. Πτις περισσότερες περιπτώσεις τα 
παιδιά ήρθαν σε επαφή με κρέμες, 

αλοιφές, τονωτικά μαλλιών ή φάρμακα 

από άλλα μέλη της οικογένειας. Γπίσης 

δηλητηρίαση από συνταγογραφούμενο 

σκεύασμα DES από σφάλμα στο στάδιο 
της παραγωγής, προκάλεσε έξαρση της 

πρώιμης ήβης σε δύο νοσοκομεία. Νι 

συγκεντρώσεις της οιστραδιόλης πλά-

σματος ήταν υψηλώς διαφοροποιη-

μένες. Κια μικρή συγκέντρωση 

οιστραδιόλης πλάσματος ωστόσο δεν 
απέκλειε την οιστρογονικής αιτιολογίας 

ανάπτυξη των δευτερευόντων χαρακτη-

ριστικών του φύλου. Ε εξωγενής έκθεση 

σε οιστρογόνα θα πρέπει πάντα να 

αποκλείεται για την αποφυγή μιας 
άσκοπης λαπαροτομίας. Ε σημασία της 

τοπικής εφαρμογής οιστρογόνων στην 

πρόκληση πρώιμης ήβης αποδείχτηκε 

από την αυξημένη συχνότητα ανά-

πτυξης πρώιμης ήβης σε 102 που 

χρησιμοποιούσαν προϊόντα μαλλιών 
που περιείχαν οιστρογόνα (7,8%) 

(Zimmerman et al., 1995) και σε κοπέ-

λες που χρησιμοποιούσαν προϊόντα 

μαλλιών που περιείχαν ορμόνες του 

πλακούντα (Tiwary, 1998). Νι 

παραπάνω συγγραφείς τόνισαν τη 

σημασία της αναζήτησης των προϊόντων 

που χρησιμοποιούσαν τα παιδιά αυτά. 

Ε δόση η οποία προκάλεσε πρώιμη ήβη 
δεν είναι επακριβώς γνωστή, όμως η 

ημερήσια δόση των 330μg την ημέρα 

θεωρήθηκε ικανή να προκαλέσει συμ-

πτώματα (Peter et al. 1995). 

Πυγκριτικά, η έναρξη της ήβης σε 

κοπέλες με σύνδρομο Ullrich-Tyrner 
μπορεί να επιτευχθεί με αυξανόμενες 

δόσεις των 5-25μg 17β-οιστραδιόλη 

ημερησίως. Έτσι δεν είναι παράξενο να 

πούμε ότι η ημερήσια έκθεση σε 330 

μg οιστραδιόλης προκάλεσε όλα τα 
συμπτώματα της πρώιμης ήβης 

συμπεριλαμβανομένης και της ωρίμαν-

σης των οστών. Ζα πρέπει να τονιστεί 

ότι, σε αντίθεση με ασθενείς με συγγενή 

υπερπλασία των επινεφριδίων ή 

σύνδρομο McCune-Albright, κανείς 
ασθενής με περιφερική πρώιμη ήβη 

(ψευδή) λόγω έκθεσης σε εξωγενή 

οιστρογόνα, δεν ανέπτυξε πρώιμη ήβη 

κεντρικού τύπου.    

Βύο επιδημιολογικές μελέτες 
που αφορούν την ανάπτυξη πρώιμης 

ήβης παρουσιάζουν ιδιαίτερο ενδια-

φέρον. Ε πρώτη έγινε σε Ηταλικά 

σχολεία μεταξύ 1977 και 1979. 

παρατηρήθηκε αύξηση του στήθους σε 

αρκετές εκατοντάδες παιδιά σε σχολεία 
στο Κιλάνο. Νι συγκεντρώσεις της 

οιστραδιόλης στο πλάσμα ήταν ελαφρά 

αυξημένες. Ε κλινική εικόνα ήταν 

ελαφριάς μορφής. Πτις περισσότερες 

περιπτώσεις η ανάπτυξη του στήθους 
ήταν σταδίου Tanner 2. Ε προέλευση 

των οιστρογόνων που προκάλεσαν την 

πρώιμη ήβη δεν  απομονώθηκε αλλά 

ενοχοποιήθηκαν οι ανεξέλεγκτες προ-

μήθειες των πουλερικών και βοοειδών 

που ήταν μολυσμένα με οιστρογόνα. 
Έκπληξη προκάλεσε το γεγονός ότι 

μεγάλος αριθμός παιδικών τροφών από 

ομογενοποιημένο κρέας περιείχαν DES 

και είχαν οιστρογονική δράση. Φστόσο 

ο αριθμός των δηλητηριασμένων παι-
δικών δειγμάτων μειώθηκε στο μηδέν 

μεταξύ 1980 και 1982. Θαθώς όμως 

και μεγαλύτερα παιδιά παρουσίασαν 

συμπτώματα, οι παιδικές τροφές δεν θα 

μπορούσαν από μόνες τους να εξηγή-

σουν το πρόβλημα. Ζηλαρχή εμφανί-
στηκε σε 21,2% σε κορίτσια 1-2 ετών 

και γυναικομαστία στο σε 36,6% σε 

αγόρια 1-2 ετών. Ρα υψηλότερα νούμε-

ρα εμφανίστηκαν στο Κιλάνο. 

Ε δεύτερη, ακόμη μεγαλύτερη 

επιδημία παρουσιάστηκε στο Puerto 
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Rico. Ώρχικά περισσότερα από 500 

παιδιά σε χρονικό διάστημα 7 ετών 

παρουσίασαν πρώιμη ήβη. Νι περισ-
σότερες περιπτώσεις παρουσίασαν 

πρώιμη θηλαρχή, αλλά ένας 

σημαντικός αριθμός (158) παρουσίασε 

επιπλέον επιτάχυνση της ωρίμανσης. Ε 

περιεκτικότητα των τροφών σε 

οιστρογόνα –η αρχική υποψία ήταν για 
την DES- και φυτοοιστρογόνα είχαν 

ενοχοποιηθεί για την πρόκληση της 

επιδημίας. Ξαρ‟ όλα αυτά μέχρι 

σήμερα καμία ουσία δεν έχει βρεθεί 

στα δείγματα. 
Πε μετέπειτα έρευνα σημαντική 

θετική συσχέτιση βρέθηκε για παιδιά 

<2 ετών με πρώιμη θηλαρχή και 

κατανάλωση σόγιας και διαφόρων 

τύπων κρέατος. Φστόσο σε >50% των 

περιπτώσεων δεν υπήρξε καμία έκθεση 
σε κανέναν από τους παράγοντες 

κινδύνου. Έτσι η αξία της στατιστικής 

ανάλύσης παραμένει αμφίβολη. 

Γπιπλέον δεν λήφθηκε υπόψη η πιθανή 

δοσοεξαρτώμενη εκδοχή. Πε μια 
πρόσφατη αναφορά από το Puerto Rico 

συλλέχθηκαν περισσότερες από 3000 

περιπτώσεις. Ξαρ‟ όλο που τα από-

τελέσματα των κλινικών και εργαστη-

ριακών ερευνών και το προστατευτικό 

αποτέλεσμα συγκεκριμένων διαιτολο-
γίων συνηγορούσαν υπέρ της μόλυνσης 

των φαγητών με οιστρογόνα, καμία 

συγκεκριμένη ουσία δεν έχει προς-

διοριστεί μέχρι σήμερα. 

Νι επιδημίες πρώιμης ήβης 
στην Ηταλία και το Ξουέρτο Οίκο έχουν 

προσελκύσει το ενδιαφέρον στο 

ερώτημα εάν η πρόκληση της ήβης 

είναι θεωρητικά δυνατή από την 

πρόσληψη οιστρογόνων από το φαγητό 

και συγκεκριμένα το κρέας και τα 
παράγωγά του και επίσης ποια είναι η 

ασφαλής ποσότητα πρόσληψης εξωγε-

νώς χορηγουμένων οιστρογόνων για 

παιδιά. Νι οδηγίες του Ώμερικανικού 
οργανισμού τροφίμων και φαρμάκων 

(FDA) ορίζουν ως μέγιστη επιτρεπόμενη 

πρόσληψη, το 1% της φυσιολογικής 

ποσότητας οιστρογόνων  που παράγεται 

φυσιολογικά στα παιδιά αυτής της 

ηλικίας. Έτσι η αποδεκτή πρόσληψη 
οιστραδιόλης ορίστηκε στα 0.43ng την 

ημέρα για τα αγόρια και στα 3,24ng για 

τα κορίτσια. 

Ε πρόσληψη οιστραδιόλης θα 

εξαρτηθεί τελικά από την συγκέντρωση 
στεροειδών στο κρέας. Κία έρευνα 

έδειξε ότι βοοειδή που είχαν πάρει 

θεραπεία στεροειδών είχαν μεγαλύτερες 

συγκεντρώσεις οιστραδιόλης από αυτών 

που δεν είχαν υποβληθεί σε θεραπεία. 

Ζα πρέπει σε αυτό το σημείο να τονιστεί 
ότι υπάρχει ακόμη αρκετός σκεπτικι-

σμός για τη μέθοδο μέτρησης των 

επιπέδων των στεροειδών στο κρέας. 

Κία φυσιολογική δίαιτα των 2000 kcal 

την ημέρα με 100 gr κρέας μπορεί να 
οδηγήσει σε μέγιστη κατανάλωση 1600 

ng οιστραδιόλης. Ώυτή η ποσότητα είναι 

κατά πολύ μεγαλύτερη από αυτή που 

θέτει ως όριο η FDA. Ώυτό δείχνει ότι τα 

παιδιά μπορεί να έλθουν σε επαφή με 

σημαντική ποσότητα οιστρογόνων από 
τα φαγητά. Φστόσο για να παρουσιαστεί 

ψευδής πρώιμη ήβη, αυτή η έκθεση θα 

πρέπει να είναι συνεχής για μια 

περίοδο αρκετών μηνών. Πτην βιβλιο-

γραφία δεν έχουν περιγραφεί έως τώρα, 
αποδεδειγμένα, περιπτώσεις πρόκλησης 

πρώιμης ήβης από δηλητηρίαση από 

φαγητά που περιείχαν οιστρογόνα. Ρα 

σημεία που έχουν παρατηρηθεί από 

μακροχρόνια αλλά μετρίου βαθμού 

έκθεση σε οιστρογόνα δεν συνδέονται με 
αυτά της πρώιμης ήβης.   
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Πρώιμη ήβη σε παιδιά μετά τη χορήγηση οιστρογόνων 

 
Reference n/sex Age 

(years)/breast 
stage (B) 

Plasma 
oestradiol 
(pg/ml) 

Mode of 
exposure 

Substance and dose 

Hesselvik 
(1952) 

1/m 0,8/B3 − Transdermal DES 

Prouty 
(1952) 

1/m 4/B3 − Transdermal+ 
inhalation 

DES 

Cook et al 

(1953) 

2/f 4-7/B2-3 − Ingestion DES(2mg/day for 

4weeks) 

Green (1958) 2/1f+1m 2-3/B3 − Ingestion+ 
transdermal 

DES (pellets and paste 
on poultry farm 

Hertz (1958) 4/1f+3m 2-3/B3 − Ingestion Oestrone /150μg per 
day 

Weber et al 

(1963) 

7/4f+3m 1,7-8,6/B2-3? UE 

undetected 

Ingestion DES contamination of 

INH tablets (12-90 
μg/day  

Landolt and 
Murset 

4/1f+3m 0,25-9/B2-3 − Transdermal+ 
ingestion 

DES in hair lotion or 
ointment (25-250 

mg/child 

Beas et al 7/3f+4m 0,3-2/B2-3 − Transdermal Oestrogenic effect 
equivalent to 0,1 mg 

oestradiol benzoate  

Fara et al 
(1979) 

323/110f+ 
223m 

3-14/B2 Slightly 
increased UE 

Ingestion? Oestrogens in 
uncontrolled poultry 

and beef? 

Ramos amd 
Bower (1969) 

1/f 3,3/B2 UE 4μg/24h Transdermal Oestrogens in facial 
creams (2500 units/6 

months) 

Kimball et al. 
(1981) 

8/7f+1m B2-3 − Ingestion? Oestrinyl in cow‟s milk 

Edidin and 
Levitsky 

1/m 5/B3 114 Hair cream 1,01 mg „natural‟ 
oestrogens per 2 oz jar 
hair cream 

Pasquino et al. 
(1982) 

3/f 0,75-7/B2 <10 Ingestion? Not clarified (oestrogen 
contaminated meat 
suspected) 

Halperin and 

Sizonenko 
(1983) 

1/m 6,5/B3 14 Transdermal  Oestrone, DES, extracts 

of ovaries 

Freni-Titulaer 

et al. (1986) 

120/f 0,5-8/B2 − Not known No risk factor or 

substances found 

Nizzoli et al. 
(1986) 

73/45f+ 
28m 

1-2/B2 − Not known No risk factor or 
substances found, 

except residence in 
Milan 

Peter et al. 

(1995) 

1/f 2/B2-3 20 Transdermal  330 μg  17b-

oestradiol/day 

Zimmerman et 
al. (1995) 

8/- -/- normal Transdermal  Oestrogens in hair care 
products 

Tiwary (1998) 4/f 1-7/B1-3 6 Transdermal  Oestriol (16-20mg/g), 
17b-oestradiol (0,04 
mg/g) in hair products 

For 
comparison: 
Illig et al. 
(1990) 

9/f 11,7-14,4/ 
B1→2 
B2→5 
B3→5 

6,8+/-1,7 
14+/-7,1 
20+/-11,6 
54+/-26,3 

-------- 
Transdermal  
Substitution 
Treatment  

No therapy 
5μg17b-oestradiol/day 
10μg17b-oestradiol/day 
25μg17b-oestradiol/day 

 
UTS=Ullrich-Turnern syndrome, f=female, m=male, DES=diethylstilboestrol, INH=isonicotinic acid 
hydrazide, UE=urinary oestrogens 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  6  

 
 
 

Διαγνωστική προσέγγιση της ασθενούς με ομόφυλη 
πρώιμη ήβη 

 
 
 

 

 
 Τσάμη Χαραλαμπία  

 

 
 

Ε αρχική εκτίμηση της 

ασθενούς με ομόφυλη πρώιμη ήβη 

πρέπει καταρχήν να περιλαμβάνει τη 

λήψη ενός προσεκτικού ιστορικού, 
οικογενειακού και ατομικού, την 

εκτέλεση μιας λεπτομερούς φυσικής 

εξέτασης, καθώς και έναν ενδελεχή 

παρακλινικό έλεγχο, πρωτίστως ακτινο-

λογικό και ενδοκρινολογικό. 
΢πάρχει συχνά ένα 

οικογενειακό ιστορικό ήπιας πρώιμης 

ανάπτυξης σε συγγενείς των παιδιών με 

ιδιοπαθή κεντρική πρώιμη ήβη μεταξύ 

των ηλικιών 6 και 8, ενώ σε παιδιά με 

αναμνηστικό χαμηλού βάρους κυήσεως 

και πτωχής θρέψης, πιθανολογείται η 

εμφάνιση ατελούς πρώιμης ήβης, 
σύμφωνα με στατιστικές μελέτες του 

Γνδοκρινολογικού Ρμήματος του 

“Sydney Children‟s Hospital” κατά τα 

έτη 1988 έως και 2001 (Arch Dis Child 

2005; 90: 258-261). Νπωσδήποτε, ένα 
ολοκληρωμένο οικογενειακό ιστορικό 

πρέπει επίσης να περιλαμβάνει συγγενή 

νοσήματα, όπως τη νευροϊνωμάτωση. 

 

 

 
Πίνακας 1: Ε  κατάσταση του βάρους, το βάρος γέννησης  και  δεδομένα για την κυοφορία 89 καταγεγραμμένων 
περιστατικών πρώιμης ήβης στο ενδοκρινολογικό τμήμα του “Sydney Children‟s Hospital” (12/1988 - 05/2001)   
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Ώνασκοπώντας το ατομικό 

ιστορικό του παιδιού, ο κλινικός ιατρός 
οφείλει να αναζητήσει ιστορικό 

ενδεικτικό βλάβης του Θεντρικού 

Λευρικού Πυστήματος, όπως τραύμα 

κατά τη γέννηση, εγκεφαλίτιδα, μηνιγ-

γίτιδα, επιληπτικές κρίσεις, πονοκε-

φάλους, εμέτους (ιδίως πρωινούς), 
ακτινοβόληση του εγκεφάλου, οπτικές 

διαταραχές ή οποιασδήποτε άλλης 

φύσεως νευρολογικά συμπτώματα. Ε 

αυξημένη όρεξη, ο ταχύς ρυθμός 

σωματικής ανάπτυξης και η συναισθη-
ματική αστάθεια υποδεικνύουν μια 

σημαντική επίδραση οιστρογόνων. Ε 

συνήθης πορεία και  χρονική εξέλιξη 

των καταστάσεων στην πρώιμη ήβη 

σχετίζεται με αυτήν στη φυσιολογική 

ήβη, ενώ μια ταχεία κλινική εξέλιξη 
συνηγορεί υπέρ μιας οιστρογο-

νοπαραγωγού αλλοιώσεως. Ώντίθετα, 

κοιλιακοί πόνοι, συμπτώματα από το 

ουροποιητικό και γαστρεντερικές ενοχ-

λήσεις είναι συνήθεις σε περιπτώσεις 
μαζών εντοπισμένων στην κοιλιακή 

χώρα.  
Ε εμμηνορρυσία μπορεί να 

αποτελέσει το πρώτο σημείο προω-

ρότητας της ήβης σε ασθενείς με αληθή 

οστική προωρότητα και ψευδή πρώιμη 
ήβη. Πε ορισμένα παιδιά δεν εντοπί-

ζονται εμφανώς τα σημεία της ήβης, αν 

και στα συγκεκριμένα κορίτσια σχεδόν 

πάντα συνυπάρχουν επαναλαμβα-

νόμενα έμμηνα. 
Ρα διαγράμματα της σωματικής 

ανάπτυξης των κορασίδων οφείλουν, 

σαφώς, να είναι ακριβή και σύγχρονα, 

καθώς η αναπτυξιακή έκρηξη συχνά 

συσχετίζεται με την ορμητική εκδήλωση 

της πρώιμης ήβης. Ρο εύρημα της 
επιταγχυνόμενης ανάπτυξης και της 

προηγμένης σκελετικής ωρίμανσης 

είναι καθοριστικό στη διάκριση μεταξύ 

αληθούς πρώιμης ήβης και πρώιμης 

θηλαρχής. Ε φωτογραφία και τα 
διαγράμματα της σωματικής ανάπτυξης 

μιας ασθενούς με ιδιοπαθή πρώιμη 

ήβη, η οποία δεν είχε λάβει αγωγή, 

παρατίθενται παρακάτω.  

 

        
 

Εικ. 1: 3,5 Γτών ασθενής με ιδιοπαθή αληθή 
πρώιμη ήβη 

 

  
Εικ. 2: Βιάγραμμα βάρους                  

 

 
  

Εικ. 3: Βιάγραμμα ύψους 
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Ε φυσική εξέταση πρέπει, 

λοιπόν, απαραίτητα να περιλαμβάνει 

μετρήσεις του ύψους και του βάρους 
του παιδιού. Κια αδρή νευρολογική 

εκτίμηση με έλεγχο των οπτικών πεδίων 

και αναζήτηση ενδεικτικών σημείων 

οιδήματος της οπτικής θηλής κατά τη 

βυθοσκόπηση, κρίνεται επίσης αναγ-

καία. Ν κλινικός ιατρός οφείλει να μην 
παραλείψει την σχολαστική επισκό-

πηση του δέρματος, αναζητώντας την 

τρίχωση του εφηβαίου και  την ύπαρξη 

υπερχρόων κηλίδων ή νευρινομάτων. Πε 

ασθενείς με νευροϊνωμάτωση, οι café au 
lait κηλίδες είναι πολλαπλές 

καφεοειδούς χρώματος με ομαλά όρια, 

ενώ στην περίπτωση του συνδρόμου 

McCune-Albright‟s είναι χαρακτηριστι-

κές η μία ή περισσότερες μεγάλες 

κηλίδες με ανώμαλα χείλη. ΋σο αφορά 
τους αδένες στα κορίτσια με ομόφυλη 

πρώιμη ήβη, σημαντική είναι, βεβαίως,  

η ψηλάφηση του θυρεοειδούς και η 

επισήμανση τυχόν προφανών κλινικών 

σημείων σοβαρής υποθυρεοειδοπάθειας 
(αλλαγές στα μαλλιά και το δέρμα, 

αδύνατος σφυγμός κ.τ.λ.). Ε αντικει-

μενική εξέταση οφείλει να επεκτείνεται 

και προς τους μαστούς, αφού μας 

ενδιαφέρουν τόσο το μέγεθος τους, όσο 

και η σταδιοποίηση της ανάπτυξής 
τους. Θατ‟ αυτόν τον τρόπο, σταδιο-

ποιούνται τα σημεία της εφηβείας 

ανάλογα με το εφηβικό τρίχωμα των 

γεννητικών οργάνων και το μέγεθος της 

ανάπτυξης των μαστών (κατά Tanner). 
Ε ανάπτυξη στο πρώτο στάδιο είναι 

ουσιαστικά μηδέν και ομοιάζει με την 

παιδική, ενώ το πέμπτο στάδιο της 

ανάπτυξης είναι εκείνο του ενηλίκου: η 

θηλαία άλως του μαστού έχει 

υποχωρήσει στο ίδιο επίπεδο με το 
μαστό και το τρίχωμα είναι τραχύ, 

πυκνό, βοστρυχοειδές και εκτείνεται 

στους μηρούς. Ν προσδιορισμός του 

σταδίου ανάπτυξης είναι χρήσιμος, όχι 

μόνο για την ταξινόμηση της φυσικής 
προόδου στην εφηβεία, αλλά και για 

την ερμηνεία των εργαστηριακών 

δεδομένων, όπως είναι ο αιματοκρίτης 

και η αλκαλική φωσφατάση, τα επίπεδα 

της οποίας ακολουθούν μάλλον το 

στάδιο ανάπτυξης και όχι την ηλικία 
του νέου ατόμου, με χαρακτηριστική 

άνοδο στην περίοδο ταχείας αύξησης 

του ύψους.  

                                            

 

 

 

 

 
 

 

                                                                                                                                   

 

 

 
 

 
 
 

 
 
 
 

 
 
 
 

 
Εικ. 4: Ρα στάδια ανάπτυξης κατά Tanner στα 

κορίτσια (Ώ:ηβικό τρίχωμα, ΐ: μαστός)  

 

 

 

Πυνεχίζοντας τη φυσική 

εξέταση, το ενδιαφέρον μας μετατο-
πίζεται επί των εξωτερικών γεννητικών 

οργάνων, προς την εξακρίβωση πιθανής 

οιστρογονικής επίδρασης (διόγκωση των 

μικρών χειλέων, πάχυνση του βλεννο-

γόνου του κόλπου και λευκόρροια). Γάν 

το νεαρό κορίτσι προσεγγιστεί με έναν 
ιδιαίτερα προσεκτικό τρόπο, είναι 

συχνά εφικτή η διεξαγωγή εξονυχι-

στικής αμφίχειρης ορθικής – κοιλιακής 

εξέτασης. ΋ταν, λοιπόν, υφίστανται 

ωοθηκικές εξεργασίες  καθίστανται με 
αυτόν τον τρόπο προσπελάσιμες και 

εύκολα  ψηλαφητές. Αια την καλύτερη 

εκτίμηση των ωοθηκικών μαζών, όμως, 

προτιμάται η μέθοδος της υπερηχοτο-

μογραφίας. Θορίτσια με αληθή πρώιμη 

ήβη έχουν, λόγω των υψηλών επιπέδων 
των γοναδοτροπινών, ήπια διογκωμένες 

ωοθήκες με πολλαπλές μικρές 

θυλακιώδεις κύστεις, οι οποίες κατά την 

εφηβεία προσομοιάζουν των ωοθηκών 

στα κορίτσια με φυσιολογική ήβη. Κια 
μονήρης μεγάλη ωοθηκική κύστη από 

την άλλη πλευρά, μπορεί να 

προσανατολίσει την κλινική σκέψη 

προς το σύνδρομο McCune- Albright‟s.   

Ηδιαίτερη μνεία πρέπει, σαφώς, 

να γίνει για το υπερηχογράφημα, το 
οποίο γενικότερα αποτελεί τη μέθοδο 

εκλογής (μαζί με τον προσδιορισμό της 

ηλικίας των οστών) κατά τη μελέτη της 

πυέλου στα μικρά παιδιά, αποδίδοντας 

την απαραίτητη έμφαση στις ωοθήκες 
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και τα επινεφρίδια, όταν κρίνεται 

αναγκαίο. ΋πως αναφέρθηκε παραπά-

νω, μικρές και πολλαπλές ωοθηκικές 
κύστεις ή θυλάκια δύναται να 

παρατηρηθούν σε κορίτσια με αληθή 

πρώιμη ήβη κατεξοχήν, μα και σε αυτά 

με ψευδή. Ε  ψευδής πρώιμη ήβη που 

προκαλείται από την αυτόνομη έκκριση 

οιστρογόνων ενός ωοθηκικού όγκου θα 
εντοπιστεί από την ασυμμετρία των 

ωοθηκών του παιδιού και από την 

υπερηχογραφική εικόνα της μάζας 

αυτής καθ‟ εαυτής. Πε κορίτσια προ της 

εφηβείας, το εύρημα του αυξημένου 
μεγέθους της μήτρας και μια καλά 

αφορισμένη ηχώ απήχησης κεντρικά 

του ενδομητρίου σηματοδοτούν μία 

αυξημένη κυκλοφορία οιστρογόνων 

οποιασδήποτε αιτιολογίας. ΋σο αφορά 

τη μελέτη (με τη βοήθεια του Doppler) 
της αιματικής κυκλοφορίας στη 

μητριαία αρτηρία, την κρίνουμε 

απαραίτητη για την παρακολούθηση 

κοριτσιών με πρώιμη ήβη, καθώς οι 

τροποποιήσεις της εν λόγω κυκλο-
φορίας εμφανίζονται πρωιμότερα των 

μορφολογικών αλλαγών των εσωτερικών 

γεννητικών οργάνων. Άλλωστε, ο 

υπερηχογραφικός έλεγχος συμβάλλει 

επιπλέον στον έλεγχο της αποτελε-

σματικότητας της θεραπευτικής αγωγής, 
γεγονός που ενισχύει τους λόγους 

προτίμησης της συγκεκριμένης 

μεθόδου. 

 

 
                

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

Ώντίθετα, σε περίπτωση υποψίας 
δυσπλασίας του ινώδους ιστού (όπως 

για παράδειγμα στο σύνδρομο McCune 

-Albright‟s), επιδιδόμαστε συμπληρω-

ματικά στη λεπτομερή εξέταση του 

σκελετού του παιδιού, ενώ σε υποψία 
ομόφυλης πρώιμης ήβης κεντρικής 

αιτιολογίας ελέγχουμε το Θεντρικό 

Λευρικό Πύστημα. Γξέταση εκλογής 

θεωρείται η Καγνητική Ρομογραφία 

εγκεφάλου, η οποία συχνά απεικονίζει 

ενδοκρανιακές αποτιτανώσεις, διόγκωση 
του τουρκικού εφιππίου, περιοχές 

ινώδους δυσπλασίας του παρεγχύματος 

και ποικίλους όγκους του εγκεφάλου 

(μεταξύ των οποίων έμφαση  

προσδίδεται στις εξεργασίες της φαιάς 

ουσίας). 

 

Εικ. 5: Κεγάλος ορμονοπαραγωγός  όγκος  ωοθήκης 

σε 2-χρονο κορίτσι.            

 
Εικ. 6:  Ε διογκωμένη μήτρα στο ίδιο κορίτσι   

(ΐ:κύστη). 

 

Εικ. 7: (a-f) Θορίτσι με McCune- Albright‟s 
σύνδρομο 
a και b: Στα 3 της έτη εμφάνισης εμμηνορρυσία που 
επιβεβαιώθηκε υπερηχογραφικά.  
c και d: Μετά τη θεραπεία, η μήτρα διατήρησε 
υπερηχογραφικά τον εφηβικό τύπο, ενώ το  Doppler 
Ομαδοποιήθηκε. 
e και f: Ένα χρόνο αργότερα η ασθενής εμφάνισε 
ξανά εμμηνορρυσία: Το US αποκάλυψε μια ωοθηκική 
κύστη, ενώ η διαστολική ροή στο Doppler υποδεικνύει 
την ανάγκη προσαρμογής της αγωγής.   
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Εικ. 8: Ώμάρτωμα υποθαλάμου (δεξιό βέλος) σε 
μαγνητική εγκεφάλου 

 

 

Πε ένα παιδί με ομόφυλη 

πρώιμη ήβη, ο εργαστηριακός έλεγχος 
που θα ακολουθήσει εξαρτάται από την 

αρχική κλινική εκτίμηση του παιδιού. 

Γάν η φυσική εξέταση πιστοποιήσει μια 

οιστρογονική επίδραση στο βλεννογόνο 

του κόλπου και τα διαγράμματα 
ανάπτυξης αποκαλύψουν επίσπευση 

αυτής, τότε απαιτείται πιο εκτενής 

εργαστηριακός έλεγχος. Γάν όμως, από 

την άλλη πλευρά, υπάρχει κλινική 

υποψία πρώιμης θηλαρχής, στα αρχικά 

διαγνωστικά τέστ θα απαιτηθούν 
συμπληρωματικά ακτινογραφίες του 

αριστερού χεριού και καρπού για την 

εκτίμηση της οστικής ηλικίας. Έτσι 

λοιπόν, η ύπαρξη διόγκωσης των 

μαζικών αδένων με φυσιολογική οστική 
ηλικία συνηγορεί υπέρ της πρώιμης 

θηλαρχής, ενώ η προχωρημένη οστική 

ηλικία υπέρ της πρώιμης ήβης. Ν 

ακτινολογικός έλεγχος, άλλωστε, για την 

εκτίμηση της σκελετικής ωρίμανσης 

είναι η μόνη πιο χρήσιμη μέθοδος της 
αξιολόγησης ενός παιδιού με πρώιμη 

ήβη. Ε οστική ηλικία, δε,  είναι 

σημαντικότερη της χρονολογικής και 

του ύψους κατά ηλικία στους ασθενείς 

με αληθή πρώιμη ήβη. Ώντίθετα, το 
κολπικό επίχρισμα, το οποίο αποτελεί 

ιστολογικό δείκτη ωρίμανσης, επιβε-

βαιώνει την κλινική υποψία πρώιμης 

ήβης (ουσιαστικά την οιστρογο-

νοποίηση) και είναι επίσης χρήσιμο για 

τον καθορισμό της αγωγής που θα 
ακολουθηθεί. Ένα τυπικό κολπικό 

επίχρισμα σε κορίτσια με πρώιμη ήβη 

αναδεικνύει σε ποσοστό 35% επιπολής, 

σε ποσοστό 50% ενδιάμεσα και στο 

15% παραβασικά κύτταρα. Ρα ευρή-
ματα της υπερβολικής έκκρισης 

οιστρογόνων (>40% επιπολής κύτταρα) 

εγείρουν, σαφώς, την υποψία μιας 

οιστρογονοπαραγωγού αλλοιώσεως.   
Γάν η οιστρογονική επίδραση 

στον κόλπο είναι περιορισμένη, ο 

ρυθμός ανάπτυξης φυσιολογικός και η 

οστική ηλικία επίσης φυσιολογική, η 

ασθενής πρέπει να παρακολουθείται 

ανά τρίμηνο, ώστε να καταγράφεται η 
πρόοδος της σεξουαλικής ωρίμανσης 

και να αξιολογείται η πορεία της 

γραμμικής σωματικής ανάπτυξης. Βεν 

είναι ασύνηθες για ένα παιδί να 

παρουσιάσει ένα ή περισσότερα παρο-
δικά επεισόδια πρώτης διόγκωσης των 

μαστών και επιταγχυνόμενης σωμα-

τικής ανάπτυξης, τα οποία συχνά 

υποστρέφουν χωρίς θεραπεία. Άλλα 

παιδιά ακολουθούν έναν εξαιρετικά 

αργό ρυθμό εξέλιξης της πρόωρης 
ήβης, χωρίς να εμφανίσουν ταχεία 

σκελετική ωρίμανση, και φθάνουν στο 

φυσιολογικό ύψος του ενήλικα, εντός 

των αναμενόμενων ορίων, άνευ ιατρο-

γενούς παρεμβάσεως.  
Γάν η ασθενής, από την άλλη 

πλευρά, παρουσιάσει επιταγχυνόμενη 

σεξουαλική ωρίμανση, προχωρημένη 

οστική ηλικία ή σημεία επίδρασης των 

οιστρογόνων επί του κολπικού βλεν-

νογόνου, συνιστάται άμεσα η παρα-
πομπή της σε έναν εξειδικευμένο 

ενδοκρινολόγο της παιδικής ηλικίας. 

Έτσι λοιπόν, για τη διάγνωση της 

κεντρικής αιτιολογίας πρώιμης ήβης 

απαραίτητη κρίνεται η μέτρηση των 
επιπέδων των LH, FSH, TSH (η 

τελευταία σε υποψία υποθυρεοει-

δισμού) και οιστραδιόλης. Ε ερμηνεία 

των επιπέδων της FSH και της LH, δε, 

εξαρτάται από τη χρησιμοποιούμενη 

κάθε φορά μέθοδο. Νι τελευταία 
διαθέσιμες μέθοδοι περιλαμβάνουν 

ραδιοανοσολογικές (IRA) τεχνικές και 

τις νεότερες και περισσότερο ευαίσθητες 

ανοσοραδιομετρικές (IRMA), ανοσοχη-

μειομετρικές και ανοσορροομετρικές 
(IFMA) μεθόδους. Γφόσον η έκκριση 

των FSH και LH σχετίζεται με τον ύπνο 

στη νεαρή εφηβεία, η τυχαία μέτρηση 

των επιπέδων τους κατά τη διάρκεια της 

ημέρας ίσως δε βοηθήσει στη διαφορο-

διάγνωση μεταξύ πρώιμης θηλαρχής, 
ψευδούς πρώιμης ήβης και κεντρικής 

αιτιολογίας πρώιμης ήβης. Ρα επίπεδα 

των FSH και LH εντός των προεφηβικών 

ορίων καταμετρώνται συχνά στα αρχικά 

στάδια της αληθούς πρώιμης ήβης. 

Ξαρόλα αυτά, τυχαία μέτρηση των 
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επιπέδων της LH εντός των εφηβικών 

ορίων υποδεικνύουν προχωρημένη 

κεντρικής αιτιολογίας πρώιμη ήβη 
(σταδίου 3 κατά Tanner). ΋σο αφορά 

τις τυχαίες μετρήσεις των επιπέδων της 

FSH, θεωρούνται λιγότερο χρήσιμες 

καθώς, γενικά, διακυμαίνονται μεταξύ 

των ίδιων ορίων τόσο στην πρώιμη 

θηλαρχή, όσο και στην κεντρικής 
αιτιολογίας πρώιμη ήβη. Πε αυτές τις 

περιπτώσεις καταφεύγουμε στις σύγ-

χρονες IRMA μεθόδους, οι οποίες μας 

εξασφαλίζουν περισσότερο ευαίσθητα 

αποτελέσματα ως προς τη διαφορο-
διάγνωση των ανωτέρω καταστάσεων. 

Ε δοκιμασία διέγερσης της 

GnRH συμβάλλει επίσης στη διαφορο-

διάγνωση μεταξύ πρώιμης θηλαρχής, 

ψευδούς πρώιμης και αληθούς 

(κεντρικής αιτιολογίας) πρώιμης ήβης. 
Ώσθενείς με αληθή πρώιμη ήβη 

επιδεικνύουν νυκτερινές εκκρίσεις FSH 

και LH και μία εφηβικού τύπου, LH 

δεσπόζουσα ανταπόκριση στην εν λόγω 

δοκιμασία, ενώ κορίτσια με πρώιμη 

θηλαρχή επιδεικνύουν μία προεφη-
βικού τύπου  FSH δεσπόζουσα 

ανταπόκριση και αυτά με ψευδή πρώι-

μη ήβη μια συγκεκαλυμμένη 

ανταπόκριση στην GnRH. Ρο εύρημα 

των υψηλών επιπέδων οιστραδιόλης 

(100 – 200 pg/ml), τα χαμηλά επίπεδα 
γοναδοτροπινών και η συγκεκαλυμμένη 

ανταπόκριση στην GnRH πιθανολογεί 

την παρουσία οιστρογονο-παραγωγού 

όγκου ή κύστεως, μολονότι η συγκε-

κριμένη διάγνωση οφείλει να επιβε-
βαιώνεται υπερηχογραφικά. Ε δοκι-

μασία διέγερσης της GnRH είναι, τέλος, 

εξαιρετικά χρήσιμη για την εκτίμηση 

της ανταπόκρισης ενός κοριτσιού στη 

θεραπεία με τα GnRH ανάλογα.      

                                                            
     

 
Συνοψίζοντας ... 

 
 

Πίνακας 2: Βιαγνωστική προσέγγιση πρώιμης ήβης 

 
 
Ιστορικό:   

Πημεία ήβης και χρόνος έναρξης αυτών 
Ξροηγούμενα διαγράμματα ανάπτυξης 
Ιοιμώξεις, τραύματα και νευρολογικές διαταραχές του ΘΛΠ 
Νικογενειακό ιστορικό εφηβείας         

 
Αντικειμενική εξέταση:   

Πταδιοποίηση ήβης κατά Tanner 
Βιάγραμμα  ανάπτυξης/ετήσιος ρυθμός αύξησης 
Λευρολογική και Νφθαλμολογική εξέταση 

Βερματικές βλάβες   
Υηλάφηση κοιλίας   

Ακτινολογικός έλεγχος:  Ώκτινογραφία αριστερού καρπού 
΢περηχογράφημα ωοθηκών-μήτρας 

Καγνητική τομογραφία εγκεφάλου 

Κολπικό επίχρισμα:  

Ενδοκρινολογικός 
έλεγχος 

FSH, LH, οιστραδιόλη 
TSH, Ρ4, προλακτίνη 
Βοκιμασία GnRH   

 

 

Διαφορική διάγνωση ασθενούς με 

ομόφυλη πρώιμη ήβη 

 
Ρο ιστορικό και η φυσική 

εξέταση θα πρέπει να κατευθύνονται 

προς τις διαγνωστικές πιθανότητες που 

συζητήθηκαν παραπάνω, χωρίς απαραί-

τητα ο κλινικός ιατρός να είναι 

ειδικευμένος στην παιδική ενδοκρινο-
λογία. Ξρωτίστης αξίας αποτελεί, σα-

φώς, η καταμέτρηση των συγκεντρώ-

σεων των γοναδοτροπινών και των 

στεροειδών ορμονών του φύλου στο 

πλάσμα, καθώς, στη μεν αληθή πρώιμη 

ήβη τα επίπεδα των ανωτέρω ορμονών 

ανευρίσκονται αυξημένα, στη δε 
ενδογενή παραγωγή στεροειδών τα 

επίπεδα των γοναδοτροπινών είναι 

χαμηλά, μα των στεροειδών του φύλου 

αυξημένα. 

Λέες ανοσολογικές μέθοδοι 

υποδεικνύουν με μεγαλύτερη ακρίβεια 
τις εκδηλώσεις της αυξημένης έκκρισης 

των γοναδοτροπινών από ένα μόνο 
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δείγμα αίματος, χωρίς την εκτέλεση της 

δοκιμασίας διέγερσης. Γπιπλέον, όταν 

οι παραπάνω μέθοδοι εφαρμοστούν σε 
συλλογές ούρων, έχει αναφερθεί ότι 

δύναται να υποδηλώσουν την απαρχή 

της εφηβικής ή πρώιμης εφηβικής 

ανάπτυξης. Θατά το παρελθόν, η δοκι-

μασία GnRH ήταν απαραίτητη 

προκειμένου να επιβεβαιωθεί η αύξηση 
της LH στην εφηβεία, λόγω της 

μερικούς επικάλυψης των εφηβικών 

και των προεφηβικών επιπέδων της 

ορμόνης στη βασική κατάσταση του 

οργανισμού. Βεν είναι ακόμη, όμως, 
πλήρως σαφές πως οι νεότερα εφαρμο-

σμένες μέθοδοι θα αντικαταστήσουν τη 

δοκιμασία GnRH στη διάγνωση των 

ανωμαλιών της ήβης κατά την εφηβεία. 

΋σο αφορά τη διαφορική 

διάγνωση μεταξύ πρώιμης θηλαρχής 
και κεντρικής αιτιολογίας πρώιμης 

ήβης, σε ένα μεγάλο βαθμό στηρίζεται 

στην κλινική εξέταση, μα ίσως χρειαστεί 

συμπληρωματικά ο προσδιορισμός των 

επιπέδων της οιστραδιόλης ή των γονα-
δοτροπινών. Ε εκτίμηση του μεγέθους 

της μήτρας με τη βοήθεια των 

υπερήχων θεωρείται επίσης χρήσιμη,  

με δεδομένο ότι η πρώιμη θηλαρχή δεν 

προκαλεί αύξηση του όγκου της μήτρας 

(σε αντίθεση με την  κεντρικής 
αιτιολογίας πρώιμη ήβη που προκαλεί). 

Ξαρόλα αυτά, ο καθορισμός του μεγέ-

θους του οργάνου δεν συγκαταλέγεται 

στα πλέον αξιόπιστα κριτήρια διαφορο-

διάγνωσης των δύο κλινικών οντοτήτων. 

Πύμφωνα με διεθνείς μελέτες στην 

παγκόσμια βιβλιογραφία, ορισμένα 
κορίτσια που αρχικά θεωρήθηκαν ότι 

πάσχουν από πρώιμη θηλαρχή 

καταγράφηκε τελικά πως εμφάνισαν 

ολική πρώιμη ήβη. Βυστυχώς, δεν 

είμαστε ακόμη σε θέση να προσδιο-

ρίσουμε ποία κορίτσια θα έχουν την 
τελευταία έκβαση. 

Γκτός των άλλων, η εκδήλωση 

της αληθούς πρώιμης ήβης ίσως 

σηματοδοτεί την παρουσία ενός 

υποθαλαμικού όγκου. Νι ακτινογραφίες 
του κρανίου δεν είναι συνήθως 

διαγνωστικές, ενώ η αξονική και δη η 

μαγνητική τομογραφία συνιστώνται 

απόλυτα σε παιδιά με αληθή πρώιμη 

ήβη. Νι συγκεκριμένες μέθοδοι απεικο-

νίζουν σε λεπτές τομές το σύστημα 
υποθαλάμου – υπόφυσης με εξαιρετική 

ανάλυση και καθιστούν διαγνώσιμα 

ακόμη και τα πολύ μικρά υποθαλαμικά 

αμαρτώματα. Γιδικότερα όμως, η 

μαγνητική τομογραφία του εγκεφάλου 
υπερέχει των υπολοίπων απεικονι-

στικών μεθόδων, ως προς την ακριβέ-

στερη εντόπιση αλλοιώσεων του 

Θεντρικού Λευρικού Πυστήματος, οι 

οποίες ευθύνονται για την παθογένεση 

της νόσου. Άλλωστε, η MRI απεικόνιση 
μας επιτρέπει, κατά τρόπο άριστο,  την 

εξαίρεση βλαβών στο ΘΛΠ με τη χρήση 

επιθυμητής χρωματικής αντίθεσης στην 

κλίμακα του γκρι των εκάστοτε δομών.   

 
Πίνακας 3: Διαφορική διάγνωση ομόφυλης πρώιμης ήβης                          

 Συγκεντρώσεις 
γοναδοτροπινων 

Ανταπόκριση 
της LH στην 

GnRH 

Συγκεντρώσεις 
στεροειδών 

ορμονών του 
φύλου 

Μέγεθος των 
γονάδων 

Διάφορα 

Αληθής 
πρώιμη ήβη 

 

Γφηβικού τύπου Γφηβική 
απάντηση 

Γφηβικού 
τύπου 

↑/↑↑ 
(ανάλογα με το 

στάδιο της 
ήβης) 

CT, MRI εγκεφάλου 

Χευδής 

πρώιμη ήβη  
•   όγκος 

κοκκιωματω
δών 
κυττάρων 

 
 
•  θυλακιώδης 

κύστη 

 

 

Ξροεφηβικού τύπου 
(↓) 
 
 

Ξροεφηβικού τύπου 
(↓) 
 

 

Ξροεφηβικού 
τύπου 

 
 

■ 
Ξροεφηβικού 

τύπου. 
■ FSH κ.φ./↑ 

 

 

↑↑↑ οιστραδιόλη 
 
 
 

Νιστραδιόλη 
κ.φ./↑↑↑ 

 

 

Βιόγκωση 
ωοθηκών 

 
 

■Βιόγκωση 
ωοθηκών 
■Θύστεις 
ορατές 

στο US 

 

Υηλάφηση όγκου με 
εξέταση από το ορθό 

 
 

■ Ώιμορραγία κατά 
τη  μείωση των 
οιστρογόνων 

■ Γπανεμφάνιση 

κύστεων 

Πρώιμη 

θηλαρχή 
 
 
 

 
 

■ Ξροεφηβικού 

τύπου (↓) 
■ Λυκτερινές 
ώσεις FSH σε 

ορισμένα 

κορίτσια 

■ 

Ξροεφηβικού 
τύπου. 

■ FSH συχνά 
↑ 

 

Νιστραδιόλη 

κ.φ./↑ 

■Φοθήκες 

προεφηβικού 
τύπου, 

συνήθως με 
κύστεις 

■Κήτρα 
προεφηβικού 

τύπου 

Γκδήλωση νόσου 

συχνά προ των 3 
ετών 
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Εικ. 9: Πύντομος ενδοκρινολογικός αλγόριθμος της ομόφυλης πρώιμης ήβης 
 
 
 
 

 

 
 

Εικ. 10: Ξληρέστερος αλγόριθμος της ομόφυλης πρώιμης ήβης 
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Πίνακας 4: ΢περηχογραφικά ευρήματα 
 

 Προεφηβικά Πρώιμη ήβη 
Αληθής πρώιμη ήβη / 

έναρξη ήβης 

Μήτρα <2,5 cm 2 <2,5 cm 2 >4 cm 2. 

Ψοθήκες 

 
    •   ομοιογενείς 
    •   κυστικές 

<2,0 ml 

 
80% 
20% 

<2,0 ml 

 
50% 
50% 

2-6 ml 

 
20% 
80% 

Αριθμός κύστεων <4 <4 >6 

Διάμετρος κύστεων  <6 mm Κικρές/μεγάλες 4-10 mm 

 

 

 

 
Πίνακας 5:  Γργαστηριακά τεκμήρια τεχέως εξελισσόμενης ολικής πρώιμης ήβης 
 

ΕΠΙΠΕΔΑ ΟΡΜΟΝΨΝ ΥΤΛΟΤ (κατά τη διάρκεια της ημέρας) :  
                                               ■  Νιστρογόνα Γ2> 9 pgr/ml 
                                               ■  Θερατινοποίηση του κόλπου 

Ο΢ΣΙΚΗ ΗΛΙΚΙΑ  >  ΤΧΟ΢ ΚΑΣΑ ΗΛΙΚΙΑ  >  ΦΡΟΝΟΛΟΓΙΚΗ ΗΛΙΚΙΑ 

FSH ΚΑΙ LH: 

                                               ■  Ε σχετιζόμενη με τον ύπνο ↑ της LH, πιστοποιεί την απαρχή της εφηβείας 
                                               ■  LH > 7,5 και FSH > 4,0 IU/L 
                                               ■  Κετά GnRH αγωνιστή :  LH > 15,0  και FSH > 7,5 IU/L 
 

ΑΠΕΚΛΕΙ΢Ε: 
                                              ■  ΋γκο 

                                              ■  ΢ποθυρεοειδισμό 
                                              ■  Ξρώιμη ήβη ανεξάρτητη της GnRH 
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 Ε ι σ α γ ω γ ή  

 
 
 

Ετερόφυλη πρώιμη ήβη 
 

 
 

 

 
Φαρκωνή Χρυστάλλα 

 

 

 

 
 1. Εισαγωγή- Ορισμός  

 
  

Φς πρώιμη ήβη ορίζεται η εμφά-

νιση δευτερευόντων χαρακτηριστικών του 

φύλου σε ηλικία μικρότερη της  αναμε-

νόμενης. Ε αναμενόμενη ηλικία  της 

έναρξης της ήβης ποικίλλει μεταξύ των 

λαών. Αια τα ελληνικά δεδομένα ορίζεται 
στα 7 έτη αν αφορά την εμφάνιση 

οποιουδήποτε σημείου ενήβωσης ή στα 9 

έτη όταν πρόκειται για εμφάνιση όλων 

των σημείων που την συνιστούν.  

Ρα δευτερεύοντα χαρακτηριστικά 
τα οποία χαρακτηρίζουν την ήβη στο 

κορίτσι είναι η ανάπτυξη μαστών, η 

ανάπτυξη τρίχωσης στο εφήβαιο και τις 

μασχάλες και η ολοκλήρωση της ανάπτυ-

ξης του σκελετού. Πτο τέλος εμφανίζεται 

και η έμμηνος ρήση. 
Πτην πρώιμη ήβη τα δευτερεύοντα 

χαρακτηριστικά, ανάλογα με τα αίτια που 

την προκαλούν, διαφέρουν σε κάθε 

περίπτωση.  Ε πρώιμη ήβη πρακτικά 

ταξινομείται σε  δύο μεγάλες κατηγορίες , 
την αληθή ή εξαρτώμενη από την GnRH  

και την περιφερική ή μη εξαρτώμενη από 

την GnRH. Ξέρα από αυτή τη βασική 

διαίρεση υπάρχει μια άλλη μορφή 

πρώιμης ανάπτυξης, η ετερόφυλη πρώιμη 

ήβη ή αρρενοποίηση στο κορίτσι. Ε 
βασική διαφορά  σ‟ αυτή την περίπτωση 

είναι ότι  τα δευτερεύοντα χαρακτη-

ριστικά είναι ετερόφυλης μορφής, αντί 

ομόφυλης λόγω των διαφορετικής 

αιτιολογίας. 

 Ε ετερόφυλη πρώιμη ήβη στο 

κορίτσι οφείλεται στην υπερπαραγωγή 

ανδρογόνων με αποτέλεσμα την εμφάνιση 

σημείων αρρενοποίησης. Ώυτά τα σημεία 

είναι η υπερτρίχωση, η ακμή, το βράγχος 

φωνής, η ανάπτυξη του μυϊκού συστή-
ματος και η υπερτροφία της κλειτορίδας. 

Ποβαρή, προχωρημένη σκελετική ωρί-

μανση συνοδεύει την αρρενοποίηση στα 

πάσχοντα κορίτσια και αυτή η κατάσταση 

μπορεί περαιτέρω να επιπλακεί με την 
ανάπτυξη δευτερογενούς κεντρικής 

πρώιμης ήβης.  

 

 

 

  
 

  

         

 

 
 

 

    

 

 

 
 

 

 

 

  
 

 

 

 

 

Εικ.1: Ώρρενοποίηση σε  θήλυ 46ΤΤ με 
συγγενή υπερπλασία επινεφριδίων από 
ανεπάρκεια  21-υδροξυλάσης 

 

http://www.emedicine.com/cgi-bin/foxweb.exe/makezoom@/em/makezoom?picture=/websites/emedicine/ped/images/Large/59FIG-3.JPG&template=izoom2
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2. Αιτιολογία 
 
 

Ε υπερπαραγωγή των ανδρογόνων 
στην ετερόφυλη πρώιμη  ήβη συνδέεται 

με συγκεκριμένες καταστάσεις  οι οποίες 

είναι:  

•  συγγενής 

υπερπλασία των 
επινεφριδίων η 

οποία συνδέεται με 

ανεπάρκεια 21-

υδροξυλάσης, είτε 

με ανεπάρκεια 11-

υδροξυλάσης και 
ανεπάρκεια 3 β-

υδροξυστεροειδικής 

αφυδρογονάσης            

•  όγκους φλοιού των επινεφριδίων 

 •  έκτοπο επινεφριδικό ιστό στις 
ωοθήκες και αλλού   

 •  όγκους ωοθηκών: αρρενοβλάστωμα, 

δυσγερμίνωμα, γοναδοβλάστωμα 

 •  εξωγενή λήψη ανδρογόνων 

 •  σύνδρομο Cushing 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 
Εικ. 2: Νι αλλαγές που μπορεί να δεις σε 
ελαφριά συγγενή υπερπλασία επινεφριδίων. Ε 

υπερτίχωση στον κορμό δεν μπορεί να 
διακριθεί εύκολα αλλά η υπερτρίχωση στο 
πρόσωπο και η ακμή είναι εμφανείς. Νι 
αλλαγές στην κλειτορίδα είναι εντυπωσιακές. Ε 

διαταραχή οφειλόταν σε ανεπάρκεια 21-
υδροξυλάσης. 

 

 

Εικ. 3: Πυγγενής αρενοποιητική υπερπλασία 
επινεφριδίων. Γπεξηγηματικό διάγραμμα των 

διαφόρων βαθμών αρρενοποίησης και το 
φυσιολογικό (Λ) 

 

Εικ. 4: Ώνεπάρκεια 21-υδροξυλάσης σε 
συτγγενή υπερπλασία επινεφριδίων. Ν ασθενής 

γονοτυπικά ήταν θήλυ (ΤΤ), φαινοτυπικά και 
στη συμπεριφορά άρρεν και παρουσιάστηκε 
σαν πρόβλημα μόνο η στειρότητα και η 
απουσία όρχεων. Ξαρατήρησε το χαμηλό 

ανάστημα λόγω της πρώιμης επιφυσιακής 

σύγκλεισης. 

http://sheba.co.il/img/upload3/4/424_465.jpg
http://137.222.110.150/restricted/gallery/album77/Congenital_virilizing_adrenal_hyperplasia_human?full=1
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3. Διάγνωση 

 
 

Ε αιτία της  αρρενοποίησης  

μπορεί να είναι εμφανής από τα ευρή-

ματα στο ιστορικό ή την κλινική εξέταση. 

Ε αξιολόγηση απαιτεί πολύ καλή λήψη 

ιστορικού μαζί με προσεκτική εξέταση 
και εργαστηριακό έλεγχο. Ώπαιτείται 

μέτρηση των γοναδικών και επινεφρι-

δικών στεροειδών ορμονών. Ώπαραίτητες 

είναι και οι απεικονιστικές μέθοδοι όπου 

θα αναδείξουν αρρενοποιητικούς όγκους  
στις ωοθήκες ή στα επινεφρίδια. ΢περη-

χογραφικώς μπορούν να αναδειχθούν  

όγκοι στις ωοθήκες. Νι αρρενοποιητικοί 

επινεφριδιακοί όγκοι σχετίζονται με 

αυξημένα επίπεδα επινεφριδιακών  

ανδρογόνων σε συνδυασμό με απεικο-
νιστικά ευρήματα σε αξονική τομογραφία 

(CT ) ή μαγνητικό συντονισμό (MRI). 

 

 

3.1. Διαφορική διάγνωση  
 

 

Νι πιο πάνω καταστάσεις  πρέπει 

να διαφοροδιαγνωστούν από την ιδιοπαθή 

πρώιμη αδρεναρχή, με την οποία μπορεί 

να έχουν παρόμοια κλινική εικόνα. Ε 
πρώιμη αδρεναρχή ορίζεται ως η 

εμφάνιση τριχώματος στο εφήβαιο πριν 

την ηλικία των 8 ετών στο κορίτσι, με τη 

μέγιστη συχνότητα εμφάνισης μεταξύ 5-8 

ετών. Ρο τρίχωμα είναι σκούρο, ίσιο ή 
σγουρό και χοντρό.  Ε ανάπτυξη ηβικού 

τριχώματος κυρίως περιορίζεται στα 

μεγάλα χείλη και μπορεί να περιλαμ-

βάνει και ανάπτυξη τριχώματος στις 

μασχαλιαίες κοιλότητες όπως επίσης και 

χαρακτηριστική οσμή που οφείλεται στις 
εκκρίσεις αποκρινών αδένων στην ηβική 

περιοχή. Πτην τυπική πρώιμη αδρεναρχή 

δεν υπάρχουν άλλα σημεία σεξουαλικής 

ωρίμανσης και ενήβωσης. Ρο ύψος και η 

οστική ηλικία είναι συχνά μεγαλύτερα 
από το μέσο όρο αλλά είναι συνήθως 

μεταξύ 2 SD.   Ε συχνότητα εμφάνισης 

είναι πιο μεγάλη στους μαύρους απ‟ ότι 

στους λευκούς. Ε οικογενής μεταβίβαση 

είναι σπάνια. Ε πλειοψηφία των παιδιών 

με πρώιμη αδρεναρχή έχει μια πρώιμη 
ενεργοποίηση της επινεφριδιακής έκκρι-

σης ανδρογόνων αλλά όχι παραγωγή τόσο 

υψηλών επίπεδων  ανδρογόνων  ικανών  

να προκαλέσουν αρρενοποίηση. Πε αυ-

τούς τους ασθενείς που υπάρχει επιπλέον 

και μεγέθυνση κλειτορίδας η πιθανότητα 
ετερόφυλης  πρώιμης ήβης και αρρενο-

ποιητικών όγκων πρέπει να αποκλεισθεί. 

Πτην πρώιμη αδρεναρχή ο μηχανισμός 

που οδηγεί σ‟ αυτή την ήπια με μέτρια 

υπερέκκριση ανδρογόνων είναι ακόμα 
άγνωστος. Ώυτή η κατάσταση συνήθως 

δεν απαιτεί θεραπεία όμως οι μακρο-

χρόνιες τις συνέπειες είναι η πρώιμη ήβη, 

η περιεφηβική υπερτρίχωση και το 

σύνδρομο πολυκυστικών  ωοθηκών.  

 Ρο σχήμα και ο πίνακας  πιο 
κάτω απεικονίζουν ένα διαγνωστικό αλγό-

ριθμο όπου παρουσιάζονται οι διαφορές 

μεταξύ των καταστάσεων όπου έχουμε  

υπερπαραγωγή ανδρογόνων. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  1   

 
 
 

΢υγγενής υπερπλασία των επινεφριδίων 
 

 
 

 

 
Τσιάβος Κωστάκης 

 

 

 

 
 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 
1.1. ΢υγγενής υπερπλασία των 

επινεφριδίων 

 

 

Ε πρώτη συσχέτιση μεταξύ 

ψευδοερμαφροδιτισμού και υπερπλασίας 
των επινεφριδίων έγινε το 1865 από το De 

Grecchio  όταν έκανε νεκροψία σε μια 

ψευδoερμαφροδιτική κοπέλα από την 

Λάπολη. Ώπό αυτήν την παρατήρηση σή-

μερα έχουμε καταλήξει στο συμπέρασμα 
ότι η συγγενής υπερπλασία των επινε-

φριδίων οδηγεί σε ψευδοερμαφροδιτισμό 

και πρώιμη ήβη. Πυγκεκριμένα την 

υπερπλασία την προκαλούν ανεπάρκειες 

ενζύμων. Ε πιο συχνή ανεπάρκεια 

ένζυμου είναι η 21 υδροξυλάση που 
αποτελεί το 95% όλων των περιπτώσεων  

συγγενών υπερπλασίας  των επινεφριδίων. 

Ώυτή έχει δυο μορφές την κλασική και 

την μη κλασική  μορφή. 

 

 

 

1.2. Ανεπάρκεια της στεροειδικής 21-
υδροξυλάσης 

 

 

1.2.1.  Κλασσική Ανεπάρκεια 21-

Τδροξυλάσης.  
 

 

Ε ανεπάρκεια της στεροειδικής 

21-υδροξυλάσης είναι η συχνότερη 

ενζυμική διαταραχή που προκαλεί 

συγγενή υπερπλασία των επινεφριδίων. Ε 
κλασική ανεπάρκεια της 21-υδροξυλάσης 

παρατηρείται περίπου στις 1 στις 14.000 

βιώσιμες γεννήσεις, αλλά η συχνότητα 

μπορεί να ποικίλλει ανάλογα με τον 

πληθυσμό και τη γεωγραφική περιοχή. Ε 
κλασική διαταραχή έχει δύο μορφές: τη 

μορφή με απώλεια άλατος και την απλή 

αρρενοποιητική (χωρίς απώλεια άλατος)· 

και οι δύο έχουν ως αποτέλεσμα αμ-

φιφυλία στο γενετικά θήλυ νεογνό. Πτην 

μορφή με απώλεια άλατος που παρα-
τηρείται στα δυο τρίτα των περιπτώσεων η 

επινεφριδιακή παραγωγή αλδοστερόνης 

και κορτιζόλης είναι ανεπαρκής. Ρα 

επεισόδια απώλειας άλατος χαρα-

κτηρίζονται από υπονατριαιμία, υποκα-
λιαιμία και μειωμένο όγκο με μεταβολική 

οξέωση, μείωση του αγγειακού τόνου και 

σε μερικές περιπτώσεις καταπληξία και 

θάνατο. Ρα επεισόδια συνήθως 

εμφανίζονται μεταξύ της 7ης και της 14ης 

ημέρας   της ζωής μετά την έξοδο από το 
νοσοκομείο. Έτσι, το προσβεβλημένο 
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πρωτότοκο άρρεν που έχει φυσιολογικά 

εξωγεννητικά όργανα βρίσκεται σε 

ιδιαίτερο κίνδυνο για επεισόδια απώλειας 
άλατος στο σπίτι. Ε αμφιφυλία των 

εξωτερικών γεννητικών οργάνων στα 

θήλεα συνήθως υποκινεί τις διαγνωστικές 

διαδικασίες και έτσι τα θήλεα έχουν 

μικρότερο κίνδυνο. Ε απώλεια άλατος θα 

πρέπει να αποκλείεται προσεκτικά ακόμη 
και στα νεογνά με ήπια αμφιφυλία των 

εξωτερικών γεννητικών οργάνων. Πε 

αντίθεση με τα άτομα που χάνουν άλας, 

τα άτομα με απλή αρρενοποίηση μπορεί 

να συνθέτουν επαρκείς ποσότητες 
αλδοστερόνης για να κατακρατούν άλας. 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 
1.2.2. Μη Κλασική Ανεπάρκεια της 

21-Τδροξυλάσης.  
 

 

Ε μη κλασική ανεπάρκεια της 21-

υδροξυλάσης, μια γενετική ποικιλία της 

κλασικής μορφής σχετίζεται με ηπιότερη 

ενζυμική διαταραχή και δεν προκαλεί 
αρρενοποίηση στο γενετικά θήλυ νεογνό. 

Πημεία υπερέκκρισης ανδρογόνων μπορεί 

να εμφανιστούν μετά τη γέννηση και στα 

δύο φύλα. Ε μη κλασική ανεπάρκεια της 

21-υδροξυλάσης παρατηρείται σε 1 στις 
100 γεννήσεις στο γενικό πληθυσμό και 

εμφανίζει υψηλότερη συχνότητα σε 

ειδικές εθνικές ομάδες, καθιστώντας αυτή 

την διαταραχή την πιο συχνή σωματική 

υπολειπόμενη νόσο στον άνθρωπο. 

 

 
 
 

 

1.2.3. Η παθοφυσιολογία  
 

 

Ε παθοφυσιολογία της 21-
υδροξυλάσης είναι συνδεδεμένη με την 

έλλειψη του ενζύμου. Ε μειωμένη 

σύνθεση κορτιζόλης οδηγεί σε αντιστα-

θμιστική αύξηση της παραγωγής από την 

υπόφυση της LH και FSH  οδηγεί στην 
παραγωγή CRH από τον υποθάλαμο. Έτσι 

δεν λειτουργεί σωστά η αρνητική 

παλίνδρομη ρύθμιση μέσω της κορτι-

ζόλης. Ν οργανισμός προσπαθεί μέσω των 

γλυκοκορτικοειδών και αλατοκορτι-

κοειδών να υποκαταστήσουν τον παλμό 
της κορτιζόλης αλλά δεν τα καταφέρνει. 

Βόσεις πάνω από τις   φυσιολογικές  από 

αλατοκορτικοειδή ή γλυκορτικοειδή είναι 

απαραίτητες σε αρκετούς ασθενείς για να 

καταστείλουν την υπερέκκριση  των 
επινεφριδιακών ανδρογόνων ή οιστρογό-

νων ικανοποιητικά. Ε ενδομητροειδική 

έλλειψη γλυκοκορτικοειδών μπορούν να 

επηρεάσουν την μεταγενετική ευαισθησία  

του νεογνού στην αρνητική παλίνδρομη 

αναστολή αμβλύνοντας   τα κεντρικά 
αποτελέσματα της θεραπείας. Ώυτό έχει 

ως αποτέλεσμα την ιατρογενή υπεκορ-

τιζολαιμία, σε συνδυασμό με την 

πλεονεσματική έκκριση ανδρογόνων ή 

οιστρογόνων  οδηγεί σε αντίσταση στην 

 

 

Εικ. 1: Πυχνότητα σε διάφορες εθνότητες 
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ινσουλίνη ή στο μεταβολικό σύνδρομο ή 

στειρότητα. 

 Ε αύξηση της CRH  όχι μόνο 
συνεισφέρει στην εμφάνιση της CAH αλλά 

μπορεί να επιδράσει και ψυχολογικά τον 

ασθενή ή στην ενεργειακή ομοιόσταση 

του νεογνού. Αιατί αυξημένα επίπεδα της 

CRH έχουν βρεθεί σε άτομα που 

βρίσκονται σε καταστάσεις άγχους, κατά-
θλιψης ή σε υπερλειτουργία  του άξονα 

υποθαλάμου υπόφυση επινεφριδίων 

(H.P.A). Κπορεί να έχει αρνητική 

επίδραση στην ψυχολογία του ασθενούς.  

 
 

1.2.4. Κλινική Εμφάνιση  
 

 

Ε ανεπάρκεια της 21-υδροξυ-

λάσης, η 17α-υδροξυπρογεστερόνη (17-
ΝΕΟ) και η προγεστερόνη υπερπα-

ράγονται και μετατρέπονται στα ανδρο-

γόνα διύδρο-επιανδροστερόνη (DHEA), 

Β4-ανδροστενδιόνη και τεστοστερόνη που 

προκαλεί αρρενοποίηση. Κετά την γέν-
νηση, σε παιδιά με την κλασική μορφή 

χωρίς θεραπεία αλλά και με την μη 

κλασική παρατηρείται επιτάχυνση της 

αύξησης κατά τα πρώτα χρόνια, αλλά οι 

επιφύσεις συγκλίνονται πρόωρα με 

αποτέλεσμα το αρχικά ψηλό παιδί να 
γίνει βραχύσωμος ενήλικας. Ώκόμη και 

με θεραπεία οι περισσότεροι ασθενείς δεν 

φθάνουν το δυνητικό τους ύψος που 

καθορίζεται από το οικογενειακό ύψος. Ε 

ανάπτυξη της εφηβείας με τον 
υποθαλαμοϋποφυσιακό έλεγχο μπορεί να 

κατασταλεί από τα αυξημένα επινεφρι-

διακά ανδρογόνα και να εμφανιστεί 

υπογονιμότητα μέχρι την κατάλληλη 

θεραπεία για να κατασταλεί η ΏCTH και 

η παραγωγή επινεφριδιακών ανδρογόνων. 
Τωρίς αντιμετώπιση οι άρρενες μπορεί να 

εμφανίσουν σημεία ψευδοήβης που 

χαρακτηρίζονται από αύξηση του φαλλού, 

μικρούς όρχεις και πρώιμη εμφάνιση της 

τρίχωσης στο εφηβαίο, στη μασχάλη και 
στο σώμα. Ε ανάπτυξη στον άρρενα των 

έσω και έξω γεννητικών οργάνων είναι 

φυσιολογική. Νι θήλεις χωρίς θεραπεία 

μπορεί να εμφανίσουν συμπτώματα από 

τα αυξημένα ανδρογόνα όπως κυστική 

ακμή, δευτεροπαθή αμηνόρροια-
αραιομηνόρροια ή σύνδρομο πολυκυ-

στικών ωοθηκών. Γπίσης τα άτομα αυτά 

έχουν  αυξημένη πιθανότητα εμφάνισης     

επινεφριδιακών  όγκων και αυξημένη 

αντίσταση  στην ινσουλίνη. 
 

 

1.2.5. Μοριακή Γενετική  
 

 

Ρο γονίδιο που κωδικοποιεί την 
21-υδροξυλάση βρίσκεται στο βραχύ 

σκέλος του χρωμοσώματος 6 μέσα στα 

γονίδια του μείζονος συστήματος 

ιστοσυμβατότητας στον άνθρωπο. Ε 

γονιδιακή θέση του ενζύμου της 21-
υδροξυλάσης ονομάζεται CYP21 και 

εμφανίζει σημαντική ομολογία με ένα 
διπλανό γονίδιο το ψευδογονίδιο CYP21P, 

το οποίο δεν εκφράζεται. Νι δύο μορφές 

μεταλλάξεων που έχουν παρατηρηθεί 

είναι ακυρώσεις γονιδίων που προέρχο-
νται από κακή διάταξη των χρωμο-

σωμάτων και από άνιση διασταύρωση 

κατά την μείωση και αναστροφή γονιδίων 

οι οποίες προφανώς σχετίζονται με τη 

μεταφορά μικρών αλληλουχιών από το 

ψευδογονίδιο στο ενεργό γονίδιο. 
  

 

1.2.6. Διάγνωση και θεραπεία.  

 

 
Ν έλεγχος των νεογέννητων για 

αυξημένα επίπεδα στον ορό της 17-ΝΕΟ 

θέτει τη διάγνωση στα άρρενα και τα 

θήλεα με κλασική ανεπάρκεια 21-

υδροξυλάσης ανεξάρτητα από τον 

φαινότυπο των έξω γεννητικών οργάνων. 
Πτις Ε.Ξ.Ώ τα νεογέννητα ελέγχονται 

σήμερα σε 15 πολιτείες. Πε ύποπτες 

περιπτώσεις θα πρέπει να ελέγχεται το 

χρωμοσωμιακό ή γενετικό φύλο με 

δείγμα βλεννογόνου για σωμάτιο Barr, με 
καρυότυπο, με φθορισμό του ΢ ή με 

ανάλυση του SRY. Ώυξημένα επίπεδα 17-

ΝΕΟ, που μπορεί να είναι αρκετές 

εκατοντάδες φορές άνω του φυσιολογικού 

επιβεβαιώνει την ενζυματική διαταραχή. 

Ν συνήθης έλεγχος δεν αποκαλύπτει τη 
μη κλασική μορφή της ανεπάρκειας της 

21-υδροξυλάσης. Πτην μη κλασική 

μορφή τα επίπεδα της 17-ΝΕΟ μπορεί να 

είναι αυξημένα νωρίς το πρωί, αλλά 

φυσιολογικά το μεσημέρι και το 
απόγευμα. Έτσι, η ανεπάρκεια διαγιγνώ-

σκεται με τη δοκιμασία διέγερσης με 
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ΏCΡΕ (εφάπαξ ενδοφλέβια ένεση 0,25 

mg συνθετικής ΏCΡΕ και δοκιμασία για 

17-ΝΕΟ στα Ν και 60 λεπτά). Ε 
συσχέτιση των βασικών και των μετά 

διέγερση με ΏCΡΕ συγκεντρώσεων της 

17-ΝΕΟ δίνει μια γραμμή συσχέτισης 

όπου διακρίνονται τρεις διαγνωστικές 

ομάδες. Νι κλασικές περιπτώσεις είναι η 

υψηλότερη ομάδα στη γραμμή συσχέ-
τισης, οι μη κλασικές περιπτώσεις 

συγκεντρώνονται χαμηλότερα από τις 

κλασικές περιπτώσεις και τέλος στην 

κατώτερη ομάδα παρατηρείται μια 

αλληλεπικάλυψη των ετεροζυγωτών 
φορέων και των μη προσβεβλημένων 

ατόμων. 

Ρα θήλεα με κλασική ανεπάρκεια 

21-υδροξυλάσης θα πρέπει πάντα να 

ανατρέφονται ως θήλεα, δεδομένου ότι έ-

χουν τη δυνατότητα φυσιολογικής σε-
ξουαλικής και αναπαραγωγικής λειτουρ-

γίας, Πτα προσβεβλημένα και χωρίς θε-

ραπεία με την κλασική μορφή θήλεα 

απαιτείται χειρουργική διόρθωση της 

αμφιφυλίας των έξω γεννητικών οργάνων. 
Ξρόσφατα δεδομένα υποδηλώνουν ότι 

έγκαιρη διόρθωση του κόλπου και του 

περινέου σε ένα χρόνο(καλύτερα από τον 

2ο έως τον 6ο μήνα)  με την οποία α-

ποφεύγεται η σε δεύτερο χρόνο εγχείρηση 

και μειώνεται η στένωση του κόλπου 
αργότερα είναι αποτελεσματική στη 

διόρθωση της αμφιφυλίας. 

Ε αντιμετώπιση μετά τη γέννηση 

συνίσταται σε ορμονική υποκατάσταση 

δια βίου. Γίναι απαραίτητη η 
παρακολούθηση της συγκέντρωσης της 

17-ΝΕΟ στον ορό (ή η αποβολή της 

πρεγναντριόλης στα ούρα του 24ώρου) 

καθώς και η δραστηριότητα ρενίνης 

πλάσματος στην κλασική μορφή με 

απώλεια άλατος. Πυνήθως χορηγείται 
υδροκορτιζόνη στην βρεφική και παιδική 

ηλικία σε δόση από 10 έως 25 mg/m2 ε-

πιφανείας σώματος την ημέρα ώστε να 

επιτυγχάνεται συγκέντρωσης 17-ΝΕΟ 

στον ορό μεταξύ 500 και 1000 ng/dL. 
Ξροσπάθειες να διατηρηθεί η 17-ΝΕΟ σε 

φυσιολογικά επίπεδα οδηγεί στην 

εμφάνιση κουσινοειδών χαρακτήρων και 

καθυστέρηση της ανάπτυξης. Θατά την 

εφηβεία και στην ενήλικο ζωή, η 

υδροκορτιζόνη μπορεί να αντικατασταθεί 
με δεξαμεθαζόνη ή πρεδνιζόνη. 

Τορήγηση αλατοκορτικοειδούς (9α-

φθοριοϋδροκορτιζόνη) και προσθήκη 

άλατος στη διατροφή είναι απαραίτητη σε 

ασθενείς με νόσο με απώλεια άλατος και 
μπορεί να βελτιώσει και τον ορμονικό 

έλεγχο στους ασθενείς με την απλή 

αρρενοποιητική μορφή. Βυστυχώς σε 

έναν σημαντικό αριθμό παιδιών με CΏΕ, 

η διατήρηση επαρκούς καταστολής των 

επινεφριδίων χωρίς τη δημιουργία μη 
αποδεκτού βαθμού υπερκορτιζολαιμίας 

έχει αποδειχθεί δύσκολη. Πτα ανεπιθύ-

μητα συμβάματα περιλαμβάνεται το χα-

μηλό ανάστημα, η υπογονιμότητα, οι 

πολυκυστικές ωοθήκες, η διαταραχή της 
εμμηνορρυσίας, η ακμή, η υπερτρίχωση, 

η αραίωση της τρίχωσης του μετώπου και 

η προοδευτική παχυσαρκία. Ξαρόλο που 

η ελλιπής συμμόρφωση στην χορηγού-

μενη θεραπεία υποκαταστάσεως είναι 

χωρίς αμφιβολία η κύρια αιτία της 
ελλιπούς καταστολής της υποφύσεως, ένα 

μέρος του προβλήματος συνίσταται στην 

περιορισμένη μας δυνατότητα στον 

έλεγχο της έκκρισης της ΏCΡΕ. Αι' αυτό 

έχει προταθεί ότι τα παιδιά με 
σοβαρότερη προσβολή (με βαριά 

αρρενοποίηοη και απώλεια άλατος, με 

διπλές μηδενικές μεταλλάξεις στο γονίδιο 

της 21-υδροξυλάσης) θα έχουν καλύτερη 

ποιότητα ζωής εάν υποβληθούν σε 

επινεφριδεκτομή σε νεαρή ηλικία, έτσι 
ώστε να αντιμετωπίζονται ως ασθενείς με 

νόσο Addison στους οποίους απαιτούνται 

μικρές δόσεις στεροειδών (με χορήγηση 

αυξανόμενων δόσεων σε καταστάσεις 

έντασης). Κέχρι σήμερα, η προσέγγιση 
αυτή έχει δείξει θετικά αποτελέσματα 

στον περιορισμένο αριθμό των περιπτώ-

σεων που έχει εφαρμοσθεί. 

Ε θεραπεία της μη κλασικής 

ανεπάρκειας της 21-υδροξυλάσης με 

μικρές δόσεις δεξαμεθαζόνης (0,25 mg 
στην κατάκλιση) είναι συνήθως αποτελε-

σματική στη μείωση των συμπτωμάτων 

της υπερέκκρισης των ανδρογόνων, 

περιλαμβανομένης και της υπογονι-

μότητας.  
 

 

1.2.7. Προγεννητική αντιμετώπιση  
 

 

Ε προγεννητική διάγνωση γίνεται 
καλύτερα με άμεση προσέγγιση με 

μοριακή γενετική αλλά μπορεί επίσης να 
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γίνει και με τη μέτρηση της 17-ΝΕΟ ή 

της Β4-ανδροστενδιόνης στο αμνιακό 

υγρό. Ε διάγνωση με δοκιμασία του DNA 
απαιτεί βιοψία χοριακών λαχνών ή κυττά-

ρων από το αμνιακό υγρό που 

λαμβάνονται με αμνιοκέντηση. Ε βιοψία 

των χοριακών λαχνών που γίνεται από την 

8η έως 10η εβδομάδα της εγκυμοσύνης 

επιτρέπει νωρίτερη διάγνωση από την 
αμνιοκέντηση η οποία γίνεται στο δεύτερο 

τρίμηνο. Άμεσος έλεγχος της γονιδιακής 

θέσης του CYP21 γίνεται με Southern 

blot για διαπίστωση ακύρωσης γονιδίων 

(στο 10 έως 35% των περιπτώσεων) και με 
ολιγονουκλεοτιδικούς ανιχνευτές για 

ειδικά αλλήλια για διαπίστωση σημεια-

κών μεταλλάξεων. Νι δυο αυτές δοκι-

μασίες σε συνδυασμό, συνήθως διαπιστώ-

νουν περίπου το 90% όλων των μεταλ-

λάξεων. 
Ε προγεννητική αντιμετώπιση 

που συστήνεται για την ανεπάρκεια της 

21-υδροξυλάσης είναι δεξαμεθαζόνη από 

το στόμα σε δόση 20 μg/kg, την ημέρα 

(βάρος πριν την εγκυμοσύνη) διαιρού-
μενο σε τρεις ίσες δόσεις και χορη-

γούμενο στη μητέρα αρχίζοντας πριν την 

9η εβδομάδα της εγκυμοσύνης. Ε 

θεραπεία θα πρέπει να συνεχίζεται μέχρι 

τον τοκετό εάν το έμβρυο αποδειχθεί ότι 

είναι προσβεβλημένο θήλυ αλλά θα 
πρέπει να διακόπτεται εάν το έμβρυο 

είναι άρρεν ή μη προσβεβλημένο θήλυ. 

Ε προγενετική αντιμετώπιση με 

δεξαμεθαζόνη έχει δείξει ότι είναι 

ασφαλής και αποτελεσματική τόσο για τη 
μητέρα όσο και για το παιδί στις 

μεγαλύτερες μελέτες σε άνθρωπο. Ρο 

μέσο βάρος γέννησης και ο αριθμός των 

αποβολών ήταν παρόμοια στις θεραπευό-

μενες και μη θεραπευόμενες προσβε-

βλημένες γυναίκες. Γκτός από στατιστικά 
μεγαλύτερη αύξηση βάρους στις μητέρες 

που λάμβαναν δεξαμεθαζόνη προγενε-

τικά, άλλες ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν: 

ερυθροϊώδεις ραβδώσεις, οίδημα, υπέρ-

ταση και διαβήτης της κυήσεως 
αναφέρονται στον ίδιο βαθμό και στις δύο 

ομάδες. 

 

1.3. Μελλοντικές θεραπείες 

 

1.3.1. Υαρμακολογικές  
 

 

Αια να έχουμε μικρότερες δόσεις 

γκλυκοκορτικομιδών χρησιμοποιούνται 

αναστολείς των ορμονών. Τρησιμοποιείται 

ένα φαρμακευτικό σχήμα από υδροκορ-
τιζόνη, φθοριοκορτιζόνη, φλουταμίδη 

(ανταγωνιστής των ανδρογόνων στους 

ανδρογονικούς υποδοχείς), και τεστο-

λακτόνη (αρωματικός αναστολέας παρα-

γωγής οιστρογόνων). Ώυτό έδειξε καλά 
αποτελέσματα για τα δύο πρώτα χρόνια 

ζωής των βρεφών. Έχουν λιγότερες 

ανεπιθύμητες ενέργειες αλλά χρειάζονται 

περισσότερη έρευνα. 

 

 
1.3.2. Γονιδιακή θεραπεία  
 

 

Γίναι σε ερευνητικό επίπεδο στα 

ποντίκια αλλά έχουμε ενθαρρυντικά 
αποτελέσματα. Σαίνεται ότι η μεταφορά 

ανασυνδυασμένων γονιδίων μέσω αδε-

νοϊών προκαλεί λειτουργικές ή μορφο-

λογικές αλλαγές στο φλοιό των επι-

νεφριδίων. Αίνονται έρευνες επίσης με 

επινεφριδιακά ή μεσεγχυματικά κύτταρα. 
Ώυτά μπορεί να δώσουν μια οριστική 

θεραπεία στο μέλλον αλλά είναι σε 

αρχικά στάδια ή υπάρχει πολύς δρόμος 

ακόμα. 

Ώυξημένη πιθανότητα ανάπτυξης 
επινεφριδιακών όγκων. Ώυτοί οι τομείς 

είναι υπό έρευνα. Πτους φορείς ή στους 

ετεροζυγώτες με μετάλλαξη στο CYP 21 

έχουμε διαταραχή του άξονα ΕΟΏ. Κετά 

από διέγερση της κορτικοτροπίνης (CRH) 

στους φορείς γίνεται αύξηση της έκκρισης 
της πρόδρομης 17-υδροξυπρογεστερόνης 

σε σχέση με τα φυσιολογικά άτομα όπως 

επίσης οι φορείς έχουν   μειωμένη έκκρι-

ση τεστοστερόνης  από το ουροποιητικό 

της ελεύθερης κορτιζόλης  και υψηλής 
έκκρισης κορτικοτροπίνης. Νι φορείς 

είναι ελεύθεροι συμπτωμάτων. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  2  
 
 

΢υγγενής υπερπλασία επινεφριδίων  

– Ανεπάρκεια 11Β-υδροξυλάσης 

 

 

 
Πανταζής Παναγιώτης 

 

 

 
 ΋πως αναφέρθηκε και παραπάνω 

η συγγενής υπερπλασία των επινεφριδίων 
περιλαμβάνει μια ομάδα γενετικών 

ανωμαλιών που προκύπτουν από ελλεί-

ψεις ενζύμων της επινεφριδιακής στεροει-

δογένεσης, οι οποίες επηρεάζουν την πα-

ραγωγή κορτιζόλης. Συσικά ανάλογα με 

το είδος του ενζύμου αλλά και τη 
βαρύτητα της ανεπάρκειας του μπορούν 

να προκύψουν διαφορετικές κλινικές 

εικόνες. Πτις περισσότερες περιπτώσεις 

προκύπτει αρρενοποίηση εξ αιτίας της 

δράσης των επινεφριδιακών ανδρογόνων. 
Κετά την ανεπάρκεια της 21-

υδροξυλάσης η οποία και αποτελεί την 

πιο συχνή αιτία υπερπλασίας των 

επινεφριδίων και παρατηρείται στο 90% 

των περιπτώσεων, ακολουθεί η ανεπά-

ρκεια της 11β-υδροξυλάσης, στην οποία 
θα αναφερθούμε σε αυτό το σημείο της 

εργασίας. Ε ανεπάρκεια της 11β-

υδροξυλάσης αναγνωρίστηκε και περι-

γράφηκε για πρώτη φορά από τους 

Eberlein και Bongiovanni το 1955. 
 

 
1. Επιδημιολογία 

 

 
Ε ανεπάρκεια της 11β-

υδροξυλάσης εμφανίζεται στην καυκάσια 

φυλή με συχνότητα 1 στις 100.000 

γεννήσεις ζωντανών βρεφών και αποτελεί 

το 5-8% όλων των επινεφριδιακών στε-

ροειδογενετικών ανωμαλιών. Ε συχνότητα 

της 11β-ανεπάρκειας είναι πολύ πιο 
αυξημένη στο Ησραήλ όπου ανέρχεται σε 

1 στις 30.000 με 40.000 ζωντανές 

γεννήσεις, ενώ ακόμα πιο μεγάλη 

συχνότητα περιστατικών παρατηρείται 

στους εβραίους εκείνους που έχουν 
καταγωγή από το Καρόκο και στους 

οποίους η ανεπάρκεια εμφανίζεται σε 1 

στις 5000-8000 ζωντανές γεννήσεις. 

ΐέβαια η επίπτωση των μη κλασσικών 

μορφών ανεπάρκειας της 11β-υδρο-

ξυλάσης και ειδικά της μορφής της 
καθυστερημένης έναρξης (late-onset), η 

οποία μας ενδιαφέρει περισσότερο διότι 

αυτή προκαλεί κυρίως το φαινόμενο της 

ετερόφυλης πρώιμης ήβης σε νεαρά 

κορίτσια, είναι κατά πολύ μικρότερη 
αυτών που αναφέρθηκαν προηγουμένως. 

Κάλιστα επίσημα στοιχεία για την 

συχνότητα της late-onset ανεπάρκειας 

11β-υδροξυλάσης δεν υπάρχουν. 

 
 
2. Κλινική Εικόνα 

 

  
 Ε ανεπάρκεια της 11β-

υδροξυλάσης έχει ως αποτέλεσμα να μην 

είναι δυνατή η μετατροπή της 11-

δεόξυκορτικοστερόνης σε κορτικοστερόνη 

και της 11-δεόξυκορτιζόλης σε κορτιζόλη. 
Ώυτό έχει ως αποτέλεσμα να μην υπάρχει 

αρκετή κορτιζόλη η ελάττωση της οποίας 

προάγει την παραγωγή της ACTH που με 

τη σειρά της προκαλεί υπερπαραγωγή μη 

11β-υδροξυλιωμένων στεροειδών παραγώ-

γων και επινεφριδιακών ανδρογόνων. 
Ώυτά προκαλούν αρρενοποίηση στα 

θηλυκά έμβρυα η οποία μπορεί να ποικί-

λει από ελαφρά έως βαριά αρρενοποίηση 

ανάλογα με το βαθμό της ανεπάρκειας 

που υπάρχει. Πτις σοβαρές ανεπάρκειες 
το θηλυκό νεογέννητο έχει γεννητικά 
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όργανα που φαινοτυπικά είναι άρρενος 

δηλαδή παρουσιάζει ψευδερμαφροδιτι-

σμό. Ε ανεπάρκεια της 11β-υδροξυλάσης 
σε κλινικό επίπεδο μοιάζει πολύ με την 

ανεπάρκεια της 21-υδροξυλάσης και μία 

σημαντική διαφορά τους που είναι και 

παθογνωμονική είναι η εμφάνιση υπέρτα-

σης. Ε υπέρταση αυτή εμφανίζεται στα 

2/3 των ασθενών κατά τα πρώτα χρόνια 
της ζωής. Αια την εμφάνιση αυτής της 

υπέρτασης σύμφωνα με την πιο αποδεκτή 

θεωρία έχει ενοχοποιηθεί η αύξηση του 

επιπέδου της 11-δεοξυκορτιζόλης στο 

αίμα και η οποία είναι υπεύθυνη για την 

κατακράτηση άλατος και νερού με 
αποτέλεσμα την αύξηση του κυκλοφο-

ρούντος όγκου. Ώξίζει επίσης να ανα-

φερθεί ότι στους ασθενείς αυτούς τα 

επίπεδα της ρενίνης όχι μόνο δεν 

παρουσιάζουν αύξηση αλλά αντιθέτως 

μπορεί να είναι και μειωμένα, γι‟ αυτό 
και χαρακτηρίζεται ως υπέρταση χαμηλή 

ρενίνης. Πτην παρακάτω εικόνα φαίνεται 

το σημείο ενζυμικής αναστολής. 
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 Πτις ηπιότερες μορφές της 

πάθησης η αρρενοποίηση εμφανίζεται 
κατά την  παιδική ηλικία ή κατά την 

εφηβεία ενώ μπορεί να παρουσιαστεί 

κατά την ενήλικο ζωή, με εμφάνιση 

υπερτρίχωσης, ακμής, ολιγοαμηνόρ-

ροιας, δυσωορρηξίας, ή/και στειρότητας. 

Γπίσης παρουσιάζεται βαρύτητα της 
φωνής και ενίοτε υπερβολική μυική 

ανάπτυξη. Ώυτή η μορφή της συγγενούς 

υπερπλασίας των επινεφριδίων αποτελεί 

την μη κλασσική ή, όπως είναι ευρύτερα 

γνωστή, late-onset μορφή συγγενούς 
υπερπλασίας των επινεφριδίων. Γπίσης 

μερικές γυναίκες με αυτή τη μορφή 

ενζυματικής ανεπάρκειας παρουσιάζουν 

σύνδρομο πολυκυστικών ωοθηκών, οπότε 

η διαφορική διάγνωση από άλλες αιτίες 

αυτού του συνδρόμου είναι δύσκολο να 
γίνει μόνο με κλινικά κριτήρια. Ώυτές οι 

ασθενείς μπορεί να έχουν ανωμαλίες του 

κύκλου και της εμμήνου ρύσης καθώς 

και ανωορρηξία σε συνδυασμό με ελαφρά 

αρρενοποίηση. 
 

3. Γενετική 

 

 ΋λες οι κατηγορίες συγγενούς 

υπερπλασίας των επινεφριδίων μεταδίδο-

νται κληρονομικά ως αυτοσωματικά 
υπολειπόμενα χαρακτηριστικά. Ώυτό 

σημαίνει ότι στην παθολογική κατάσταση 

αντιστοιχούν δύο ελαττωματικά αλλήλια 

(είτε σε ομοζυγότητα είτε σε μεικτή 

ετεροζυγότητα) και στο άτομο φορέα 
αντιστοιχεί ένα ελαττωματικό αλλήλιο 

(ετεροζυγότητα). 

 Ε μοριακή γενετική ανάλυση 

προσδιόρισε δύο γονίδια που κωδι-

κοποιούν το ένζυμο 11β-υδροξυλάση και 

βρίσκονται επί του χρωμοσώματος 8 (8q 
21-22). Ρο γονίδιο CYP11B1 κωδικοποιεί 

τη δράση της 11β-υδροξυλάσης και είναι 

το γονίδιο που θα μας απασχολήσει 

ιδιαίτερα στη συνέχεια, και το γονίδιο 

CYP11B2 που κωδικοποιεί τη δράση της 
μεθυλοξειδάσης της κορτικοστερόνης 

τύπου ΗΗ. Ένα σύνολο είκοσι μεταλλάξεων 

στο CYP11B1 γονίδιο έχουν θεωρηθεί 

υπεύθυνες για την πρόκληση ανεπάρ-

κειας της 11β-υδροξυλάσης. Ώπό αυτές 

τις μεταλλάξεις πέντε είναι ανερμη-
νεύσιμες, δέκα από αυτές πρόκειται για 

παρερμηνεύσιμες, τέσσερις είναι 

μεταλλάξεις μετατόπισης του πλαισίου 

ανάγνωσης και μια πρόκειται για 

εισαγωγή δύο νουκλεοτιδίων. Γπιπρο-
σθέτως έντεκα από αυτές τις μεταλλάξεις 

συμβαίνουν στα εξόνια 6 έως 8 του 

γονιδίου, γεγονός που οδηγεί στο 

συμπέρασμα ότι η περιοχή αυτή του 

γονιδίου είναι είτε μεγάλης σημασίας για 

την λειτουργικότητα της 11β-
υδροξυλάσης ή πρόκειται για ένα σημείο 

που είναι ευάλωτο (“hot spot”) στις 

μεταλλάξεις. 

 

  

Εικ. 1: Βιαγραμματική αναπαράσταση του γονιδίου CYP11B1 με χαρακτηριστικές μεταλλάξεις που προκαλούν 
ανεπάρκεια 11β-υδροξυλάσης. Ρα εξόνια είναι τα αριθμημένα μαύρα κουτάκια. Νι παρερμηνεύσιμες μεταλλάξεις 
που προκαλούν αντικατάσταση των αμινοξέων του ενζύμου διακρίνονται από την τριών γραμμάτων συντομογραφία 
του αρχικού αμινοξέος ακολουθούμενο από τον αριθμό του αμινοξέος στο ένζυμο και μετά από το αμινοξύ που 

αντικατέστησε το αρχικό. Ρο Τ δείχνει ανερμηνεύσιμη μετάφραση. Ρο PRO32ΒC δείχνει τη διαγραφή μιας 
κυτοσίνης στο κωδικόνιο 32 προλίνης που προκαλεί μετατόπιση του πλαισίου ανάγνωσης. Ρο ASN394+2nt 
δείχνει την προσθήκη δύο νουκλεοτιδίων στο κωδικόνιο 394 ασπαργίνης που προκαλεί επίσης μετατόπιση του 
πλαισίου ανάγνωσης. 
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Νι εβραίοι που έχουν καταγωγή 

από το Καρόκο και πάσχουν από ανε-
πάρκεια της 11β-υδροξυλάσης, στους 

οποίους όπως αναφέρθηκε η συχνότητα 

της νόσου αυτής είναι πολύ αυξημένη, 

βρέθηκε ότι όλοι ήταν ομόζυγοι για την 

ίδια μετάλλαξη Arg448His, δηλαδή στο 

κωδικόνιο 448 αντί αργινίνης παράγεται 
ιστίνη. Ώκόμα μια μετάλλαξη Arg448Cys 

συμβαίνει στο κωδικόνιο 448 γεγονός 

που συνηγορεί ότι το συγκεκριμένο κωδι-

κόνιο αποτελεί σημείο που πιθανότατα 

είναι ευάλωτο σε μεταλλάξεις. Ών και τα 
γονίδια CYP11B1 και CYP11B2 είναι 

ομόλογα στενά συνδεδεμένα και τα δυο 

είναι λειτουργικά και οι μετατροπές των 

γονιδίων δε φαίνονται να αποτελούν αιτία 

για μειωμένη ενζυμική δραστηριότητα. 

΋πως και στην ανεπάρκεια της 21-
υδροξυλάσης θα περίμενε κανείς ότι οι 

ανερμηνεύσιμες μεταλλάξεις (οι οποίες 

έχουν ως αποτέλεσμα μειωμένη ενζυμα-

τική λειτουργικότητα) θα είχαν σαν 

αποτέλεσμα πιο βαριές φαινοτυπικές 
εκδηλώσεις. Φστόσο στον ίδιο γονότυπο 

μπορεί να εμφανιστεί ετερογένεια στις 

φαινοτυπικές εκδηλώσεις.  

 

4. Διάγνωση 

 

 H ανεπάρκεια της 11β-υδροξυ-

λάσης πρέπει να τίθεται ως πιθανή 

διάγνωση σε νεογέννητα που έχουν 

εμφανή υπερανδρογονισμό, κάτι που 
γίνεται εμφανές στα κορίτσια με την 

ύπαρξη διφορούμενων εξωτερικών γεννη-

τικών οργάνων, σε κορίτσια παιδικής 

ηλικίας με φαινόμενα αρρενοποίησης και 

ενίοτε συνοδευόμενα όλα αυτά από την 

ύπαρξη αρτηριακής υπέρτασης. Φστόσο 
επειδή η μη κλασσική μορφή της 

ανεπάρκειας της 11β-υδροξυλάσης είναι 

πολύ σπάνια κλινική οντότητα πρέπει 

πάντα ο ιατρός να έχει στο νου του και 

πολλές άλλες καταστάσεις που προκα-
λούν υπερανδρογονισμό και υπέρταση. 

 Γργαστηριακά η διάγνωση στηρί-

ζεται στη βιοχημική ανάδειξη ότι δεν 

συντίθεται αρκετή κορτιζόλη και ότι οι 

πρόδρομες μορφές στεροειδών πριν το 

στάδιο της 11β-υδροξυλίωσης είναι αυξη-

μένες. Πυγκεκριμένα είναι αυξημένα στο 

πλάσμα τα βασικά επίπεδα ή τα επίπεδα 
μετά από διέγερση με χορήγηση ΏCTH 

της δεόξυκορτικοστερόνης ή 11-δεόξυ-

κορτιζόλης, ενώ στα ούρα βρίσκουμε 

αυξημένους τους τετράυδρο μεταβολίτες 

τους. Ρα επίπεδα της 11-δεόξυκορτιζόλης 

στο πλάσμα μετά από διέγερση με 
χορήγηση ΏCTH, πρέπει να είναι 

αυξημένα περισσότερο από τρεις φορές 

από το 95ο εκατοστημόριο των φυσιο-

λογικών τιμών που αντιστοιχούν στην 

ηλικία του ασθενούς, προκειμένου να 
τεθεί η διάγνωση. Ώκόμα τα επίπεδα των 

επινεφριδιακών ανδρογόνων στο πλάσμα 

είναι αυξημένα, όπως επίσης είναι 

αυξημένα στα ούρα τα ίδια και οι 

μεταβολίτες τους, μερικοί από τους 

οποίους μετρούνται ως 17-κετοστεροειδή. 
Πτην κλασσική μορφή της ανεπάρκειας 

της 11β-υδροξυλάσης η μέτρηση της 11-

δεόξυκορτιζόλης στο πλάσμα και της 

τετράυδρο- 11-δεόξυκορτιζόλης στα ούρα 

είναι συνήθως αρκετή για να τεθεί η 
διάγνωση αφού οι τιμές είναι αρκετά 

αυξημένες. Πτις ηπιότερες μορφές 

ανεπάρκειας της 11β-υδροξυλάσης όπως 

είναι οι μη κλασσικές οι οποίες αφορούν 

μεγαλύτερες ηλικίες, παιδιά ή και 

ενήλικες, είναι συχνά απαραίτητο να γίνει 
διέγερση με ΏCTH για να αποκαλυφθεί η 

ανεπάρκεια. 

 Γπίσης είναι πλέον εφικτό με την 

μέτρηση της τετράυδρο-11-δεόξυκορ-

τιζόλης στο αμνιακό υγρό να γίνει η 
διάγνωση προγεννητικά. Ώυτό μπορεί να 

αξιοποιηθεί, αφού η αρρενοποίηση των 

εξωτερικών γεννητικών οργάνων των 

κοριτσιών που πάσχουν από την ασθένεια 

αυτή μπορεί να ελαττωθεί με θεραπεία με 

δεξαμεθαζόνη κατά τη διάρκεια της 
κυοφορίας όπως γίνεται και στην 

περίπτωση της διάγνωσης της ανεπάρ-

κειας της 21-υδροξυλάσης.  

 

5. Θεραπεία 

 

 Πκοπός της θεραπείας της 

ανεπάρκειας της 11β-υδροξυλάσης είναι 

κυρίως η μείωση του υπερανδρογονισμού 

και η ύφεση των συμπτωμάτων. Αια να το 

επιτύχουμε αυτό χορηγούμε στην ασθενή 
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αντικατάσταση των φυσιολογικών ποσών 

γλυκοκορτικοειδών. Πημαντικό είναι να 

έχουμε κατά νου ότι η θεραπεία αυτή 
πρέπει να προσαρμόζεται στην ασθενή, 

πρέπει δηλαδή να είναι εξατομικευμένη. 

Ε συνήθης δόση υδροκορτιζόνης είναι 

περίπου 10 με 20 mg/m² επιφάνειας 

σώματος, την οποία διαιρούμε συνήθως 

σε δύο δόσεις κατά τη διάρκεια της 
ημέρας αν και νεότερες έρευνες 

αναφέρουν ότι δεν αλλάζει η αποτελε-

σματικότητα της αν τη χορηγήσουμε σε 

μια δόση ημερησίως. 

 Γκτός της θεραπείας με 
γλυκοκορτικοειδή μπορεί να δοθεί 

δεξαμεθαζόνη σε συνδυασμό με 

αντιανδρογόνα αλλά απαιτείται ιδιαίτερη 

προσοχή και πρέπει να συνδυάζονται με 

τη λήψη αντισυλληπτικών διότι οι 

παραπάνω ουσίες περνούν τον πλα-
κούντα. Πε περίπτωση που η γυναίκα 

επιθυμεί να μείνει έγκυος ίσως χρειαστεί 

να γίνει πρόκληση ωοθηλακιορηξίας και 

να συνεχιστεί η θεραπεία με κάποιο 

γλυκοκορτικοειδές που να μην περνά τον 
πλακούντα όπως είναι η πρεδνιζολόνη ή 

η πρεδνιζόνη. 

 Ν έλεγχος της θεραπείας πρέπει 

να γίνεται με τη βοήθεια κάποιων 

παραμέτρων που ελέγχουμε με βιοχη-

μικές εξετάσεις. Νι παράμετροι αυτοί 
είναι τα επίπεδα στο πλάσμα της 11-

δεόξυκορτιζόλης, των ανδρογόνων και της 

ρενίνης. Ώυτό που παρατηρούμε είναι ότι 

με επαρκή θεραπευτική αγωγή 

μειώνονται τα επίπεδα των πρόδρομων 
μορφών στεροειδών (11-δεόξυκορτικοστε-

ρόνης, 11-δεόξυκορτιζόλης), μειώνονται 

τα ανδρογόνα ενώ η ρενίνη που είναι 

μειωμένη ανεβαίνει πλέον σε επίπεδα 

ανιχνεύσιμα. Γπίσης σε βάθος χρόνου 
και προκειμένου να αξιολογήσουμε την 

αποτελεσματικότητα της μακροχρόνιας 

θεραπείας παρακολουθούμε το ρυθμό 

ανάπτυξης και της σκελετικής ωρίμανσης 

των ασθενών. 

 ΋ταν χορηγούνται σε κάποιον 
ασθενή με ανεπάρκεια της 11β-

υδροξυλάσης φάρμακα, που προάγουν 

την παραγωγή των μικροσωμιακών 

ηπατικών ενζύμων (CYP450), όπως είναι 

τα αντιεπιληπτικά φάρμακα πρέπει να 
γνωρίζουμε ότι επηρεάζουν σε μεγάλο 

βαθμό τον μεταβολισμό των γλυκοκο-

ρτικοειδών και μπορεί να αλλάξουν κατά 

πολύ την απαραίτητη δόση. Ε φλουτα-

μίδη ένα αντιανδρογόνο επίσης επηρεάζει 

τον μεταβολισμό των γλυκοκορτικοειδών.  
 Κε την αναφερθείσα θεραπεία 

συνήθως υποχωρεί και η υπέρταση που 

συνυπάρχει. Φστόσο η αρτηριακή 

υπέρταση μπορεί να επιμείνει ακόμα και 

μετά τη μείωση των αυξημένων αλατοκο-
ρτικοειδών και ίσως χρειαστεί επιπρό-

σθετη θεραπεία, όπου σ‟ αυτή την περί-

πτωση είναι συνήθως αποτελεσματικά, η 

σπιρονολακτόνη, η αμιλορίδη και οι 

αναστολείς διαύλων ασβεστίου. 

 Ρέλος ίσως χρειαστεί να γίνουν 
κάποιες χειρουργικές διορθώσεις στα 

εξωτερικά γεννητικά όργανα κοριτσιών 

που λόγω της επί μακρού δράσης των 

ανδρογόνων έχουν υποστεί διάφορου 

βαθμού αρρενοποίηση. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  3   

 
 
 

Ανεπάρκεια  

της 3β-υδροξυστεροειδικής αφυδρογονάσης   

 
 

 

 
Φελώνη Σοφία 

 

 

 
1. Γενικά 

 
 
   Ε ενζυμική αυτή διαταραχή του 

συνδρόμου της συγγενούς υπερπλασίας 

των επινεφριδίων περιγράφηκε για πρώτη 

φορά από τον ΐongiovanni το 1962. 

Ώφορά στη μη μετατροπή της Β5-
πρεγνενολόνης σε προγεστερόνη και 

διακρίνεται στην κλασική και στη μη- 

κλασική. Πτην πρώτη περίπτωση, παρα-

τηρείται αμφιφυλία γεννητικών οργάνων 

και αρρενοποίηση μετά τη γέννηση, ενώ 
συνυπάρχει απώλεια άλατος. Πτη μη 

κλασική δεν παρατηρείται αμφιφυλία 

παρά μόνο αρρενοποίηση και ο μετα-

βολισμός του άλατος παραμένει 

φυσιολογικός. Ε  συγκέντρωση της ρενί-

νης πλάσματος είναι αυξημένη, όπως και 
αυτή της 17-ΝΕ-πρεγνενολόνης και της 

δεϋδροεπιανδροστερόνης (DHEA). Ρέλος, 

στην κλασική μορφή του συνδρόμου 

ανευρίσκονται μειωμένα τα επίπεδα της 

αλδοστερόνης, της κορτιζόλης και της 
τεστοστερόνης. 

 

 

2. Γενετική 

 
 
   ΢πάρχουν δύο γονίδια που κωδικο-

ποιούν την 3β-αφυδρογονάση και τα 

οποία εντοπίζονται στη θέση 13 στο 
βραχύ σκέλος του χρωμοσώματος 1 και 

κωδικοποιούν δύο διαφορετικά ισοέν-

ζυμα. Ρα γονίδια αυτά, που καλούνται 

3β-ΕSD τύπου 1 (ΕSD3ΐ1) και 3β-HSD 

τύπου 2 (ΕSD3ΐ2), αποτελούνται από 

τέσσερα εξόνια και τρία ιντρόνια και είναι 

κατά 93,5% ομόλογα. Ρο ΕSD3ΐ1 

εκφράζεται κυρίως στο δέρμα, το μαζικό 
αδένα και τον πλακούντα, ενώ το 

ΕSD3ΐ2 εκφράζεται σχεδόν αποκλει-

στικά στα επινεφρίδια, στους όρχεις και 

στις ωοθήκες. 

    Πτους ασθενείς με ανεπάρκεια της 3β-
αφυδρογονάσης ανευρίσκονται μεταλλά-

ξεις στο γονίδιο ΕSD3ΐ2. Κια από αυτές 

τις μεταλλάξεις είναι η Ώ82Ρ και αποτελεί 

την πρώτη αναφερόμενη αποδεδειγμένη 

μετάλλαξη του ΕSD3ΐ2, σχετιζόμενη με 

πρώιμη ήβη. Πτη αντίστοιχη μελέτη 
περιλαμβάνονταν τέσσερις ομοζυγώτες με 

αυξημένα ποσά Β5-στεροειδών, λόγω 

ανεπάρκειας της 3β-αφυδρογονάσης. Ώπό 

αυτούς, δύο άρρενα άτομα, που ανήκαν 

στην ίδια οικογένεια, παρουσίαζαν 
ψευδερμαφροδιτισμό και διαφορά στο 

βαθμό απώλειας άλατος. Πτην ίδια ανήκε 

και ένα θήλυ άτομο ομόζυγο ως προς τη 

συγκεκριμένη μετάλλαξη, αλλά κλινικά 

φυσιολογικό, χωρίς ανωμαλίες του 

εμμηνορρυσιακού κύκλου. Φστόσο, σε 
μια φαινομενικά μη σχετιζόμενη οικο-

γένεια βρέθηκε η μετάλλαξη Ώ82Ρ σε 

κορίτσι με πρώιμη ήβη. 

   Κια άλλη καταγεγραμμένη μετάλλαξη 

του γονιδίου ΕSD3ΐ2 είναι η Λ100S / 
266DeltaΏ, που περιγράφηκε για πρώτη 

φορά σε δυο αδέλφια με άρρεν ψευδε-

ρμαφροδιτισμό, τα όποια ήταν διπλοί 

ετεροζυγώτες ως προς το μεταλλαγμένο 

γονίδιο. Ώυτός ο γονότυπος αντιστοιχεί 
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στην πιο εκσεσημασμένη απώλεια της 

δραστικότητας του ενζύμου 3β-ΕSD 

τύπου 2 (1,3% του φυσιολογικού), χωρίς 
σοβαρή απώλεια άλατος. 

      Άλλες αναφορές περιλαμβάνουν 

τη μετάλλαξη 1105 delA, που οδηγεί στο 

σχηματισμό μιας πιο μεγάλης πρωτεΎνης, 

με 496 αμινοξέα, έναντι 372 αμινοξέων 

του άγριου τύπου. Ε νέα πρωτεΎνη 
παρουσιάζει μειωμένη δραστηριότητα σε 

σύγκριση με το ένζυμο. Ώπό την άλλη, η 

μετάλλαξη Ρ181Η θεωρείται ιδιαίτερα 

σοβαρή, καθότι ο αντίστοιχος φαινότυπος 

περιλαμβάνει αυξημένη συγκέντρωση 
ρενίνης και απώλεια άλατος σε κατά-

στάσεις stress. Ε μετάλλαξη Ο222Q, η 

οποία δεν σχετίζεται με ενζυμική 

δραστηριότητα in vitro, έχει συσχετισθεί 

με εμφάνιση αμφίφυλων έξω γεννητικών 

οργάνων και απώλεια άλατος. Ρέλος, η 
μετάλλαξη G129R δεν συνδυάζεται με 

απώλεια άλατος.  

      Κεταλλάξεις στο γονίδιο ΕSD3ΐ1  

έχουν αναφερθεί σε ελάχιστα παιδιά με 

πρώιμη ήβη. Ξιθανόν, η συντριπτική 
πλειονότητα αυτών των μεταλλάξεων να 

είναι θανατηφόρες, εφόσον το γονίδιο 

εκφράζεται στον πλακούντα και πιθανόν 

να είναι απαραίτητο για τη σύνθεση της 

πλακουντιακής προγεστερόνης. Ρο 

σύνδρομο κληρονομείται κατά τον αυτό-
σωμικό υπολειπόμενο τρόπο, όπως και οι 

άλλες μορφές της συγγενούς υπερ-

πλασίας των επινεφριδίων. 

 

 
3. Παθογένεια – Παθοφυσιολογία  

 
 
    Ρο ένζυμο 3β-υδροξυστεροειδική 
αφυδρογονάση/Β4,5- ισομεράση κατά-

λύει τη μετατροπή των 3β-υδροξυ-

στεροειδών, όπως είναι η Β5-πρεγνενο-

λόνη, η Β5-17-υδρόξυπρεγνενολόνη, 

DΕΓΏ και η ανδροστενεδιόλη σε Β4-3-
κετοστεροειδή, όπως είναι η προγεστε-

ρόνη, η 17-υδροξυπρογεστερόνη, η 

ανδροστενεδιόνη και η τεστοστερόνη, 

αντίστοιχα. Ρο ένζυμο αυτό παίζει 

σημαντικό ρόλο στη βιοσύνθεση προγε-

στερόνης, αλδοστερόνης, κορτιζόλης, 
οιστρογόνων και τεστοστερόνης. Πυγκε-

κριμένα, η νεοσυντιθέμενη πρεγνενολόνη, 

με την επίδραση μικροσωμιακών ενζύ-

μων, μετατρέπεται σε 11-δεοξυκορτιζόλη. 

Ξρώτα, μετατρέπεται σε προγεστερόνη με 

αφυδρογόνωση της 3-υδροξυλικής ομά-

δας της πρεγνενολόνης και ισομερισμό 
του διπλού δεσμού στον C5. Ώυτές οι 

ενζυμικές διαδικασίες περατώνονται από 

μια 3β-ΕSD που εκφράζεται στα 

επινεφρίδια και στις γονάδες. Άλλα 

όργανα όπου παράγεται το ένζυμο είναι ο 

πλακούντας, οι όρχεις, οι ωοθήκες και  
περιφερικοί ιστοί, όπως το δέρμα, ο 

λιπώδης ιστός, ο μαστός, ο πνεύμονας, το 

ήπαρ και ο εγκέφαλος. 

    Ξλήρης ανεπάρκεια του ενζύμου 

δεν επιτρέπει να πραγματοποιηθούν οι 
παραπάνω αντιδράσεις στις οδούς σύνθε-

σης της αλδοστερόνης και της κορτιζόλης 

στα επινεφρίδια και της τεστοστερόνης 

και οιστραδιόλης στις γονάδες. Ρα 

προσβληθέντα θήλεα άτομα εμφανίζουν 

ήπια έως μέτρια κλειτοριδομεγαλία και τα 
άρρενα παρουσιάζουν ψευδερμαφρο-

διτισμό με ατελή αρρενοποίηση των 

εξωτερικών γεννητικών οργάνων. 

    Ε ήπια αρρενοποίηση που 

σημειώνεται στα θήλεα άτομα δεν είναι 
αποτέλεσμα της άμεσης ανδρογενετικής 

επίδρασης της περίσσειας της DΕΓΏ, 

αλλά προκύπτει από την μετατροπή 

αυτής, όπως και άλλων Β5-3β-υδρόξυ-

C19-στεροειδών, σε τεστοστερόνη από το 

ισοένζυμο τύπου 1 του πλακούντα και 
των περιφερικών ιστών του εμβρύου. 

Ώυτή η μετατροπή, σε συνδυασμό με την 

περιορισμένη ικανότητα του πλακούντα 

για αρωματοποίηση των ανδρογόνων σε 

οιστρογόνα κατά την κύηση, μπορούν να 
οδηγήσουν σε αύξηση των κυκλοφο-

ρούντων ανδρογόνων στο θήλυ έμβρυο 

και σε μέτριου βαθμού κλειτοριδομε-

γαλία. 

 

 
4. Κλινική Εικόνα 

 

 
    Ρο σύνδρομο αυτό παρουσιάζει 
ένα ευρύ φάσμα φαινοτυπικών εκδη-

λώσεων: από την κλασική μορφή με 

απώλεια άλατος, αμφιφυλία των έξω 

γεννητικών οργάνων και υπογοναδισμό, 

έως τη μη κλασική με συμπτώματα από 

υπερέκκριση ανδρογόνων. 
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 4.1. Κλασική 3β-ΗSD ανεπάρκεια 

 

 
    Ε ακριβής συχνότητα αυτής της 

σπάνιας διαταραχής είναι άγνωστη. 

Αενικά, πρόκειται για ομοζυγώτες ή 

σύνθετους ετεροζυγώτες ως προς 

σημειακές μεταλλάξεις. Ταρακτηρίζεται 

από ποικίλου βαθμού απώλεια άλατος, 
ενώ τα άτομα με διαταραχές νωρίς στη 

βιοσυνθετική οδό των στεροειδών, που 

προκαλεί σοβαρή ανεπάρκεια στη 

σύνθεση της κορτιζόλης, έχουν χαμηλό 

προσδόκιμο επιβίωσης. Γξαιτίας της 
μειωμένης δραστηριότητας του ενζύμου 

τα άρρενα άτομα αρρενοποιούνται ατελώς 

και παρουσιάζουν αμφίφυλα έξω γεν-

νητικά όργανα, κατά τη γέννηση, με 

υποσπαδία. Πτα προσβληθέντα θήλεα 

άτομα πολύ υψηλά επίπεδα της DΕΓΏ, η 
έκκριση της όποιας διεγείρεται από την 

ΏCΡΕ και που μετατρέπεται στην 

περιφέρεια σε ενεργά ανδρογόνα, προκα-

λεί ένα περιορισμένο ανδρογενετικό 

αποτέλεσμα. Ξαρατηρείται κλειτοριδο-
μεγαλία και σπάνια, σύμφυση των 

χειλέων του αιδοίου. ΋πως και στην 

ανεπάρκεια των ενζύμων 21-υδροξυλάση 

και 11β-υδροξυλάση, η σοβαρότητα των 

ενζυμικών ελλειμμάτων μπορεί να μην 

αποτυπώνεται αποκλειστικά στην διατα-
ραχή των έξω γεννητικών οργάνων. 

Γντούτοις, η μορφή αυτή συνήθως 

διαγιγνώσκεται κατά τους πρώτους μήνες 

της ζωής. 

 
 

 4.2. Μη κλασική 3β-ΗSD 

ανεπάρκεια 

 

 

    Ξρόκειται για ένα ήπιο ενζυμικό 
έλλειμμα χωρίς σημαντικές αναπτυξιακές 

ανωμαλίες. Πε αντίθεση με την κλασική 

μορφή του συνδρόμου, αυτή μπορεί να 

διαγνωστεί οποτεδήποτε πριν την 

εφηβεία. Ε μη κλασική ανεπάρκεια έχει 
περιγραφεί σε παιδιά με πρώιμη ήβη και 

γυναίκες με υπερανδρογονισμό. Ξολυά-

ριθμες μοριακές μελέτες δεν έχουν 

κατορθώσει να αναδείξουν τις μεταλλάξεις 

σε κανένα από τα δύο γονίδια για τους 

συγκεκριμένους φαινοτύπους. Πημεία 
αρρενοποίησης στα θήλεα άτομα εμφανί-

ζονται ακόμη και μετά την αδρεναρχή, 

κατά την εφηβεία ή την ενηλικίωση. Ώπό 

πολλούς ερευνητές έχει υποτεθεί ότι η μη 

κλασική μορφή της ανεπάρκειας της 3β-
ΕSD είναι ένα σημαντικά υποδιαγνω-

σμένο αίτιο συμπτωμάτων περίσσειας 

ανδρογόνων, περιλαμβανομένων της 

υπερτρίχωσης και της υπογονιμότητας. 

Κε βάση κλινικές πληροφορίες για πάνω 

από 700 γυναίκες με σημεία υπερέκ-
κρισης ανδρογόνων, η ανίχνευση μερικής 

ανεπάρκειας του ενζύμου ανέρχεται στο 

16%. Πε περιστατικά γυναικών με 

υπερτρίχωση, η διάγνωση της μη 

κλασικής μορφής του συνδρόμου τέθηκε 
μετά από διέγερση της έκκρισης με 

ΏCΡΕ και μόνο. Κεταλλάξεις στο γονίδιο 

ΕSD3ΐ2 δεν έχουν βρεθεί στις γυναίκες 

με ήπια έως μέτρια αύξηση των επιπέδων 

της 17α-υδροξυπρεγνενολόνης μετά 

διέγερση με ΏCΡΕ.  
    Ίσως η συχνότητα της μερικής 

ανεπάρκειας της 3β-αφυδρογονάσης να 

είναι μεγαλύτερη από την αντίστοιχη της 

21-υδροξυλάσης σε γυναίκες με ανδρο-

γεννητικό σύνδρομο.  
    Πτο σημείο αυτό, αξίζει να ανα-

φερθεί ότι πολλές από τις περιπτώσεις 

που εντάσσονται στη μη κλασική μορφή 

του συνδρόμου, πράγμα που συμβαίνει 

μόνο με βάση ορμονολογικά κριτήρια, 

σχετίζονται με την ινσουλινοαντοχή και 
την υπερέκκριση LH που χαρακτηρίζει το 

σύνδρομο πολυκυστικών ωοθηκών 

(PCOS). 

 

 
5. Διάγνωση 

 
 
    Πτο πλάσμα, τα επίπεδα της 17-
υδροξυπρεγνενολόνης και του σουλφιδίου 

DΕΓΏS, καθώς και άλλων C21- και C19- 

στεροειδών με μια Β5-3β-υδρόξυ τροπο-

ποίηση είναι αυξημένα. Ε συγκέντρωση 

της 17-υδροξυπρογεστερόνης στο πλάσμα 
μπορεί να είναι αυξημένη, ως αποτέ-

λεσμα της περιφερικής μετατροπής της 

17-υδροξυπρεγνενολόνης σε 17-υροξυ-

προγεστερόνη από το ένζυμο τύπου 1. 

Φστόσο, ο λόγος 17-υδροξυπρεγνενολόνη 

/ 17-υδροξυπρογεστερόνη είναι αυξημέ-
νος σε ασθενείς με ανεπάρκεια της 3β-

ΕSD, καθώς και ο λόγος DHEA/Β4-

ανδροστενεδιόνη. 
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    Γκτός από αυτό, παρατηρείται 

αυξημένη απέκκριση 17-κετοστεροειδών, 

ειδικά DHEAS, στα ούρα. Γπίσης στα 
ούρα ανιχνεύονται αυξημένα επίπεδα των 

Β5 μεταβολιτών πρεγνενετριόλη και 16-

πρεγνενετριόλη, αν και σπάνια το εύρημα 

αυτό αξιολογείται κατά τη νεογνική 

περίοδο, οπότε και τα παραπάνω 

σημειώνονται και σε φυσιολογικά άτομα. 
   Ε μη κλασική ανεπάρκεια της 3β-ΕSD 

μπορεί να διαγνωσθεί και με τη 

δοκιμασία της ΏCΡΕ διέγερσης. Θατά τη 

δοκιμασία αυτή, μετρούνται τα επίπεδα 

της κορτιζόλης στο πλάσμα και της 17-
υδροξυπρογεστερόνης ορού πριν (χρόνος 

0) και μετά την πάροδο 30 και 60 λεπτών 

μετά την ενδοφλέβια έγχυση τετρακο-

σακτίδης. Φστόσο, τα επίπεδα των Β5- 

στεροειδών μπορεί να μην αυξηθούν 

πολύ, όταν η ενδογενής παραγωγή της 
ΏCΡΕ είναι ήδη υψηλή. Ρελικά, τις δύο 

τελευταίες δεκαετίες, η μη κλασική 

μορφή τού συνδρόμου διαγιγνώσκεται με 

βάση τα  μετά  διέγερση επίπεδα της Β5-

17 υδρξυπρογεστερόνης και της DHEA 
και τους λόγους Β5-17- υδροξυπρε-

γνενολόνη/ 17-υδροξυπρογεστερόνη ή 

DHEA/Β4-ανδροστενεδιόνη.  

    Ρο καλύτερο βιολογικό κριτήριο 

της ανεπάρκειας της 3β-ΕSD ίσως είναι η 

εύρεση επιπέδων της Β5-υδροξυ-
προγεστερόνης πάνω από 100 nmol/liter 

είτε ως βασική έκκριση είτε μετά από 

διέγερση.  

    Ξροκειμένου να αποκλειστεί η 

παρουσία ενός επινεφριδιακού ή ωοθηκι-
κού στεροειδοπαραγωγού όγκου, πραγ-

ματοποιείται δοκιμασία καταστολής των 

αυξημένων συγκεντρώσεων πλάσματος 

και ούρων των C19- και C21-3β-υδρο-

ξυστεροειδών με δεξαμεθαζόνη (0,5mg 
κάθε 6 ώρες για 3 ημέρες). Νι ωοθηκικοί 

όγκοι αποκλείονται με την προσθήκη 

Λοrlutin (10mg κάθε 8 ώρες για 3 

ημέρες) στη δεξαμεθαζόνη. ΢περηχο-

γραφικός έλεγχος των ωοθηκών και 

έλεγχος των επινεφριδίων με αξονική 
τομογραφία ή μαγνητικό συντονισμό 

μπορεί να πραγματοποιηθεί επί ισχυρών 

ενδείξεων παρουσίας όγκου στα όργανα 

αυτά, όπως επί ταχείας προόδου ή σε 

αποτυχία καταστολής της παραγωγής 
στεροειδών με δεξαμεθαζόνη ή 

δεξαμεθαζόνη και Λorlutin.  

     Κε αντίστοιχες μετρήσεις και 

δοκιμασίες διαπιστώνονται υψηλά επίπε-

δα ρενίνης, λόγω του μερικού ελλείμ-

ματος στη βιοσύνθεση της αλδοστερόνης, 
δικαιολογώντας και την απώλεια άλατος 

σε καταστάσεις stress. 

     Φστόσο, όπως προαναφέρθηκε, με 

βάση τις παραπάνω μεθόδους συχνά 

διαγιγνώσκεται η ανεπάρκεια της 3β-HSD 
σε γυναίκες με υπερτρίχωση και παιδιά 

με πρώιμη ήβη, παρότι στην πραγματι-

κότητα δε φέρουν τη διαταραχή. Έτσι, 

προτάθηκαν νέα ορμονολογικά κριτήρια 

για τη γονοτυπικά αποδεδειγμένη 

ανεπάρκεια της 3β-αφυδρογονάσης, με 
βάση τις κατώτερες τιμές των επιπέδων 

των ορμονών  γονοτυπικά αποδεδει-

γμένων ασθενών και ορμονολογικά κριτή-

ρια αποκλεισμού του συνδρόμου με βάση 

τις υψηλότερες τιμές ορμονών γονοτυπικά 
φυσιολογικών ασθενών.  

 

 
Πίνακας 1: Ξροτεινόμενα κριτήρια για νεογνά (ηλικία <42 ημερών). 
 

ΟΡΜΟΝΙΚΟΙ ΔΕΙΚΣΕ΢ 

Γονοτυπικά 

αποδεδειγμένοι ασθενείς 
(ΓΑΙΑ) / ΑΕΓΟ ή ΑΑ 

Γονοτυπικά φυσιολογικοί 

ασθενείς 
(ΓΥΑ) / ΑΕΓΟ 

ΏCTH-διεγερμένη  

Β5-17 υδροξυπρεγνενολόνη (nmol/liter) 

  

   >378 (>5,3 SD)                                                   

 

Βεν υπάρχουν επαρκή στοιχεία 

ΐασική έκκριση  
Β5-17 υδροξυπρεγνενολόνης (nmol/liter) 

 
   >84 (>6,8 SD) 

 
Βεν υπάρχουν επαρκή στοιχεία 

ACTH διεγερμένη  
Β5-17 υδροξυπρεγνενολόνη/ κορτιζόλη  

 
   >434 (>6,4 SD) 

 
Βεν υπάρχουν επαρκή στοιχεία 

ΐασική έκκριση  

Β5-17 υδροδυπρεγνενολόνης/ κορτιζόλης 

 

   >461 (>4,6 SD) 

 

Βεν υπάρχουν επαρκή στοιχεία 

ΑΕΓΟ: αμφίφυλα έξω γεννητικά όργανα, ΑΑ: απώλεια άλατος 
SD: standard deviation  
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Πίνακας 2: Ξροτεινόμενα κριτήρια για παιδιά 
 

ΟΡΜΟΝΙΚΟΙ ΔΕΙΚΣΕ΢ 
ΓΑΑ/ ΑΕΓΟ- 

Tanner I 

ΓΑΑ/ΠΗ +/-ΑΕΓΟ- 

Tanner II-III 

ΓΥΑ/ ΠΗ 

Tanner II-III 

ACTH- διεγερμένη  
Β5-17 υδροξυπρεγνενολόνη (nmol/liter) 

 
 >165 (>35 SD) 

 
 >294 (>54 SD) 

 
 <72 (<11 SD) 

ΐασική έκκριση  
Β5-17 υδροξυπρεγνενολόνης (nmol/liter) 

 
 >26,4 (>12 SD) 

 
 >29 (>10 SD) 

 
 <35 (<12 SD) 

ACTH- διεγερμένη  

Β5-17 υδροξυπρενενολόνη/ κορτιζόλη 

 

 >216 (>23 SD) 

 

 >363 (>38 SD) 

 

 <67 (<5 SD) 

ΐασική έκκριση  
Β5-17 υδροξυπρεγνενολόνης/ κορτιζόλης 

 
 >94 (>15 SD) 

 
 >103 (>16 SD) 

 
 <59 (<8 SD) 

ΠΗ: πρώιμη ήβη 

 

 

 
Πίνακας 3: Ξροτεινόμενα κριτήρια για εφήβους και ενήλικες 

ΟΡΜΟΝΙΚΟΙ ΔΕΙΚΣΕ΢ ΓΑΑ/ ΑΕΓΟ 
ΓΥΑ/  γυναίκες με υπερτρίχωση 

& διαταραχές εμ. ρήσης 

ACTH- διεγερμένη  
Β5-17 υδρόξυπρεγνενολόνη (nmol/liter) 

 
>289 (>21 SD) 

 
<150 (<12 SD) 

ΐασική έκκριση  
Β5-17 υδρόξυπρεγνενολόνης (nmol/liter) 

 
>159 (>74 SD) 

 
<45 (<16 SD) 

ACTH- διεγερμένη  
Β5-17 υδροξυπρεγνενολόνη/ κορτιζόλη 

 
>4010 (>221 SD) 

 
<151 (<10 SD) 

ΐασική έκκριση  
Β5-17 υδροξυπρεγνενολόνης/ κορτιζόλης 

 
>1943 (>193 SD) 

 
<43 (<5 SD) 

 

 

 

Πυμπερασματικά, με βάση πλέον 
πρόσφατα δεδομένα η διάγνωση της 

ανεπάρκειας της 3β- αφυδρογονάσης, 

καθότι αυτή συνιστά σπάνια νοσολογική 

οντότητα, θα πρέπει να τίθεται από εδώ 

και στο εξής με γνώμονα νέες 

ορμονολογικές παραμέτρους, που να 
βασίζονται σε αντίστοιχες γονοτυπικές 

αποδείξεις. 

 

 

6. Θεραπεία 

 
    Ε αντιμετώπιση του συνδρόμου 

περιλαμβάνει την υποκατάσταση με 

υδροκορτιζόνη και φθοριοϋδροκορτιζόνη, 

όπως και σε όλες τις περιπτώσεις μη- 
υπερτασικών μορφών της συγγενούς 

υπερπλασίας των επινεφριδίων. Γπίσης, 

χορηγούνται αλδοστερόνη και στεροειδή 

των γονάδων. Γπαρκείς ποσότητες 

κορτιζόλης χορηγούνται προκειμένου να 
κατασταλεί η διεγειρόμενη από την ΏCΡΕ 

υπερπαραγωγή ανδρογόνων (DΕΓΏS), σε 

συνδυασμό με αλατοκορτικοειδές, ώστε 

να εξομαλυνθεί οποιαδήποτε εμφανής 

ανεπάρκεια. Ρα στεροειδή των γονάδων 

είναι αναγκαία κατά την αναμενόμενη 
ηλικία ενήβωσης. Γπιπλέον, απαιτείται 

τακτική παρακολούθηση με μετρήσεις 

των ΏCΡΕ, Β5-υδροξυπρογεστερόνης, 

δεϋδραπιανδροστερόνης και DΕΓΏS.  

    Νι συνήθως χορηγούμενες δόσεις 

υδροκορτζόνης είναι 10-25mg/m2 
επιφάνειας σώματος, σε δύο έως τρεις 

δόσεις την ημέρα. Γπειδή συχνά τα 

αποτελέσματα μιας τέτοιας θεραπείας 

είναι  μικρότερα από τα αναμενόμενα και 

καθώς οι παρενέργειες παρατεταμένης 

λήψης κορτιζόνης είναι σοβαρές, έχουν 
χρησιμοποιηθεί εναλλακτικές προσεγ-

γίσεις. Ένα μακράς δράσης γλυκοκορτι-

κοειδές, όπως η δεξαμεθαζόνη, χορηγού-

μενο τις νυχτερινές ώρες, καταστέλλει την 

πρωινή έκκριση της ΏCΡΕ πιο αποτε-
λεσματικά σε σύγκριση με τις ημερήσιες 

δόσεις βραχείας δράσης κορτικοειδών, 

όπως είναι η υδροκορτιζόνη και 

σχετίζεται με λιγότερες παρενέργειες. Πτις 

περιπτώσεις της όψιμης εκδήλωσης του 

συνδρόμου, δίδεται ένα μακράς δράσης 
κορτικοειδές, όπως είναι η δεξαμεθαζόνη, 

προκειμένου να κατασταλεί η ΏCΡΕ και 
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να μειωθεί η επινεφριδιακή υπερέκκριση 

DΕΓΏ. 

     Κεμονωμένες ημερήσιες δόσεις 
υδροκορτιζόνης μπορεί να είναι το ίδιο 

αποτελεσματικές όσο και η παραδοσιακή 

διαιρεμένη δόση. Γξομάλυνση του 

κύκλου και βελτίωση της ακμής έχει 

παρατηρηθεί μετά από θεραπεία με 

γλυκοκοτρικοειδή, διάρκειας τουλάχιστον 
3 μηνών, σε μια ομάδα 25 γυναικών 

κοντά στην ηλικία εμμηναρχής, που 

έπασχαν από τη διαταραχή. ΋μως, λιγό-

τερο ενθαρρυντικά ήταν τα αποτελέσματα 

αναφορικά με την υπερτρίχωση των 
ατόμων αυτών.  

    H απόκριση στη θεραπεία 

εκτιμάται με την μέτρηση της ταχύτητας 

ανάπτυξης, το ρυθμό σκελετικής 

ωρίμανσης και τα επίπεδα 17α- 

προγεστερόνης και των επινεφριδιακών 
ανδρογόνων ή τεστοστερόνης. Νι βιοχη-

μικές εξετάσεις είναι δείκτες της 

τρέχουσας επάρκειας της θεραπείας και 

της συμμόρφωσης του ασθενούς, ενώ 

συνιστούν τη βάση προσαρμογής της 
αγωγής. Ώπό την άλλη πλευρά, οι 

μετρήσεις της οστικής ηλικίας και του 

ρυθμού ανάπτυξης ανακλούν ένα 

μακροπρόθεσμο έλεγχο. Πε ιδανικές 

συνθήκες, η αγωγή θα πρέπει να 

τροποποιείται πριν παρουσιαστεί ένδειξη 
μειωμένου ρυθμού ανάπτυξης ή 

προχωρημένη οστική ηλικία. 

    ΋πως προαναφέρθηκε, σε 

ασθενείς με απώλεια άλατος, χορηγούνται 

αλατοκορτικοειδή, συνήθως φθοριοϋδρο-
κορτιζόνη, σε δοσολογία ικανή προκει-

μένου να διατηρείται η συγκέντρωση της 

ρενίνης πλάσματος εντός φυσιολογικών 

ορίων, χωρίς να προκληθεί υπέρταση. 
Ξεριστασιακά, απαιτούνται ημερήσιες 

δόσεις μεγαλύτερες των 0,1 έως 0,2 mg : 

η δόση μπορεί να τιτλοποιηθεί σε 

επίπεδα που δεν επιδρούν στην 

αρτηριακή πίεση. 

    Πε συνδυασμό με τη 
φαρμακευτική αγωγή απαιτείται και 

επανορθωτική  χειρουργική θεραπεία, 

ιδιαίτερα σε περιπτώσεις θήλεων παιδιών 

που έχουν αρρενοποιηθεί in utero, και 

περιλαμβάνει κυρίως την αποκατάσταση 
του μεγέθους της κλειτορίδας και 

πλαστική του κόλπου. 

     Τορήγηση δεξαμεθαζόνης στη 

μητέρα κατά τη διάρκεια της 

εγκυμοσύνης καταστέλλει την έκκριση 

ΏCΡΕ από την υπόφυση τόσο αυτής όσο 
και του εμβρύου και ελαττώνει ή και 

προλαμβάνει την αρρενοποίηση των 

θήλεων παιδιών με ανεπάρκεια της 3β-

ΕSD. Νι επιδράσεις των ανδρογόνων στην 

ανάπτυξη των γεννητικών οργάνων ξεκινά 
νωρίς κατά την κύηση, οπότε η θεραπεία 

πρέπει να ξεκινά πριν την ταυτοποίηση 

του φύλου του εμβρύου και πριν 

διαγνωσθεί η συγγενής υπερπλασία των 

επινεφριδίων με αμνιοκέντηση (δεύτερο 

τρίμηνο) ή ακόμη και με τη λήψη 
τροφοβλάστης. Ε αποτελεσματικότητα 

μιας τέτοιας προφυλακτικής αγωγής έχει 

αμφισβητηθεί, ωστόσο σε περιπτώσεις 

όπου αυτή ξεκίνησε πριν τη 10η 

εβδομάδα της κύησης, η αρρενοποίηση 
ήταν σαφώς περιορισμένη.  
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  4   

 
 
 

Όγκοι της φλοιώδους μοίρας των επινεφριδίων   

 
 

 

 
Φέξη Δήμητρα 

 

 

 
Ρο αδένωμα και το καρκίνωμα της 

φλοιώδους μοίρας των επινεφριδίων  
αποτελούν δυο κατηγορίες  επινεφριδι-

ακών όγκων οι οποίοι προέρχονται από 

μια από τις τρεις ιστολογικές ζώνες του 

φλοιού (σπειροειδής, στηλιδωτή και 

δικτυωτή) και εξετάζονται υπό το γενικό 
όρο ACTs στη διεθνή βιβλιογραφία. Νι 

όγκοι αυτοί εμφανίζονται τόσο σε παιδιά 

όσο και σε ενήλικες, αλλά στην παρούσα 

εργασία εξετάζονται οι παιδικοί ACTs, οι 

οποίοι μπορεί να αποτελούν και αίτιο 

ετερόφυλης πρώιμης ήβης. 
 

 

1. Επιδημιολογικά στοιχεία 

 

 
 Ε πρώτη περίπτωση παιδικού 

ACT  περιγράφτηκε   το 1865. Φστόσο η 

σπανιότητα του όγκου ακόμη και σήμερα 

δημιουργεί δυσκολίες στη μελέτη και 

συγκέντρωση επιδημιολογικών στοιχείων. 

΢πολογίζεται ότι οι ACTs αποτελούν 
λιγότερο από 0,2% όλων των 

παιδιατρικών νεοπλασμάτων και περίπου 

6% όλων των επινεφριδιακών όγκων στα 

παιδιά, με επίπτωση 0,3:1.000.000 σε 

ηλικίες κάτω των 15 ετών, ενώ το 65% 
αφορούν παιδιά μικρότερα των 5 ετών. 

Πτις ΕΞΏ κάθε χρόνο διαγιγνώσκονται 

περίπου 10.000 νέες περιπτώσεις 

νεοπλασμάτων σε ασθενείς νεότερους των 

20 ετών. Ρα καρκινώματα αποτελούν 

μόνο 2-12% όλων των όγκων και ειδικά οι 
ACTs είναι ακόμη σπανιότεροι, εκπροσω-

πώντας 3-6% όλων των καρκινωμάτων. Πε 

έρευνα των Lack et al βρέθηκαν 28 

περιπτώσεις καρκινωμάτων επινεφριδίου 

μεταξύ 1973 και 1987 σε ασθενείς κάτω 
των 20 ετών. Ώπό αυτά τα δεδομένα, 

εκτιμήθηκε ότι κάθε χρόνο στις ΕΞΏ 

εμφανίζονται 19 νέες περιπτώσεις  

κακοήθων ACTs σε αυτές τις ηλικίες. 

Φστόσο η πραγματική επίπτωση μπορεί 
να είναι υψηλότερη αν ληφθούν υπόψιν 

και οι περιπτώσεις καρκινωμάτων τα 

οποία λανθασμένα διαγνώσθηκαν ως 

αδενώματα. Ρελικά, περίπου 1/3 των 

ACTs είναι αδενώματα και ο εκτιμώμενος 

αριθμός περιστατικών, σε ηλικίες κάτω 
των 20 ετών, ετησίως στις ΕΞΏ, είναι 

περίπου 25 με 30. Ε επίπτωση των ACTs 

φαίνεται να ποικίλλει σημαντικά στον 

παγκόσμιο χάρτη. Ώπό στοιχεία του 

IARC(International Agensy for Research 
on Cancer) διαπιστώνεται αυξημένη 

επίπτωση των ACTs στη Λότια ΐραζιλία. 

Ταρακτηριστικά, η ετήσια επίπτωση των 

ACTs στην περιοχή αυτή κυμαίνεται από 

3.4 ως 4.2 ανά εκατομμύριο παιδιών 

ηλικίας κάτω των 15 ετών. Πυγκριτικά, η 
παγκόσμια επίπτωση κυμαίνεται από 0.3 

ως 0.38 ανά εκατομμύριο! Νι λόγοι αυτής 

της σημαντικής διαφοράς στην επίπτωση 

δεν είναι γνωστοί, αν και φαίνεται να 

εμπλέκονται γενετικοί παράγοντες καθώς 
υπάρχουν πολλές περιπτώσεις με οικο-

γενειακό ιστορικό της νόσου στη συγκε-

κριμένη περιοχή. Ρέλος, η αναλογία 

θήλεων προς άρρενων ασθενών είναι 

περίπου 2:1, ενώ τα ποσοστά αμφοτε-

ρόπλευρης προσβολή των επινε-φριδίων 
κυμαίνονται μεταξύ 2% και 10% επί του 

συνόλου των περιστατικών. 
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2. Παθογένεια-Προδιαθεσικοί 

παράγοντες 

 
 

 Ξροϋπάρχοντες  γενετικοί παρά-

γοντες έχουν βρεθεί σε 50%, περίπου, 

των παιδιών με ACTs. Βύο γενετικά 

σύνδρομα σχετίζονται ξεκάθαρα με τους 

ACTs. Ξρόκειται για το σύνδρομο Li-
Fraumeni, το οποίο σχετίζεται με μεταλ-

λάξεις στο ογκοκατασταλτικό γονίδιο ρ53 

που εδράζεται στο χρωμόσωμα 17ρ, και 

το σύνδρομο Beckwith-Wiedemann, το 

οποίο σχετίζεται με μεταλλάξεις της 
περιοχής 11ρ15. Γνδεικτικά, σε οικο-

γένειες με σύνδρομο Li-Fraumeni η 

συχνότητα ACTs είναι 100 φορές μεγα-

λύτερη από ότι στο γενικό πληθυσμό. 

Ώκόμη, φαίνεται από κάποιες μελέτες να 

αυξάνει ο κίνδυνος όταν υπάρχουν 
συγγενείς ανωμαλίες του νεφρού και 

συγγενής υπερπλασία των επινεφριδίων. 

Νι παθογενετικοί μηχανισμοί είναι 

ουσιαστικά άγνωστοι και δεν υπάρχουν 

παρά μόνο υποθέσεις οι οποίες αφορούν 
σε ενεργοποίηση πρωτοογκογονιδίων, 

αδρανοποίηση ογκοκατασταλτικών γονι-

δίων, αναστολή της απόπτωσης των 

κυττάρων και τέλος εξαλλαγή σε ειδικούς 

ιστολογικούς παράγοντες της φλοιώδους 

μοίρας των επινεφριδίων. 
 

 

3. Κλινική εικόνα 

 

 
 Νι ACTs μπορεί να είναι 

λειτουργικοί ή μη λειτουργικοί όγκοι. 

Πυνηθέστερα, βέβαια, στα παιδιά είναι 

λειτουργικοί, με αποτέλεσμα να παρά-

γουν ορμόνες του φλοιού των επινε-

φριδίων(κυρίως ανδρογόνα και δευτε-
ρευόντως κορτιζόλη). Γπομένως, η 

συμπτωματολογία καθορίζεται κατά βάση 

από την παραγωγή των συγκεκριμένων 

ορμονών. Ρο συχνότερο σύμπτωμα είναι η 

αρρενοποίηση, η οποία εκδηλώνεται με 
τα γνωστά χαρακτηριστικά: 

- πρώιμη ανάπτυξη της τρίχωσης 

εφηβαίου-μασχάλης  

- τριχοφυΎα προσώπου 

- βράγχος φωνής 

- επιταχυνόμενη οστική ανάπτυξη 
- αύξηση της μυικής μάζας  

- πολλαπλασιασμός και υπερέκκριση 

των σμηγματογόνων αδένων 

- ακμή 
- υπερτροφία των έξω γεννητικών 

οργάνων(κλειτοριδομεγαλία, 

υπερτροφία των χειλέων) 

- αμηνόρροια 

- φαλάκρα(σπάνια) 

΋ταν τα παραπάνω συμπτώματα 
εμφανίζονται σε θήλεα άτομα μικρότερα 

της ηλικίας των 7-8 ετών θέτουν την 

υποψία ετερόφυλης πρώιμης ήβης. 

Ιιγότερο συχνά εκδηλώνεται σύνδρομο 

Cushing, σε συνδυασμό με την αρρενο-
ποίηση, ή σπανιότερα μόνο του(σε 

επιθετικές μορφές του όγκου), με τα 

χαρακτηριστικά συμπτώματα(υπέρταση, 

κεντρική παχυσαρκία, πανσεληνοειδές 

προσωπείο). 

Πε ακόμη σπανιότερες περιπτώ-
σεις(περίπου 1.6% όλων των ACTs) 

προεξάρχουν συμπτώματα υπεραλδοστε-

ρονισμού(κυρίως αν πρόκειται για αμφο-

τερόπλευρο όγκο): υπέρταση, πολυουρία, 

πολυδιψία, υποκαλιαιμία. 
Ρέλος, είναι δυνατόν να υπάρχει 

ψηλαφητή μάζα στην κοιλιά σε 

συνδυασμό με τα παραπάνω ευρήματα. 

Πτον πίνακα που ακολουθεί 

καταγράφονται με σειρά συχνότητας τα 

συμπτώματα των ACTs σε 58 περιπτώσεις 
παιδιών τα οποία προσήλθαν στο St. 

Jude Children‟ s Research Hospital and 

Department of Pediatrics του Ξανεπι-

στημίου του Ρεννεσί: 

 
 
΢ύμπτωμα                              Ν         % 
 
Ρρίχωση εφηβαίου                    53        91 

Ώκμή                                       42        72 
Θλειτοριδομεγαλία                    36        62 
ΐράγχος φωνής                         32       55 
΢πέρταση                                  32       55 

Ρριχοφυία προσώπου                 29       50 
΢περαιμία προσώπου                 28       48 
Υηλαφητός όγκος                      28       48 
Ώύξηση βάρους                         22       38 

΢περτρίχωση                             21       36 
Ξανσεληνοειδές πρόσωπο          19       33 
Νστική αύξηση                          17       29 
Θεντρικό πάχος                         14       24 

΢περπλασία πέους                    13       22 
„Όβος καμήλας‟                         11      19 
Γπιληπτικές κρίσεις                    7      12 

(Από το δημοσιευμένο άρθρο των Ribeiro et al, 
Brazilian Journal of Medical and Biological 
Research, 2000) 
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4. Διαγνωστική Προσέγγιση 

 

 
 H διαγνωστική διερεύνηση σε 

ασθενή με υποψία, σύμφωνα με την 

κλινική εικόνα, για ACT, ξεκινάει με 

εργαστηριακές εξετάσεις οι οποίες 

περιλαμβάνουν μέτρηση: 

-  17 - Ketosteroids (17-KS) στα ούρα 
-  17 - Hydroxycorticosteroid (17-OH) 

στα ούρα 

-  ελεύθερης κορτιζόλης στα  ούρα 

-  κορτιζόλης στο πλάσμα 

- DHEAS, τεστοστερόνης, ανδροστεν-
διόνης, 17-ΝΕ- προγεστερόνης στο 

πλάσμα - ρενίνης, αλδοστερόνης στο 

πλάσμα και άλλων 17 – deoxysteroid 

πρόδρομων μορφών. 

Ώυτές οι μετρήσεις είναι εξίσου 

χρήσιμες για τη διάγνωση αλλά και για 
την μετεγχειρητική παρακολούθηση των 

ασθενών. 

 Γιδικότερα, τα 17–ΘS συχνά 

παρέχουν την πρώτη βασική ένδειξη για 

διάγνωση ACT. Ρα επίπεδά τους στην 
συντριπτική πλειοψηφία των πασχόντων 

είναι υψηλά. Γπιπλέον, τα επίπεδα της 

DHEA-S στο πλάσμα είναι εκτός 

φυσιολογικών  τιμών σε 90% περίπου των 

ασθενών, δεδομένο, το οποίο καθιστά 

αυτό το δείκτη ως δεύτερο πιο ευαίσθητο 
για τη διάγνωση ACT. Ώπό την άλλη, 

παθολογικές συγκεντρώσεις DHEA στα 

ούρα είναι λιγότερο ευαίσθητος δείκτης, 

ενώ η 17–ΝΕ στα ούρα είναι αυξημένη σε 

περιπτώσεις με κλινικά συμπτώματα 
τύπου συνδρόμουCushing. 

 Ρελικά, η παρουσία υψηλών 

επιπέδων ανδρογόνων και γλυκοκορτι-

κοειδών ειδικά όταν συνδυάζονται με 

συμπτώματα αρρενοποίησης – Cushing 

αποτελεί πολύ ισχυρή ένδειξη ύπαρξης 
επινεφριδιακού όγκου. 

 Κετά τον εργαστηριακό έλεγχο 

ακολουθούν οι απεικονιστικές εξετάσεις. 

Ξαλαιότερα, βασικές απεικονιστικές 

μέθοδοι ήταν η ενδοφλέβια πυελογραφία 
και η αγγειογραφία. Πήμερα, όμως, έχουν 

αντικατασταθεί ως επί των πλείστων από 

το υπερηχογράφημα, την αξονική και 

μαγνητική τομογραφία. Ρο υπερηχο-

γράφημα αποτελεί την πιο απλή, φτηνή 

και καλώς ανεκτή από το παιδί εξέταση, 
με την οποία είναι δυνατόν να ανευρεθεί 

ένας επινεφριδιακός  όγκος. Ε αξονική 

τομογραφία, αν και λιγότερο ασφαλής για 

τον ασθενή μέθοδος, έχει το πλεονέκτημα 

ότι μπορεί να ανιχνεύσει καλύτερα 
μικρούς όγκους, νεκρώσεις, ασβεστο-

ποίηση, επέκταση του όγκου στη νεφρική 

φλέβα, αλλά και απομακρυσμένες μετα-

στάσεις. Ρέλος, η MRI κερδίζει ολοένα 

έδαφος στη διαγνωστική προσπέλαση των 

παιδιών, λόγω απουσίας ιονίζουσας 
ακτινοβολίας, αλλά και εξαιτίας της 

δυνατότητας που παρέχει για διάκριση 

μεταξύ καλοήθων και κακοήθων βλαβών, 

καθώς και για ανίχνευση μικρών μη 

λειτουργικών όγκων. 
 Ε βασική αδυναμία, μέχρι 

σήμερα, στη διαγνωστική προσέγγιση των 

ACTs έγκειται στη διαφορική διάγνωση 

των αδενωμάτων από τα καρκινώματα. 

 Ε ιστοπαθολογική ταξινόμηση των 

ACTs είναι ακόμη προβληματική, αν και 
έχουν προταθεί διάφορα ιστολογικά 

κριτήρια. Πτον πίνακα που ακολουθεί 

αναγράφονται τα κριτήρια ιστολογικής 

διάγνωσης των ACTs σύμφωνα με τις 

μελέτες των Weiss et al και Hough et al: 
 
Βιά-

γνωση       

Κιτωτικός 

δείκτης*    

Λεκρώ- 

σεις 

Άτυπες 

μιτώσεις    

Θυτταρική** 

Βιαφορο-
ποίηση 

ACA                     0-5 όχι όχι 1-2 

ACC LG               6-20 ναι ναι 3 

ACC HG                >20 - - - 

(*Mitotic figures/50 high power fields. 
 **Grade 1: ήπιος πλειομορφισμός, Grade 2: μέτριος 

πλειομορφισμός, Grade 3:σοβαρός πλειομορφισμός. 
ACA: Ώδένωμα φλοιώδους μοίρας επινεφριδίων 

ACC: Θαρκίνωμα φλοιώδους μοίρας επινεφριδίων 
LG: χαμηλού βαθμού κακοηθείας  

HG: υψηλού βαθμού κακοηθείας  
Βημοσιευμένο στην Braz J Med Biol Res33(10) 2000) 

 

Ξάντως, παρά την αδυναμία 
ιστολογικής αξιολόγησης  και διαφορικής 

διάγνωσης  των ACTs, είναι γενικά 

παραδεκτό ότι πρέπει να λαμβάνονται 

υπόψη συνδυαστικές παράμετροι οι 

οποίες αφορούν το μέγεθος του όγκου, τα 
απεικονιστικά ευρήματα, τα ιστολογικά 

κριτήρια και την κλινική συμπεριφορά 

του όγκου. 

 Ξρόσφατα, χρησιμοποιήθηκαν 

μοριακοί και γενετικοί δείκτες: 

- υπερέκφραση του insulin-like 
growth factor 2 

- υπερέκφραση του insulin-like 

growth factor 1 receptor 

- επίπεδα του insulin-like growth 

factor  για την prt2, 
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αλλά χρειάζονται μεγάλες πολυκεντρικές 

μελέτες για καθορισμό σαφών κριτηρίων 

διαφορικής διάγνωσης των αδενωμάτων 
από τα καρκινώματα. 

 Γίναι σημαντικό να τονιστεί ότι το 

διάστημα που μεσολαβεί μεταξύ των 

αρχικών συμπτωμάτων και της τελικής 

διάγνωσης ενός ACT κυμαίνεται μεταξύ 6 

και 14 μήνες. Γίναι βέβαια, μικρότερο 
στους λειτουργικούς όγκους συγκριτικά 

με τους μη λειτουργικούς οι οποίοι 

διαγιγνώσκονται συνήθως όταν έχουν ήδη 

προχωρημένες μεταστάσεις.  

 Γίναι, επομένως, αναγκαίο να 
γίνεται έγκαιρη διάγνωση προκειμένου να 

αποδώσει η μετέπειτα θεραπεία. Αια το 

λόγο αυτό σε κάθε παιδί με συμπτώματα 

πρώιμης ήβης – και μάλιστα ετερόφυλης 

– ή απλώς αρρενοποίησης, η διαγνωστική 

σκέψη οφείλει να κατευθύνεται και να 
αποκλείει την ύπαρξη ACT. 

 

 

5. Θεραπευτική Προσέγγιση  

 
 

 Ώναμφίβολα, η μοναδική αποτε-

λεσματική θεραπευτική προσέγγιση των 

ACTs είναι η χειρουργική αφαίρεση και 

συγκεκριμένα η ριζική κοιλιακή 

αφαίρεση με  en bloc αφαίρεση τοπικής 
επέκτασης. Πτα αδενώματα η αφαίρεση 

του όγκου είναι απόλυτα θεραπευτική, 

ενώ 30-50% των καρκινωμάτων μετά την 

επέμβαση υποτροπιάζουν και συστήνεται 

εκτομή των οπισθοπεριτοναϊκών όζων 
θεραπευτικά και προγνωστικά. Νφείλου-

με να σημειώσουμε την αναγκαιότητα 

προεγχειρητικού και μετεγχειρητικού 

ελέγχου των ορμονών. 

 Πε μεταστατική νόσο, εκτός από 

την χειρουργική αφαίρεση, έχουν 
χρησιμοποιηθεί και διάφορα χημειοθε-

ραπευτικά σχήματα, τα οποία περιλα-

μβάνουν πρωτίστως τη μιτοτάνη η οποία 

προκαλεί επινεφριδιακή νέκρωση. Νι 

βασικότερες ανεπιθύμητες  ενέργειές της 
αφορούν στο γαστρεντερικό και νευρικό 

σύστημα (ναυτία, έμετος, διάρροια, 

κοιλιακά άλγη, υπνηλία, λήθαργος, ατα-

ξία, κατάθλιψη και ίλιγγος ). Γπιπλέον, η 

θεραπεία με μιτοτάνη επηρεάζει τον 

μεταβολισμό των στεροειδών ορμονών, με 
αποτέλεσμα να μην μπορούν να χρησι-

μοποιηθούν οι μετρήσεις τους στο αίμα 

και στα ούρα ως δείκτες πιθανής 

υποτροπής του όγκου. Άλλα χρησι-

μοποιούμενα χημειοθεραπευτικά είναι η 
σισπλατίνη, η ετοποσίδη, η 5- φθοριοου-

ρακίλη και η λευκοβορίνη. Φστόσο, 

καμία χημειοθεραπευτική αγωγή δε φαί-

νεται να τροποποιεί το ποσοστό υποτρο-

πών σε ασθενείς υψηλού κινδύνου. 

Τρειάζονται, ακόμη, πολλές μελέτες για 
εκτίμηση των ενδείξεων και της 

αποτελεσματικότητας της  χημειοθε-

ραπευτικής προσέγγισης καθώς και της  

χρήσης ακτινοβολίας. 

 ΄Νσον αφορά, τη σταδιοποίηση 
των ACTs παρακάτω παρατίθενται 2 πίνα-

κες από 2 διαφορετικές, αλλά παρόμοιες 

ταξινομήσεις, οι οποίες επικρατούν στη 

διεθνή βιβλιογραφία. 

 
Πίνακας 1:  

ΠΡΏΒΗΝ   ΞΓΟΗΑΟΏΣΕ 

Η     Ξλήρης  αφαίρεση όγκου, βάρους<200γρ. 

χωρίς μεταστάσεις και με  φυσιολογικά 
επίπεδα ορμονών μετεγχειρητικά   

ΗΗ    Ξλήρης αφαίρεση όγκου, βάρους>200γρ. ή 

επιμονή παθολογικών επιπέδων των ορμονών 
μετεγχειρητικά 

       Κικροσκοπικά υπολειπόμενος όγκος  

ΗΗΗ   Κακροσκοπικά υπολειπόμενος  ή ανεγχείρητος 
όγκος  

ΗV   Ώπομακρυσμένες μεταστάσεις  

(από Braz J Med Biol Res 33(10)   2000 ) 

             

 
Πίνακας 2:  

ΠΡΏΒΗΝ   ΞΓΟΗΑΟΏΣΕ 

 Η  - Ξλήρης αφαίρεση όγκου 

    - ΋γκος<100γρ. ή <200κ.εκ 
    - Ώπουσία μεταστάσεων 
    - Συσιολογικά επίπεδα ορμονών μετεγχειρητικά 

ΗΗ  - Κικροσκοπικά υπολειπόμενος όγκος  
    - ΋γκος>100γρ. ή >200κ.εκ 
    - Βιασπορά καρκινικών κυττάρων κατά το χειρουργείο 
    - Ξαθολογικά επίπεδα ορμονών μετεγχειρητικά 

ΗΗΗ  - Κακροσκοπικά υπολειπόμενος όγκος 

ΗV  - Ώπομακρυσμένες μεταστάσεις  

(από Jessica et al, Journal of Pediatric Surgery Vol 
34 No 5, May 2004 ) 

  

Ξρογνωστικά διακρίνουμε 2 

βασικές ομάδες ασθενών με ACT. Πτην 

πρώτη ομάδα ανήκουν οι ασθενείς 
σταδίου I οι οποίοι σε ποσοστό 90% 

έχουν μακροχρόνιο προσδόκιμο επιβίω-

σης, ενώ στη δεύτερη ομάδα ανήκουν οι 

ασθενείς σταδίου IV οι οποίοι σε ποσοστό 

90% έχουν πολύ φτωχό προσδόκιμο 
επιβίωσης (κάτω των 5 ετών). Αια τα 

ενδιάμεσα στάδια η πρόγνωση είναι πολύ 

πιο δύσκολη. Γνδεικτικά αναφέρουμε ότι 
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σε μια μελέτη που διεξήχθη από το 

νοσοκομείο St Jude Children‟s Research   

Hospital το 2000, μόνο 52% των ασθενών 
με στάδιο ΗΗ παραμένουν ζωντανοί μέχρι 

σήμερα και ελεύθεροι νόσου. Κεταξύ 4 

ασθενών σταδίου ΗΗΗ μόνο ένας παραμένει 

ζωντανός και ελεύθερος νόσου επί 6 έτη. 

 

 
6. ΢υμπεράσματα 

 

 

 Νι ACTs είναι πολύ σπάνιοι όγκοι 

και για το λόγο αυτό δεν έχουν ακόμη 
καθοριστεί με ασφάλεια παθογενετικοί 

μηχανισμοί, αλλά και ιστολογικά, 

θεραπευτικά και προγνωστικά κριτήρια. 

Φστόσο, θα πρέπει πάντα, εξ 

αποκλεισμού άλλων αιτιών ορμονικών 

διαταραχών σε παιδιά μικρής ηλικίας, να 
μπαίνει στη διαφοροδιαγνωστική σκέψη 

του παιδιάτρου ή γενικού γιατρού, ο 

οποίος παρακολουθεί το παιδί, το 

ενδεχόμενο ενός ACT. Ε διερεύνηση προς 

αυτήν την κατεύθυνση είναι δυνατόν να    
οδηγήσει σε έγκαιρη διάγνωση και τελικά 

αποτελεσματική αντιμετώπιση ενός ACT. 

 Νλοκληρώνοντας την παράθεση 

πληροφοριών για τους επινεφριδιακούς 

όγκους οι οποίοι μπορεί να προκαλέσουν 

ετερόφυλη πρώιμη ήβη, παρατίθενται και 
ορισμένα απεικονιστικά ευρήματα από 

δημοσιευμένα άρθρα. 

 

 

Εικ. 2: ΢περηχογράφημα του δεξιού επινεφριδίου 
όπου απεικονίζεται ένας ACT. 

 

 

Εικ. 3: ΚRI Ώριστερά: εγκάρσια τομή, Βεξιά: 
στεφανιαία τομή. Ώπεικονίζεται ένας επινεφριδιακός 
όγκος ο οποίος βρίσκεται κεντρικά στο δεξιό νεφρό. 

 

Εικ. 4: Ηστολογική εικόνα ενός ACT. Ώ: Ώριστερά 

φυσιολογικός ιστός, Βεξιά νεοπλασματικά κύτταρα 
με ηωσινόφιλο κυτταρόπλασμα διατεταγμένα χορδές 
. ΐ: Ν ίδιος όγκος σε μεγαλύτερη μεγέθυνση. Ρα 
κύτταρα εμφανίζουν μέτρια πυρηνική ατυπία. 

 

Εικ. 5: Ώξονική τομογραφία στην οποία απεικο-
νίζεται όγκος στο δεξιό επινεφρίδιο. 

 
(Εικ.1, 2, 3: Από Walter Bonfig et al, Eur J Pediatr, 
June 2003 
 Εικ.4: Από Jessica  Stewart et al, J Pediatr Surg, 
May 2004) 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  5   

 
 
Όγκοι ωοθηκών    

 

 

 

 
Φεργαδάκη Σωτηρία 

 
 

1. Αρρενοβλάστωμα 
 

 

1.1. Ορισμός 

 
 

Ρο αρρενοβλάστωμα είναι σπάνιος 

μεσεγχυματικός ωοθηκικός όγκος με 
μικρή πιθανότητα κακοήθους εξέλιξης 

που ομοιάζει με εμβρυϊκό όρχι. Γίναι 

όγκος λειτουργικός, που σχετίζεται με την 

παραγωγή ανδρογόνων. Ρυπικά εκκρίνει 

ασθενή ανδρογόνα, που σημαίνει ότι 
απαιτείται μεγάλου μεγέθους όγκος για 

να παρουσιαστεί αρρενοποίηση. Ώποτε-

λείται από κύτταρα Sertoli, Leydig, 

αδιαφοροποίητα στρωματικά κύτταρα  ή 

συνδυασμό των τριών σε διαφορετικό 

ποσοστό και με διαφορετικό βαθμό 
διαφοροποίησης. Γναλλακτικά χρησιμο-

ποιούνται οι όροι: στρωματικός όγκος, 

όγκος από γοναδικό στρώμα, όγκος 

γεννητικής ταινίας, ανδροβλάστωμα, 

όγκος από κύτταρα Sertoli-Leydig. 
 

 

1.2. Επιδημιολογία 

 

 
Ξρόκειται για σπάνιο όγκο. 

Ώποτελεί το 0,5% των ωοθηκικών όγκων. 

Γίναι συνήθως μονόπλευρος, ενώ 
αμφoτερόπλευρoς εντοπίζεται στο 2-3% 

των περιπτώσεων. Ξοικίλει σε μέγεθος, 

αλλά συνήθως είναι μικρός. Φστόσο οι 

διαστάσεις του μπορεί να αυξηθούν. 

Ώφορά όλες τις ηλικίες, αλλά είναι 
συχνότερος στην παιδική και νεαρή 

ηλικία (μέσος όρος τα 25 έτη).  

 
 
1.3. Κλινική εικόνα 

 

 
Ε έκκριση των ανδρογόνων οδηγεί 

σε αρρενοποίηση στο 1/3 των περι-

πτώσεων. Ρυπικά η πρώτη εκδήλωση 

είναι η αμηνόρροια, που ακολουθείται 

από υπερτρίχωση σε πρόσωπο και  σώμα, 

ακμή, ατροφία στήθους και απώλεια του 

λίπους στους γοφούς. Γπιπρόσθετα 
παρατηρούνται  αύξηση του μεγέθους της 

κλειτορίδας, βράγχος φωνής και 

ανδρικού τύπου αλωπεκία. 

 

 
1.4. Μακροσκοπική εικόνα 

 
Ν όγκος παρουσιάζει ποικιλία 

μεγέθους, αλλά συνήθως έχει διάμετρο 5-

15 εκ. Γίναι συμπαγής και καφεκίτρινος 
και τείνει να είναι λοβιώδης. 

 

 
Εικ.1. Βικτυωτός όγκος από κύτταρα Sertoli-

Leydig: ένα συμπαγές και κυστικό νεόπλασμα, με 
οζίδια σαρκώδους λευκού όγκου στην επιφάνεια 
διατομής. 
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 1.5. Ιστολογικά ευρήματα 

 

 
Ρα μικροσκοπικά πρότυπα του 

όγκου επίσης ποικίλουν. Ρα περισσότερα 

δείγματα αποτελούνται από Sertoli και 

Leydig κύτταρα και διακρίνονται σε 

υψηλής, μέσης και χαμηλής διαφορο-

ποίησης. 

 
Βιακρίνονται 5 τύποι: 

 

Ώ) Νι καλώς διαφοροποιημένοι 

όγκοι: χαρακτηρίζονται από συμπαγή ή 

κυστικά σωληνάρια, που αποτελούνται 
από κύτταρα Sertoli σε ινώδες στρώμα 

και καλώς αναπτυγμένα κύτταρα Leydig. 

Ρα τελευταία περιέχουν κρυστάλλους 

Reinke. 

 

ΐ) Νι μέσης διαφοροποίησης 
όγκοι: παρατηρούνται νησίδια, γραμμές ή 

μάζες από ανώριμα Sertoli κύτταρα που 

εναλλάσσονται με διαφοροποιημένο ιστό 

από ηωσινόφιλα κύτταρα  Leydig. 

 
 

 
 

Εικ.2. Κέσης διαφοροποίησης όγκος από Sertoli-
Leydig κύτταρα. Κεγάλα ,πυκνά, ηωσινόφιλα 
κύτταρα Leydig αναμεμιγμένα με σειρές από 
μικρότερα κύτταρα Sertoli σε ένα χαλαρό κυτταρικό 

στρώμα. 
 

 
Α) Νι κακώς διαφοροποιημένοι 

όγκοι: η εικόνα μπορεί να ποικίλει από 

εικόνα ινοσαρκώματος που αποτελείται 

από ατρακτοειδή κύτταρα με αδρή 

δοκιδώδη κατανομή έως εικόνα χαμηλής 

διαφοροποίησης καρκινώματος ή 
συνδυασμός των δύο. Πε αυτές τις περι-

πτώσεις η ταυτοποίηση ώριμων στοιχείων 

συμβατών με Sertoli και Leydig κύτταρα 

επιτρέπουν συγκεκριμένη διάγνωση. 

Β) Νι ετερόλογοι όγκοι εκτός από 
ενδιάμεσης ή χαμηλής διαφοροποίησης 

στοιχεία, χαρακτηρίζονται και από ιστούς 

διαφορετικής εμβρυϊκής προέλευσης, η 

γένεση των οποίων είναι δύσκολο να 

επεξηγηθεί. Έχει αποδοθεί σε τεράτωμα, 

αλλά ποτέ δεν έχει αναφερθεί γοναδικός 
ιστός στον τελευταίο αυτό όγκο. Ίσως το 

γεγονός μπορεί να επεξηγηθεί καλύτερα 

μέσω της θεωρίας της  νεομεταπλασίας. 

Γ) Βικτυωτοί όγκοι από Sertoli-

Leydig κύτταρα: μιμούνται το ορχικό ή 
ωοθηκικό σπείραμα. Πυνήθως παρουσιά-

ζονται κυστικοί ή συμπαγείς με οζώδη 

μορφή και σπογγώδεις αιμορραγικές 

περιοχές.  

 

 
Πίνακας 1: Ώννοσοιστοχημικό προφίλ δικτυωτού 

όγκου από Sertoli-Leydig κύτταρα 

 
Ώντίσωμα Πτρώμα Βικτυωτές 

περιοχές 
Θύτταρα 
γεννητικής 

ταινίας  

Leydig 
κύτταρα 

Φοθηκικό 
σπείραμα 

Θερατίνη 2+ 3+ 2+ 0 2+ 

Ηνχιμπίνη 2+ 1+ 2+ 3+ 3+( n=1) 

ΐιμεντίνη 2+ ως 
3+ 

1+ ως 2+ 3+ 3+ 2+ ως 3+ 

ΓΚΏ 0  1+ (n=1) 0 0 ND 

CD99 0 0 0 0 ND 

ER 0 0 2+ 0 0 

PR 0 2+ ως 3+ 2+ 0 0 

1+:ασθενώς θετικό, 2+:μετρίως θετικό, 3+:έντονα 
θετικό, ΕΜΑ:επιθηλιακό μεμβρανικό αντιγόνο,  ND: 
not done(δεν πραγματοποιήθηκε) 

 

 

 

Νι όγκοι που αποτελούνται μόνο 
από κύτταρα Sertoli μπορεί να περιέχουν 

λιπίδια, που σχετίζονται με δράση 

οιστρογόνων. Ένας όγκος που αρχικά 

ονομάστηκε  Folliculome Lipidique 

(όγκος από κοκκιώδη κύτταρα, πλούσιος 

σε λιπίδια), κατατάχθηκε τελικά στους 
όγκους από κύτταρα Sertoli, λόγω της 

αρχιτεκτονικής του δομής. Νι όγκοι που 

αποτελούνται αποκλειστικά από κύτταρα 

Leydig συχνά δεν έχουν την ίδια 

ιστογένεση με τους άλλους όγκους από το 
στρώμα των κυττάρων Sertoli και 

προέρχονται σε πολλές περιπτώσεις 

άμεσα από πυλαία κύτταρα που 

ανευρίσκονται στις ωοθήκες σε ποσοστό 

πάνω από 80% των ενηλίκων γυναικών, 

σε προσεκτική μικροσκοπική εξέταση. 
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Εικ.3: ΋γκος από Sertoli-Leydig κύτταρα. Ώνώριμα 

συμπαγή σωληνάρια από εμβρυϊκά κύτταρα  Sertoli 
γειτνιάζουν με δέσμες από κύτταρα Leydig, που 
έχουν άφθονο ηωσινόφιλο κυτταρόπλασμα. 

 

 

 

 

1.6. Διάγνωση 
 

 

1.6.1. Εργαστηριακές εξετάσεις 

 

 
Ώπαραίτητη είναι η μέτρηση των 

επιπέδων των ορμονών στο αίμα. Ρα 

επίπεδα της τεστοστερόνης στο πλάσμα 

είναι πάντα αυξημένα και φτάνουν στα 
φυσιολογικά ανδρικά επίπεδα, 

κυμαινόμενα από 1,2- 7 ng/ml και 

συνήθως δεν μειώνονται με χορήγηση 

οιστρογόνων ή αντισυλληπτικών από το 

στόμα. Ώσθενέστερα ανδρογόνα και άλλες 
στεροειδείς ορμόνες μπορεί να 

παρουσιάζονται επίσης αυξημένα σε 

άλλοτε άλλο βαθμό. Ρα επίπεδα του 17-

KS είναι φυσιολογικά ή ελαφρώς 

αυξημένα , αν και σε κάποιες 

περιπτώσεις έχει αναφερθεί μεγάλη 
αύξησή τους. Ξάνω από 20 όγκοι από 

Sertoli-Leydig κύτταρα σχετίζονται με 

αυξημένα επίπεδα α- φετοπρωτεΎνης στο 

πλάσμα, που μπορεί ανοσοϊστοχημικά να 

παρατηρηθεί σε όγκους ποικίλων 
κυττάρων, αλλά τυπικά δε φτάνουν τα 

επίπεδα των ωοθηκικών όγκων του 

λεκιθικού ασκού. 

 Ών και τα κύτταρα Leydig και τα 

μορφολογικά τους ανάλογα είναι γνωστό 

ότι εκκρίνουν τα ανδρογόνα στους όγκους 

από Sertoli-Leydig κύτταρα, δεν είναι 

ξεκάθαρο τι συμβαίνει με τα οιστρογόνα. 

Ιαμβάνοντας υπόψη ότι υπάρχουν αμιγή 
νεοπλάσματα από Sertoli κύτταρα των 

όρχεων και των ωοθηκών, σε σκύλους και 

ανθρώπους, τα οποία εκκρίνουν 

οιστρογόνα, είναι λογικό να 

συμπεράνουμε ότι το ίδιο κάνουν και τα 

Sertoli κύτταρα που αποτελούν συστατικά 
ενός όγκου Sertoli-Leydig κυττάρων. 

Ώναλόγως γνωρίζοντας ότι τα Leydig 

κύτταρα  σε ορχικούς όγκους είναι ικανά 

να παράγουν οιστραδιόλη, μπορούμε να 

σκεφτούμε ότι το ίδιο γίνεται και με τα 
Leydig κύτταρα στους ωοθηκικούς 

όγκους. Κία τελευταία πιθανότητα είναι η 

μετατροπή των παραγομένων ανδρογόνων 

από τα νεοπλασματικά κύτταρα Leydig, 

σε οιστρογόνα από τα Sertoli κύτταρα του 

όγκου ή περιφερικά. 
 

 

1.6.2. Απεικονιστικές μέθοδοι  

 

 
Αίνεται υπερηχογράφημα ωοθη-

κών για εντόπιση υπάρχοντος όγκου και 

αξονική τομογραφία άνω και κάτω 

κοιλίας για έλεγχο διασποράς του όγκου 

και παρουσία μεταστάσεων. 

 
 

1.7. Θεραπεία 

 

 
Ε χειρουργική θεραπεία είναι η 

μέθοδος εκλογής. Γπειδή οι όγκοι 

κυριαρχούν σε νεαρές γυναίκες και είναι 

αμφοτερόπλευροι σε λιγότερο από 2-3% 

των περιπτώσεων, μονόπλευρη ωοθηκε-

κτομή ή σαλπιγγο-ωοθηκεκτομή είναι 
δικαιολογημένη, εάν η διατήρηση της 

γονιμότητας είναι βασικό ζητούμενο και 

δεν υπάρχουν σημεία επέκτασης του 

όγκου πέραν της προσβεβλημένης 

ωοθήκης.  
Γφόσον υπάρχει διασπορά του 

νεοπλάσματος η θεραπεία περιλαμβάνει 

ακτινοθεραπεία και χημειοθεραπεία. Ών 

και ο ρόλος των μεθόδων αυτών είναι 

ασαφής, φαίνεται ότι σε κάποιες 

περιπτώσεις είναι αποτελεσματικές. 
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1.8. Πρόγνωση 

 

 
Κετά την αφαίρεση ενός 

αρρενοποιητικού όγκου από Sertoli- 
Leydig κύτταρα, η φυσιολογική έμμηνος 

ρύση επανέρχεται σε 4 εβδομάδες. Πτις 

περισσότερες των περιπτώσεων βελτιώ-

νεται και το πρόβλημα τριχοφυΎας, συχνά 

όμως ατελώς. ΋σον αφορά τη αύξηση του 

μεγέθους της κλειτορίδας και το βράγχος 
της φωνής έχουν μικρότερη πιθανότητα 

υποχώρησης. 

Ε πενταετής επιβίωση των 

ασθενών με όγκους από Sertoli- Leydig 

κύτταρα, κυμαίνεται περίπου στο 80%, 
αλλά η πρόγνωση ποικίλει σημαντικά 

ανάλογα με το στάδιο της νόσου και  το 

βαθμό διαφοροποίησης του όγκου. 

Πχεδόν όλοι οι όγκοι είναι σταδίου Η. Νι 

καλώς διαφοροποιημένοι όγκοι, είναι 

καλοήθεις σε αντίθεση με τους κακώς 
διαφοροποιημένους που έχουν ταχεία 

κακοήθη εξέλιξη με ποσοστό επιβίωσης 

μόνο 41%. Νι μέσης διαφοροποίησης 

όγκοι έχουν επιβίωση 89% και αυτοί με 

τα ετερόλογα στοιχεία 81%. Πχεδόν όλοι 
οι δικτυωτοί όγκοι περιέχουν  σαρκω-

ματώδη ιστό από νησίδια χόνδρου ή  

ραβδομυοσάρκωμα.  

΢ποτροπές συνήθως παρατηρού-

νται εντός του πρώτου μετεγχειρητικού 

έτους, αλλά είναι σπάνιες μετά τα πέντε 
έτη. Ξυελική και ενδοκοιλιακή διασπορά 

είναι συχνές σε αντίθεση με τις 

απομακρυσμένες μεταστάσεις. 

 

 
1.9. ΢ύγχρονες εξελίξεις 

 

 

Έρευνες που έχουν γίνει με τη 

μέθοδο FISH (φθορίζων in situ υβρι-

δισμός)  έχουν δείξει υπερέκφραση του 
BCL-2 γονιδίου σε όγκους από Sertoli-

Leydig κύτταρα. Ε ακριβής διαδικασία 

πρέπει ωστόσο να διευκρινιστεί, ενώ εν‟ 

όψει του γεγονότος ότι μη κωδικά 

ολιγοδεοξυνουκλεοτίδια χρησιμοποιού-
νται έναντι του BCL–2 γονιδίου σε 

θεραπευτικές δοκιμασίες για τον καρκίνο, 

θα ήταν επιθυμητό να καθορίσουμε αν η 

υπερέκφραση αυτή αποτελεί βασικό 

χαρακτηριστικό των όγκων από Sertoli- 

Leydig κύτταρα. 

 
 

 

 
 
Εικ.4: Κέθοδος FISH σε όγκο από Sertoli-Leydig 
κύτταρα: Γικόνα επιβεβαίωσης της θέσης των 
σημείων θραύσης στο χρωμόσωμα 5 , με ανιχνευτές 

για το 5p15.2(πράσινο) και το 5q31(κόκκινο). 

 

 
 
 

 

 
Εικ.5: Γικόνα από μέθοδο FISH σε όγκο από 

Sertoli-Leydig κύτταρα, με ανιχνευτές για το γονίδιο 
BCL-2(κόκκινο) και για το γονίδιο της  βαριάς 
αλυσίδας της ανοσοσφαιρίνης IgH(πράσινο). 
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2. Όγκοι από στεροειδή κύτταρα  

 

 
2.1. Σαξινόμηση  

 
 

Ώυτοί οι σπάνιοι όγκοι από-

τελούνται αποκλειστικά από κύτταρα που 
έχουν τα μορφολογικά χαρακτηριστικά 

των τυπικών στεροειδοπαραγωγών κυτ-

τάρων (ωχρινικά κύτταρα, Leydig 

κύτταρα, κύτταρα του φλοιού των 

επινεφριδίων). Ε ασθενής αρρενοποιείται 
στο 50% των περιπτώσεων, αλλά η 

ενδοκρινολογική εκδήλωση συχνά λείπει, 

ενώ σπάνια παρατηρούνται και οιστρο-

γονικές αλλαγές ή σύνδρομο Cushing. Νι 

όγκοι παρουσιάζονται σαν καφέρυθρες, 

κίτρινες ή πορτοκαλί μάζες που 
ποικίλουν σε μέγεθος και μπορεί να είναι 

τόσο μικρές ώστε να είναι αψηλάφητες ως 

και μη ανιχνεύσιμες πριν την αφαίρεση 

της πάσχουσας ωοθήκης. Νι όγκοι 

μπορούν να διακριθούν σε τρεις 
κατηγορίες: 

1. Ώταξινόμητοι όγκοι (NOS=not 

otherwise specified) 

2. ΋γκοι από ωχρινικά κύτταρα  

3. ΋γκοι από πυλαία κύτταρα  

 Ώ) Αύρω στα 2/3 αυτών των όγκων 
χαρακτηρίζονται ως NOS  εξαιτίας της 

ασαφούς κυτταρικής τους δομής. Ρέτοιοι 

όγκοι χαρακτηρίζονται αλλιώς ως λιπώ-

δεις όγκοι, όρος που χρησιμοποιείται 

ευρέως, αλλά είναι μάλλον ακατάλληλος 
εξαιτίας της απουσίας ακρίβειας και της 

έλλειψης λίπους στο 1/4 αυτών. 

Ώναφέρονται σε όλες τις ηλικίες κυρίως 

όμως κατά την αναπαραγωγική περίοδο. 

΋ταν είναι λειτουργικοί, είναι 

αρρενοποιητικοί και σχετίζονται πολύ πιο 
συχνά με υψηλά επίπεδα ασθενών 

ανδρογόνων στο πλάσμα και αυξημένα 

επίπεδα Η7-ΘS στα ούρα, σε σύγκριση με 

τους όγκους από Sertoli κύτταρα. Φστόσο 

λόγω αλληλοεπικάλυψης στα αποτελέ-
σματα, η διάκριση των δύο αυτών όγκων  

με ορμονικές δοκιμασίες δεν είναι 

αξιόπιστη. Κια ποικιλία άλλων ορμονών, 

όπως η τεστοστερόνη  αλλά και 

οιστρογόνα ανευρίσκονται αυξημένα στο 

πλάσμα των ασθενών με αυτούς τους 
όγκους. 

Ε παρουσία κάποιων χαρακτη-

ριστικών του Cushing και τα αυξημένα 

επίπεδα 17-KS στα ούρα οδήγησαν στην 
υπόθεση ότι κάποιοι από αυτούς τους 

όγκους  προέρχονται από  κύτταρα του 

φλοιού των επινεφριδίων, που έχουν 

ταυτοποιηθεί  κοντά στην ωοθήκη στο 

1/4 των δειγμάτων από υστερεκτομή. 

Ππάνια ωστόσο έχει αναφερθεί έκκριση 
κορτικοστεροειδών από τέτοιους στεροει-

δείς όγκους. Κία σπάνια περίπτωση 

αποτελεί ένα εξάχρονο κορίτσι που 

υπεβλήθη σε μονόπλευρη επινεφρι-

δεκτομή  λόγω ενός ανδρογενετικού συν-
δρόμου, χωρίς όμως να υποχωρήσει η 

αρρενοποίηση μέχρι τη στιγμή αφαίρεσης 

ενός όγκου στεροειδών κυττάρων στην 

ωοθήκη δύο χρόνια αργότερα. Ξροεγχει-

ρητικά τα αυξημένα επίπεδα 17-KS στα 

ούρα, των 17-κετοστεροειδών, της πρε-
γνατριόλης και η παραγωγή κορτιζόνης 

και κορτικοστερόνης  από τον όγκο Ηn 

Vitro, δείχνει ότι πρόκειται μάλλον για 

όγκο από κύτταρα του φλοιού των 

επινεφριδίων παρά για κύτταρα γονάδων.  
ΐ) Ών  ένας όγκος είναι μικρός 

και εντοπίζεται μέσα στο ωοθηκικό 

στρώμα, μία προέλευση από ωχρινικά 

κύτταρα της ωοθήκης, φαίνεται βέβαιη. 

Νι περιπτώσεις αυτές αποτελούν το 1/4  

των στεροειδών όγκων. Ώυτοί οι όγκοι 
είναι καλοήθεις και μπορεί να οδηγήσουν 

σε αρρενοποίηση. Πχεδόν πάντα 

σχετίζονται με υποκείμενη υπερθήκωση. 

Ένας μεγάλος αριθμός αταξινόμητων 

στεροει-δών όγκων πιθανώς ανήκουν 
στους όγκους από ωχρινικά κύτταρα, οι 

οποίοι έχουν μεγαλώσει πολύ σε μέγεθος 

και  εμποδίζουν την εντόπιση της αρχικής 

προέλευσης τους. 

Α) Oι όγκοι από πυλαία κύτταρα 

προκαλούν βαριά αρρενοποίηση, που 
χαρακτηρίζεται από κλειτοριδομεγαλία, 

υπερτρίχωση, βράγχος φωνής και 

αλωπεκία ανδρικού τύπου. Γίναι 

συνήθως μικροί και σπάνια ψηλαφητοί, 

ενώ αποτελούν το 10% των στεροειδών 
όγκων. Ξολλά από τα νεοπλάσματα αυτά 

εντοπίζονται στην πύλη των ωοθηκών, 

όπου ανευρίσκονται κύτταρα με μορ-

φολογία ανάλογη των Leydig κυττάρων 

στο 80% των ενηλίκων γυναικών. 

Ταρακτηριστικό ιστολογικό εύρημα από-
τελούν οι κρύσταλλοι Reinke στα κύτταρα 

του όγκου, στους οποίους βασίζεται και η 
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διάγνωση. Φστόσο οι περισσότεροι όγκοι 

της κατηγορίας παραμένουν στην 

κατηγορία NOS, λόγω έλλειψης των 
κρυστάλλων Reinke σε ένα ποσοστό 60%, 

ενώ άλλοι φαίνεται να προέρχονται άμεσα 

από το ωοθηκικό στρώμα. 

 

 

2.2. Πρόγνωση 
 

 

Πχεδόν το 50% των στεροειδών 

όγκων NOS είναι κακοήθεις, με 

περιστασιακές υποτροπές πολλά χρόνια 
μετά την εξαίρεση του πρωτοπαθούς 

όγκου. Θαρκίνος ωστόσο παρατηρείται σε 

μεγάλες ηλικίες και όχι σε παιδιά. Ρα πιο 

σίγουρα παθολογικά σημεία του 

καρκίνου είναι : 

1. δύο (2) ή περισσότερες μιτώσεις  ανά 
πεδίο 

2. νέκρωση  

3. διάμετρο πάνω από 7 εκ. 

4. αιμορραγία 

5. 2ου ή 3ου βαθμού πυρηνική ατυπία. 

΋σον αφορά τους όγκους από 
ωχρινικά  κύτταρα, δεν έχει αναφερθεί 

ποτέ περίπτωση κακοήθειας, ενώ κι οι 

όγκοι από πυλαία κύτταρα ( με ελάχιστες 

εξαιρέσεις) είναι καλοήθεις και 

αντιμετωπίζονται με εκρίζωση, η οποία 

και αναστρέφει τη συμπτωματολογία. 
 

2.3. ΢υνοψίζοντας 

 
Ώπό τις 3 κατηγορίες: 

Ώ)  Νι NOS όγκοι όταν λειτουργούν είναι 

αρρενοποιητικοί. 
ΐ)  Νι όγκοι από πυλαία κύτταρα είναι 

ανδρογενετικοί και χαρακτηρίζονται 

από κρυστάλλους Reinke. 

Α)  Νι όγκοι από ωχρινικά κύτταρα είναι 

σπάνια ανδρογενετικοί και δε φέρουν 

κρυστάλλους Reinke. 

 

 



 187 

 

 Κ ε φ ά λ α ι ο  6   

 
 
 

΢ύνδρομο Cushing    

 
 

 

 
Τσινιάς Γεώργιος 

 
 

 

1. Ορισμός 

 

 

To σύνδρομο Cushing είναι 
συνδυασμός εκδηλώσεων που οφείλονται 

στην υπερκορτιζολαιμία (Aron και συν. 

1987). 

 

 
 
Εικ.1. Ώσθενής με προχωρημένη νόσος Cushing. 

 
 

 

1.1. Αίτια  

 

 

Γξωγενή, που οφείλονται σε 
χρόνια χορήγηση κορτικοστεροειδών ή 

ACTH και ενδογενή, ως αποτέλεσμα 

χρονίως αυξημένης έκκρισης κορτιζόλης, 

ACTH ή CRH.Γξωγενής χορήγηση 

φαρμακολογικών δόσεων κορτικοειδών 

είναι η συχνότερη αιτία του συνδρόμου. 

Ώντίθετα, ενδογενούς  αιτιολογίας σύν-

δρομο Cushing, είναι σχετικά σπάνιο με 

συχνότητα εμφάνισης 10 περιπτώσεις / 
1000000 πλυθυσμού/έτος. 

Ε παθολογική υπερέκκριση κορτιζόλης, 

η οποία τελικά είναι υπεύθυνη για την 

εκδήλωση του συνδρόμου, μπορεί να 

οφείλεται σε: 
α) Πε παθολογική υπερέκκριση 

ACTH από την υπόφυση ή από έκτοπη 

εστία, σε παθολογική υπερέκκριση CRH 

από τον υποθάλαμο ή από έκτοπη εστία 

(ACTH-εξαρτώμενο). 

β) Πτην ανάπτυξη αυτόνομων 
ορμονοπαραγωγών νεοπλασιών ή μικροο-

ζώδους νόσου των επινεφριδίων (ACTH-

εξαρτώμενο). 

Ε συνηθέστερη μορφή του ενδογενούς 

συνδρόμου Cushing είναι το ACTH-
εξαρτώμενο και αφορά το 85% των 

περιπτώσεων του συνόλου των περιπτώ-

σεων του ενδογενούς συνδρόμου. Ρο 

ACTH-εξαρτώμενο σύνδρομο προκαλείται 

από υποφυσιακή υπερέκκριση ACTH στο 

80%των περιπτώσεων, οπότε ονομάζεται 
νόσος Cushing και από έξω-υποφυσιακή, 

έκτοπη παραγωγή ACTH στο 20% των 

περιπτώσεων. Πήμερα, με τον προσδιο-

ρισμό της CRH διαγιγνώσκεται συνεχώς 

αυξανόμενος αριθμός περιπτώσεων 
σ.Cushing, οφειλόμενου σε ορθότοπη ή 

έκτοπη παραγωγή CRH από διάφορα 

νεοπλάσματα. 

Ε νόσος Cushing εμφανίζεται 

συχνότερα  στην τρίτη ή τέταρτη δεκαετία 

της ζωής, είναι συχνότερη στις γυναίκες 
απ ότι στους άνδρες (8/1).και σχετικά 

σπάνια σε παιδιά κάτω των 7ετων (μόνο 
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35% των περιπτώσεων της παιδικής 

ηλικίας). Ε συνηθέστερη αιτία είναι 

μικροαδενώματα της υπόφυσης με 
υπερέκκριση ACTH (90%), ενώ τα 

μακροαδενώματα είναι σπάνια (10%).Ρο 

σ.Cushing από έκτοπη παραγωγή ACTH 

προκαλείται από μη υποφυσιακά 

νεοπλάσματα, τα οποία υπερεκκρίνουν 

ACTH ή άλλα πεπτίδια  προερχόμενα 
από το πρόδρομο μόριο της ACTH , την 

προ-οπιομελανοκορτίνη (POMC). Έχει 

περιγραφεί σε ασθενείς με διάφορα 

καλοήθη ή κακοήθη νεοπλάσματα των 

πνευμόνων (καρκινοειδές,  μικροκυττα-
ρικό Ca), του θύμου    (καρκινοειδές, 

κακόηθες θύμωμα), του παγκρέατος, του 

θυρεοειδούς (μυελοειδές Ca) και του 

μυελού των επινεφριδίων (φαιοχρωμο-

κύττωμα). Πυνηθέστερο σε άνδρες, από 

την τρίτη ως την έκτη δεκαετία της ζωής. 
ACTH-ανεξάρτητο σ.Cushing αφορά 15-

20% των περιπτώσεων ενδογενούς 

συνδρόμου Cushing των ενηλίκων και 

65% των παιδιών κάτω των 7 ετών. 

Νφείλεται σε καλοήθες, συνήθως, 
αδένωμα αλλά και σε κακόηθες μονήρες 

νεόπλασμα του φλοιού των επινεφριδίων 

με αυτόνομη υπερπαραγωγή κορτιζόλης. 

Ε συχνότητα εμφάνισης του είναι 

μεγαλύτερη στις γυναίκες ανεξαρτήτως 

ηλικίας. Κια σπάνια μορφή ACTH-
ανεξάρτητου, η μικροοζώδης νόσος του 

φλοιού των επινεφριδίων (Larsen και συν. 

1986), προκαλείται από πολλαπλά μικρά 

αμφοτερόπλευρα μικροαδενώματα φλοιού 

με αυτόνομη έκκριση κορτιζόλης και 
εμφανίζεται κυρίως στην παιδική και 

εφηβική ηλικία. Ώυτοαντισώματα και 

τροφικοί παράγοντες θεωρούνται υπεύθυ-

να για την εμφάνιση αυτού του 

συνδρόμου. 

 
 

1.2. Κλινική εικόνα  

 

 

Ε εμφάνιση κλινικών σημείων 
σχετίζεται με την αυξημένη επίδραση 

ενός ή περισσοτέρων στεροειδικών 

ορμονών (κορτιζόλη, αλδοστερόνη, ανδρο-

γόνα, οιστρογόνα). Ε αυξημένη γλυκοκο-

ρτικοειδική δραστηριότητα προκαλεί 

«υπερκαταβολισμό» όλων των ιστών (με 
εξαίρεση ίσως το ήπαρ). Νι μύες γίνονται 

ατροφικοί με συνέπεια λεπτά άκρα, 

μυϊκή αδυναμία,  εύκολη κόπωση. Ρο 

δέρμα γίνεται λεπτό κι ατροφικό με τη 

χαρακτηριστική εμφάνιση ερυθροιωδών 
ραβδώσεων στην κοιλιά, μαστούς, μηρούς 

και βραχίονες. Ρα οστά γίνονται 

οστεοπορωτικά και ο ασθενής εμφανίζει 

οστικά άλγη, κύφωση και αυτόματα 

κατάγματα, ενώ υπερασβεστιουρία 

μπορεί να οδηγήσει σε νεφρολιθίαση. Ρα 
αγγεία γίνονται εύθραυστα με αποτέ-

λεσμα την εύκολη ρήξη και εμφάνιση 

εκχυμώσεων και υπάρχει δυσκολία 

επούλωση των τραυμάτων. ΢πάρχει 

καταστολή του ανοσοποιητικού συστήμα-
τος με αποτέλεσμα την εμφάνιση ευκαι-

ριακών βακτηριακών και μυκητιασικών 

φλεγμονών. Γμφανίζεται σακχαρώδης 

διαβήτης ή διαταραγμένη ανοχή γλυκό-

ζης ως αποτέλεσμα αυξημένου ρυθμού 

γλυκονεογένεσης  και αντίστασης στην 
ινσουλίνη. Ε πλειονότητα των ασθενών 

εμφανίζει παχυσαρκία κεντρικού τύπου , 

με εναπόθεση λίπους στον αυχένα και 

την κοιλιά , ενώ τα άκρα είναι λεπτά. Ρο 

πρόσωπο είναι πληθωρικό και εξέρυθρο 
(πανσεληνοειδες προσωπείο).  

 

         

 
 
Εικ.2. Ώσθενείς με σ. Cushing. Ξανσεληνοειδές 
προσωπείο. 

 
 

Ε συσσώρευση λίπους στον 

αυχένα δίνει τη χαρακτηριστική εικόνα 

ύβου (buffalo s hump). Ζα πρέπει να 
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τονιστεί ότι οι περισσότεροι των ασθενών 

με σ. Cushing εμφανίζουν αύξηση του 

βάρους, ενώ μερικοί, ιδίως με έκτοπο 
Cushing οφειλόμενο σε καρκίνο εμφα-

νίζουν μείωση βάρους (η διαφορά σχετίζε-

ται με τη λήψη τροφής). Ξρόσφατες 

δημοσιεύσεις αναφέρουν τη γενικευμένη 

παχυσαρκία  ως τόσο συχνή όσο και την 

παχυσαρκία κεντρικού τύπου στην κλασ-
σική περιγραφή του συνδρόμου. Ε εξέτα-

ση χρονολογικά διαδοχικών φωτογραφιών 

του ασθενούς, πολλές φορές αποδει-

κνύεται χρήσιμη για την εκτίμηση των 

μεταβολών της εμφάνισης. Πυναισθημα-
τικές διαταραχές, άτυπη κατάθλιψη, 

μανία ή και αληθής ψύχωση, ως αποτέλε-

σμα της υπερκορτιζολαιμίας, παρατη-

ρούνται σε ένα σημαντικό ποσοστό των 

ασθενών. ΢περέκκριση αλατοκορτικοει-

δών μπορεί να σχετίζεται με την εμφάνιση 
υπέρτασης, υποκαλιαιμικής αλκάλωσης 

και οιδήματος, ενώ υπερέκ-κριση των 

πρόδρομων ουσιών των στε-ροειδών των 

γονάδων, μπορεί να ευθύνεται για τις 

διαταραχές της έμμηνου ρήσεως και το 
αρρενοποιητικό σύνδρομο (υπερτρίχωση, 

ακμή, λέπτυνση και πτώση των τριχών 

της κεφαλής) στις γυναίκες ή τη γυναι-

κομαστία και την ανικανότητα στους 

άνδρες. Ξαρότι υπερτρίχωση μπορεί να 

εμφανιστεί  σε ασθενείς με σ. Cushing 
οποιασδήποτε αιτιολογίας, έντονα σημεία 

αρρενοποίησης (κλειτορι-δομεγαλία, αλ-

λαγή της χροιάς της φωνής, αλωπεκία) 

αποτελούν ισχυρό ενδεικτικό σημείο Ca 

των επινεφριδίων. Κελάγχρωση δεν παρα-
τηρείται συχνά σε ασθενείς με σύνδρομο  

Cushing. Γάν όμως υφίσταται είναι 

ενδεικτικό σημείο αυξημένης έκκρισης  

ACTH και β-LPH από την υπόφυση (όπως 

στο σ.Nelson) ή έκτοπης παρανεοπλα-

σματικής παραγωγής προοπιομελανο-
κορτίνης (POMC). 

 

  
Εικ.3: Ώσθενής με χαρακτηριστική εικόνα ύβου 

(buffalo s hump) και ραβδώσεις στο γόνατο. 

Πτα παιδιά και στους εφήβους το 

κύριο κλινικό χαρακτηριστικό του 

σ.Cushing είναι η παχυσαρκία και η 
αναστολή της σωματικής ανάπτυξης λόγω 

πρώιμης σύγκλεισης των επιφύσεων των 

οστών. Ξαρότι και αλλά συμπτώματα, 

όπως π.χ. οστεοπόρωση μπορεί να 

συνυπάρχουν, σχεδόν πάντοτε το 

πρόβλημα για το οποίο προσέρχονται οι 
ασθενείς αυτοί είναι το κοντό ανάστημα 

και η παχυσαρκία. Ρο παιδί με τυπικό 

σ.Cushing είναι συνήθως κάτω της 10ης 

εκατοστιαίας θέσης της κλίμακας του 

ύψους και άνω της 90ης εκατοστιαίας 
θέσης της κλίμακας βάρους. Γάν 

συνυπάρχουν και σημεία αρρενοπο-

ποίησης για τα κορίτσια, ή γυναικομαστία 

και σημεία υπεροιστρογοναιμίας για τα 

αγόρια, η πιθανότητα, το σύνδρομο να 

οφείλεται σε επινεφριδιακό ca είναι 
μεγάλη Ζα πρέπει να ληφθεί υπόψη ότι 

στα παιδιά τα νεοπλάσματα του φλοιού 

των επινεφριδίων μπορεί να εκδηλωθούν 

με αρρενοποιητικό ή θηλεοποιητικό 

σύνδρομο, χωρίς τη συνύπαρξη υπερκο-
ρτιζολαιμίας και των άλλων τυπικών 

εκδηλώσεων του σ.Cushing. 

 

1.2.1.  Κλινικά χαρακτηριστικά με 

βάση τη συχνότητα 

 
- Ξαχυσαρκία, αύξηση βάρους  88% 
- Ξανσεληνοειδές προσωπείο   75% 
- ΢πέρταση     74% 
- Θυανέρυθρες ραβδώσεις               66% 
- ΢περτρίχωση        65% 
- Ξαθολογική δοκιμασία  

ανοχής γλυκόζης                      61% 
- Βιαταραχές εμμήνου ρύσεως  
- (συνήθως αμηνόρροια)     60% 

- Ξληθώρα προσώπου                          60% 
- Ώκμή         45% 
- Γκχυμώσεις       42% 
- Υυχικές εκδηλώσεις    42% 

- Νστεοπόρωση        40% 
- Νίδημα κάτω άκρων                          39% 
- Κελάγχρωση       21% 
- ΢ποκαλιαιμική αλκάλωση     17%  

 

 
1.2.1. Διάγνωση 

 

 

Γργαστηριακή τεκμηρίωση παθο-

λογικής υπερέκκρισης κορτιζόλης 
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α) Κελέτη ημερήσιου ρυθμού έκκρισης 

κορτιζόλης και ACTH 

β) Λυχτερινή δοκιμασία αναστολής με 
δεξαμεθαζόνη 

γ) Γλεύθερη κορτιζόλη ούρων 24ώρου 

δ) Βοκιμασία αναστολής με 

δεξαμεθαζόνη-«Κικρή αναστολή» 

ε) Βοκιμασία αναστολής με 

δεξαμεθαζόνη-«Κεγάλη αναστολή» 
 

 

1.3. Απεικονιστικός έλεγχος  

 

 
Πυνεισφέρει στην διευκρίνιση της 

αιτιολογίας  του σ.Cushing και χρησιμο-

ποιείται για την παρακολούθηση  της 

εξέλιξης του. 

α)  CT & MRI  υπόφυσης 

β) US,CT,MRI και σπινθηρογράφημα 
επινεφριδίων 

γ)  CT, MRI τραχήλου, θώρακος και 

κοιλιάς επί υποψίας παρανεοπλα-

σματικής αιτιολογίας του συνδρόμου. 

 
 

1.4. Καθετηριασμός  

 

 

Ν αμφοτερόπλευρος, ταυτόχρονος 

καθετηριασμός των κάτω λιθοειδών 
κόλπων και περιφερικής φλέβας, με 

ταυτόχρονη λήψη δειγμάτων αίματος , 

είναι η πιο ειδική μέθοδος για τον 

εντοπισμό της εστίας υπερπαραγωγής  

ACTH. 
 

 

 1.5. Θεραπεία συνδρόμου Cushing 

 

 
Νόσος Cushing( υποφυσιακό):  
- διασφηνοειδής μικροαδενωματεκτομή 

ή ημι-υποφυσεκτομή 

- ακτινοβολία υπόφυσης 

- κετοκοναζόλη 

- μιτοτάνη 
- αμινογλουτεθιμίδη 

- μετυραπόνη 

- τριλοστάνη 

- αμφοτερόπλευρη επινεφριδεκτομή 

(σπάνια) 

 
 

 

Έκτοπο σ. Cushing 

- αφαίρεση πρωτοπαθούς 

νεοπλάσματος και μεταστάσεων όπου 
είναι δυνατό 

- κετοκοναζόλη 

- μιτοτάνη 

- αμινογλουτεθιμίδη 

- μετυραπόνη 

- τριλοστάνη 
- ανταγωνιστές γλυκοκορτικοειδών (ru 

486) 

- οκτρεοτίδη 

- αμφοτερόπλευρη επινεφριδεκτομή 

- ακτινοβολία μεταστάσεων ή 
νεοπλάσματος 

 
Επινεφριδιακό σ. Cushing 

Πε καλοήθες αδένωμα ή μικροοζώδη 

επινεφριδιακή νόσο 

- Γτερόπλευρη ή αμφοτερόπλευρη 
επινεφριδεκτομή 

- Θαρκίνος επινεφριδίων 

- Ώφαίρεση πρωτοπαθούς 

νεοπλάσματος και μεταστάσεων όπου 

αυτό είναι δυνατόν 
- μιτοτάνη 

- κετοκοναζόλη 

- αμινογλουτεθιμίδη 

- μετυραπόνη 

- τριλοστάνη 

- ανταγωνιστές γλυκοκορτικοειδών ( RU 
486) 

- χημειοθεραπεία 

- ακτινοβολία 

 

 
 

Εικ.4: Ώσθενής με σ.Cushing, δύο χρόνια μετά από 
την επέμβαση. Ρα χαρακτηριστικά της νόσου έχουν 
υποχωρήσει. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  7   

 
 

Ανδρογόνα:  

Ενδοκρινολογικές επιδράσεις και αρρενοποίηση 

 

 

 
Τσινιάς Γεώργιος 

 
 
 
 

Ε χρήση των ανδρογόνων σε 
φαρμακολογικές δόσεις είναι πολύ συχνή 

σε περιστάσεις όπου είναι επιθυμητή η 

αναβολική ενίσχυση των οστών, των 

μυών, της ερυθροποίησης και της πρω-

τεϊνοσύνθεσης. Πε αυτό το πλαίσιο οι 

περισσότερες ενδοκρινολογικές επιδρά-
σεις είναι ανεπιθύμητες και δυσμενείς. Πε 

γυναίκες και νεαρούς άνδρες η 

αρρενοποίηση είναι αναπόφευκτη και 

συχνά χρήζει θεραπείας. Ε φωνή 

βαθαίνει (βράγχος φωνής), γεγονός 
οφειλόμενο σε μεγέθυνση του λάρυγγα 

και σκλήρυνση των φωνητικών χορδών. 

Νι μύες αυξάνουν σε μέγεθος και 

δύναμη. Ώνάπτυξη τριχοφυΎας 

διεγείρεται, ειδικά σε πρόσωπο, χέρια, 

πόδια. Αυναίκες που λαμβάνουν χρονίως 
υψηλές δόσεις διαπιστώνουν μεγέθυνση 

της κλειτορίδας, ατροφία μαστών και 

ανδρογεννητικού τύπου αλωπεκία. 

Γπιπρόσθετα η καταστολή των γοναδο-

τροφινών  εμποδίζει την ωοθυλακιορηξία 
με αποτέλεσμα αμηνόρροια. Πε μελέτες 

πάνω στη δυσμενή επίδραση των 

ανδρογόνων στις αθλήτριες που έκαναν 

χρήση διαπιστώ-θηκε σε όλες βράγχος 

φωνής, ανωμαλίες του κύκλου, αυξημένη  

μυϊκή δύναμη, διόγκωση της κλειτορίδας 
και αυξημένη τριχοφυΎα προσώπου. 

Πτους άνδρες υψηλές δόσεις 

ανδρογόνων ασκούν έλεγχο πάνω στον 

υποθαλαμικο-υποφυσιακο-ορχικό άξονα, 

εμποδίζοντας την απελευθέρωση  LH,FSH 
και πιθανόν της GnRH, πoυ προοδευτικά 

οδηγεί σε ολιγοσπερμία και ασπερμία. Ε 

παραγωγή της τεστοστερόνης μειώνεται 

και τα επίπεδα όρου των FSH,LH 

πέφτουν. Ν μηχανισμός εμφάνισης 

γυναικομαστίας δεν είναι πλήρως κατά-
νοητός, αλλά συμπεραίνεται ότι οφείλεται 

σε οιστρογονικούς μεταβολίτες και 

ανισορροπία μεταξύ ανδρογόνων και 

οιστρογόνων. Τορήγηση ανδρογόνων πριν 

από την εφηβεία προάγει την επιμήκυνση 

των οστών και επισπεύδει τη σύγκλειση 
των επιφύσεων. Ε χορήγηση τους απαιτεί 

σχολαστική παρακολούθηση των δόσεων 

και του ρυθμού ανάπτυξης του ατόμου 

διότι μπορεί να οδηγήσει σε κοντό 

ανάστημα. 
Ρόσο oι άνδρες όσο και οι 

γυναίκες διαπιστώνουν αύξηση στον 

αριθμό, το μέγεθος και τις εκκρίσεις των 

σμηγματογόνων αδένων. Ρο δέρμα είναι 

λιπαρό και η ακμή προκαλείται από την 

απόφραξη τους. Ώτροφία δέρματος και 
ραβδώσεις έχουν παρατηρηθεί. 
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Ι.  Τπεργοναδοτροφικός υπογοναδισμός 
 

 

 

 
Φωτίκα Ευδοκία  

 

 
 
 

 Θαθυστέρηση της ήβης ορίζεται 

η απουσία έναρξης της ήβης σε ηλικία 

μεγαλύτερη κατά 2,5 σταθερές 

αποκλίσεις από τη μέση ηλικία 
εμφάνισής της. Ε απουσία της έναρξης 

της ανάπτυξης των μαστών (θηλαρχή) 

μετά την ηλικία των 13 ετών ή της 

εμμηναρχής μετά την ηλικία των 15 

ετών δικαιολογούν την κλινική και 

εργαστηριακή διερεύνηση. 
 Ε διερεύνηση είναι επίσης 

αναγκαία στις περιπτώσεις εκείνες που 

η ανάπτυξη των μαστών αρχίζει 

κανονικά αλλά στη συνέχεια 

παρατηρείται μεγάλη καθυστέρηση των 
άλλων χαρακτηριστικών γνωρισμάτων 

της ήβης. Ε καθυστέρηση της ήβης 

μπορεί να διακριθεί σε τριες 

κατηγορίες: 

α)  αμηνόρροια με ανεπαρκή ανάπτυξη 

των δευτερευόντων χαρακτηριστικών 
του φύλου ή έλλειψη αυτών 

β) αμηνόρροια με φυσιολογική        

ανάπτυξη των δευτερευόντων χαρα-

κτηριστικών του φύλου 

γ) καθυστέρηση της ήβης με 
αρρενοποίηση 

 Ε διάγνωση της καθυστε-

ρημένης ήβης και η διαπίστωση της 

αιτιολογίας της θα βασιστεί στην 

κλινική εξέταση και τον εργαστηριακό 

έλεγχο. Ν εργαστηριακός έλεγχος 
περιλαμβάνει κυρίως των προσδιορισμό 

των επιπέδων των γοναδοτροπινών, των 

οιστρογόνων, των ανδρογόνων και της 

προλακτίνης. Ξρόσθετα συνίσταται ο 

έλεγχος του τουρκικού εφιππίου, ο 
προσδιορισμός της οστικής ηλικίας της 

ασθενούς και η μελέτη του 

καρυότυπου. Ξεραιτέρω εργαστηριακές 

εξετάσεις και λαπαροσκόπηση (για τη 

μελέτη της μορφολογίας των εσωτερικών 

γεννητικών οργάνων και των γονάδων) 

θα γίνουν ανάλογα με τα ευρήματα. Ε 

θεραπευτική αντιμετώπιση καθορίζεται 

ανάλογα με την αιτία. Κπορεί να 

χρειασθεί θεραπεία ορμονικής υποκα-
τάστασης με οιστρογόνα ή σε συνδυα-

σμό με προγετερόνη, όπως στο σύνδρο-

μο Turner για την ανάπτυξη των δευτε-

ρευόντων χαρακτηριστικών του φύλου ή 

ακόμα και χειρουργική θεραπεία. 

 
 

Ι.  Τπεργοναδοτροφικός 

Τπογοναδισμός 

 

 
     Ν υπεργοναδοτροφικός υπογο-

ναδισμός  χαρακτηρίζεται από την ανε-

παρκή ωοθηκική έκκριση στεροειδών 

ορμονών και την ανεύρεση αυξημένων 

επιπέδων FSH και LH  στο πλάσμα των 

ασθενών. Ρα υψηλά επίπεδα γοναδο-
τροπινών οφείλονται στην ελλιπή 

αρνητική παλίνδρομο ρύθμιση που 

ασκούν οι γοναδικές ορμόνες στην 

υποφυσιακή έκκριση. 

     Ρα αίτια του υπεργοναδο-
τροφικού υπογοναδισμού (πίνακας 1) 

είναι πολλά και ποικίλα με συχνότερο 

το σύνδρομο Turner. Ώκολουθούν 

διάφορες χρωμοσωμικές ανωμαλίες, το 

σύνδρομο ανθεκτικών ωοθηκών, κάποια 

αυτοάνοσα νοσήματα, η γαλακτοζαιμία, 
η ακτινοθεραπεία-χημειοθεραπεία και 

το σύνδρομο πολυκυστικών ωοθηκών. 

    Ε συμπτωματολογία της πάθησης 

εξαρτάται κατά κύριο λόγο από το αίτιο. 

Ρο συχνότερο σύμπτωμα είναι η πρωτο-
παθής αμηνόρροια. Πυνήθως συνο-

δεύεται από μερική ή πλήρη απουσία 

των δευτερογενών χαρακτηριστικών του 

φύλου, μειωμένο ανάστημα και 

διάφορες άλλες διαταραχές της 

ανάπτυξης. 
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     Ε διερεύνηση των ασθενών που 

υποψιαζόμαστε ότι πάσχουν από υπερ-

γοναδοτροφικό υπογοναδισμό, πρέπει 
να ξεκινά με τη λήψη ενός καλού 

ιστορικού και με μία προσεκτική φυσι-

κή και γυναικολογική εξέταση. Ηδιαί-

τερη σημασία έχουν τυχόν συνυπάρ-

χουσες χρόνιες νόσοι, η διατροφή και η 

σωματική ανάπτυξη (ύψος και βάρος) 
της ασθενούς. Ζα πρέπει επίσης  να 

ελεγχθούν και τα δευτερογενή χαρακτη-

ριστικά του φύλου. 

     Ε εργαστηριακή διερεύνηση 

(σχήμα 1) ξεκινά με τη μέτρηση των 
γοναδοτροπινών στο πλάσμα (η FSH 

ανευρίσκεται > 30 mIU/ml). Κετρώνται 

επίσης η οιστραδιόλη (αναμένονται 

χαμηλά επίπεδα), η προλακτίνη, η 

TSH, οι free T3 και Ρ4. Πτη συνέχεια 

πρέπει να εξεταστεί ο καρυότυπος της 
ασθενούς για τη διάγνωση χρωμοσω-

μικών ανωμαλιών. Ών ο καρυότυπος 

βρεθεί φυσιολογικός τότε πραγματο-

ποιούνται πιο εξειδικευμένες εξετάσεις, 

όπως η αναζήτηση αντιωοθηκικών 
αντισωμάτων στο αίμα. Πε κάθε 

περίπτωση, ένα υπερηχογράφημα έσω 

γεννητικών οργάνων είναι απαραίτητο, 

ενώ η οστική ηλικία της ασθενούς 

πρέπει  να  υπολογίζεται από μία 

ακτινογραφία της μη επικρατούσας 
χειρός. 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

       

 
 

 

  

Πίνακας 1: Ώίτια υπεργοναδοτροφικού υπογοναδισμού 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 
΢χήμα 1: Γργαστηριακή διερεύνηση υπεργοναδοτροφικού 
υπογοναδισμού 
 

 
Κέτρηση 

Κέτρηση 
γοναδοτροπινών 

στο πλάσμα 
 

    

     
Ώυξημένα 

επίπεδα FSH 
και LH 

 

    

 
 

Ώπουσία ή 
ανωμαλία ενός Τ 
χρωμοσώματος 

 
Πύνδρομο Turner 
ή άλλη ανωμαλία 

Γξέταση 
καρυοτύπου 

    

  

Συσιολογικός 
46ΤΤ 

καρυότυπος  

Ξρόωρη έκπτωση 
ωοθηκικής 

λειτουργίας, 
αυτοάνοσης ή 

άλλης αιτιολογίας 

 

 

 

 

 

 
 

 
  
 
 

 
 
      
 

 

1. Έκπτωση της ωοθηκικής λειτουργίας λόγω γοναδικής 
δυσγενεσίας  π.χ.  σύνδρομο  Turner 

2. ΢ποφυσιακοί όγκοι 
3. Έξω-αδενική παραγωγή γοναδοτροπινών 
4. Πύνδρομο ανθεκτικών ωοθηκών 
5. Έκπτωση της ωοθηκικής λειτουργίας λόγω 

αυτοάνοσης πάθησης (αυτοάνοσος ωοφορίτις) 
6. Ααλακτοζαιμία 
7. Γνζυματική βλάβη του κυτοχρώματος  P450 
8. Ώκτινοθεραπεία 

9. Τημειοθεραπεία 
10. Πύνδρομο πολυκυστικών ωοθηκών 
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ΙΙ. Ευγοναδισμός 
 
 

 

 

Φωτοπούλου Γεωργία 

 

 

 

 

 Πτην κατηγορία του ευγονα-
δισμού ανήκουν εκείνες οι ασθενείς, 

στις οποίες ενώ η παραγωγή των 

οιστρογόνων είναι φυσιολογική και οι 

γονάδες φυσιολογικές, δεν έχουν ομαλή 

έμμηνο ρύση. 

 Ρα αίτια αυτού του φαινομένου 
μπορεί να είναι: 

α) γενετικές ανωμαλίες, όπως η 

απόφραξη της ροής ή η απλασία 

της μήτρας 

β) ορισμένες περιπτώσεις του 

συνδρόμου πολυκυστικών ωοθηκών 
γ) υποθαλαμικά αίτια, όπως το stress, 

η έντονη άσκηση και η απότομη και 

έντονη απώλεια βάρους, τα οποία 

όμως μπορόυν υπό ορισμένες 

συνθήκες να περιληφθούν και 

στουν υπογοναδοτροφικό υπογονα-
δισμό. 

 

 ΋σο αφορά το stress, έχει γίνει 

έρευνα σε πιθήκους με τη χορήγηση 

φενφλουραμίνης, ενός φαρμάκου που 

διεγείρει την έκκριση σεροτονίνης. 
Βιαπιστώθηκε ότι η ευαισθησία στο 

stress, δηλαδή οι διαταραχές στον 

ωοθηκικό κύκλο, σχετίζονται με την 

έκκριση προλακτίνης ως απάντηση στη 

φενφλουραμίνη, η οποία προάγει την 

έκκριση της σεροτονίνης. Δώα έντονα 
ανθιστάμενα στο stress έχουν υψηλό-

τερα επίπεδα ενδογενούς σεροτονίνης 

από τα ευαίσθητα στο stress ζώα κατά 

την απουσία stress. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  1   
 
 

 
Γοναδική δυσγενεσία 

΢ύνδρομο Turner  
 
 

 

 

Χαλκιάς Σπυρίδων 

 
 
 
 

 Ρο σύνδρομο Turner πρωτοπε-
ριγράφτηκε το 1938, όπου ο Turner 

παρατήρησε φαινοτύπους γυναικών με 

νανισμό, ανωριμότητα γονάδων, βλαι-

σότητα αγκώνα και βραχυλαιμία. 

Έκτοτε, μελέτες του συνδρόμου αλλά 

και των πολλαπλών χρωμοσωμικών και 
φαινοτυπικών εκφάνσεων αυτού έχουν 

συνεισφέρει τα μέγιστα στην κατανόηση 

της φυσιολογίας και των ανωμαλιών 

στην ανάπτυξη και διαφοροποίηση του 

φύλου. 
 Νι αρχικές παρατηρήσεις, ειδι-

κότερα, συνέδεαν άτομα με φαινοτυπι-

κά χαρακτηριστικά ανάλογα του συν-

δρόμου Turner με υπερέκκριση 

γοναδοτροφινών, η οποία «διαπιστώνο-

νταν» από την εύρεση αυξημένων τιμών 
γοναδοτροφικών στα ούρα, τόσο νεαρών 

όσο και ενήλικων ασθενών. Ε 

περιγραφή των ανώριμων γονάδων αλλά 

και των δευτερευόντων χαρακτηριστικών 

του φύλου μιλούσε για ανάπτυξη 
παθολογικού συνδετικού ιστού πέριξ 

των σαλπίγγων. Ν ιστός αυτός, σύμφωνα 

με τις υποθέσεις, προκαλούσε τον 

υπογοναδισμό. Ε υπόθεση αυτή σε 

συνδυασμό με την ανακάλυψη αργό-

τερα από τον Wilkins ότι ορισμένα από 
τα άτομα αυτά ήταν αρνητικά για το Τ 

χρωμόσωμα, οδήγησε στη διατύπωση 

μιας θεωρίας κατά την οποία οι 

περισσότεροι ασθενείς ήταν στην πραγ-

ματικότητα άρρενες. Γν τέλει, ακριβέ-

στερες μέθοδοι ανέδειξαν γονότυπο 45, 
Τ αντί για 46, Τ΢ για τα άτομα αυτά.  

 Ε απουσία του δεύτερου χρωμο-

σώματος, στην καθοριστική θέση για το 

φύλο, έχει συνδεθεί με τέσσερα χαρα-

κτηριστικά: α) γυναικείο φαινότυπο, β) 
βραχυσωμία, γ) υποτυπώδη γεννητικά 

όργανα και δ) ποικιλία σκελετικών και 

άλλων οργανικών ανωμαλιών. Ρο φάσμα 

των χαρακτηριστικών αυτών είναι 
ευρύτατο και ποικίλλει σε κάθε 

περίπτωση, ανάλογα με το βαθμό 

χρωμοσωμικής ανωμαλίας, ο οποίος 

επίσης δεν είναι σταθερός. Γίναι, 

συνεπώς, χρήσιμο να θεωρήσουμε το 

σύνδρομο της γοναδικής δυσγενεσίας 
και τις ποικιλίες του σαν μία συνέχεια 

χαρακτηριστικών που κυμαίνεται 

μεταξύ δύο ακραίων μορφών, δυνάμενο 

να λάβει όλες τις ενδιάμεσες εκφάνσεις 

με μία πολλαπλότητα συνδυασμών.  
 Νι ακραίες αυτές μορφές είναι η 

«τυπική εικόνα» του 45, Τ και το 

φυσιολογικό αρσενικό ή θηλυκό άτομο. 

Γπιπλέον, η λειτουργική σημασία των 

επιμέρους χρωμοσωμικών ανωμαλιών 

μπορεί να αξιολογηθεί από το βαθμό 
κατά τον οποίο εκείνες τροποποιούν 

προς το φυσιολογικό - σε ορισμένες 

περιπτώσεις τουλάχιστον - το βραχύ 

ανάστημα, τον υπογοναδισμό, τις 

σωματικές ανωμαλίες που χαρακτη-
ρίζουν τον ασθενή με τη χρωμοσωμιακή 

ανωμαλία.  

 Νι κλινικές εκφάνσεις του 

συνδρόμου αναγνωρίζονται από τα 

άτομα στα οποία διαπιστώνεται η 

χρωμοσωμιακή ανωμαλία. Πχετικά με 
την κεφαλή και το πρόσωπο, συναντάμε 

μικρή κάτω γνάθο, αναδίπλωση των 

επίκανθων, μικρά αυτιά με δυσμορφία, 

χαμηλότερη θέση ή «περιστροφή», στενή 

στοματική κοιλότητα, πτώση άνω 

βλεφάρου, στραβισμό. Ν κορμός είναι 
επίσης στενός, προβάλλων σαν «ασπί-

δα». Ε βραχυλαιμία είναι χαρακτη-

ριστική με «ύβωση» (δερματικές πτυχές 

στον αυχένα) σε ποσοστό 25% με 40% 

των ασθενών. Γπιπλέον, 10 με 20% των 
ασθενών πάσχουν από ισθμική στένωση 

της αορτής, ενώ σε διάφορα ποσοστά 

εμφανίζεται βλασότητα των αγκώνων, 
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λεμφοιδήματα στα άνω και κάτω άκρα, 

βραχύ τέταρτο μετακάρπιο οστό, 

νεφρικές ανωμαλίες και ανωμαλίες 
ονύχων και οστών. Κέση ωτίτιδα είναι 

αρκετά συχνή και μπορεί να προ-

καλέσει μείωση της ακοής. Πτους 

ασθενείς αυτούς, παρατηρείται περαι-

τέρω ανεξήγητη (ιδιοπαθής) αρτηριακή 

υπέρταση, ενώ, σπανιότερα, σημειώνο-
νται αιμορραγίες από το γαστρεντερικό 

ως απότοκος αιμαγγειωμάτων ή άλλων 

συγγενών αγγειοδυσπλασιών. Ξνευμα-

τική καθυστέρηση δεν σημειώνεται σε 

μεγαλύτερα ποσοστά από το γενικό 
πληθυσμό.  

 Ρα αναφερόμενα λεμφοιδήματα 

των άκρων σε 45, Τ άτομα οφείλονται 

σε υποπλασία του λεμφικού συστή-

ματος. Ε κατάσταση αυτή εξηγεί και το 

μεγάλο «ύγρωμα» που παρατηρείται 
στον τράχηλο. Γπιπλέον, πιστεύεται ότι 

στο αποτέλεσμα αυτών συνεισφέρει η 

υποαλβουμιναιμία που παρουσιάζουν 

αυτοί οι ασθενείς. Γίναι ενδιαφέρον ότι 

υψηλά ποσοστά δερματικών πτυχών 
στον τράχηλο έχουν συνδυασθεί με 

καρδιακή ανεπάρκεια και η παρατή-

ρηση αυτή οδηγεί στην υπόθεση ότι 

υπάρχει μία παθογενετική σχέση 

μεταξύ των καταστάσεων αυτών και της 

υποπλασίας του λεμφικού συστήματος.  
Γξάλλου, πέρα 

από τη στένωση του 

ισθμού της αορτής 

έχουν παρατηρηθεί 

δίπτυχη αορτική βαλ-
βίδα, υποπλασία των 

τοιχωμάτων των αρι-

στερών καρδιακών 

κοιλοτήτων και παθο-

λογικές επικοινωνίες. 

Πυνεπώς, όλοι οι ασθενείς με το 
σύνδρομο γοναδικής δυσγενεσίας 

οφείλουν να υποβληθούν σε 

υπερηχοκαρδιογράφημα τόσο στην 

παιδική ηλικία όσο και στην εφηβεία, 

ενώ προφυλακτική αντιβιωτική αγωγή 
χρειάζεται σε όσους έχουν ανωμαλίες 

των γλωχίνων για την αποφυγή 

ενδοκαρδίτιδας. Αια την πιθανότητα και 

νεφρικών ανωμαλιών (διπλός ουρητή-

ρας, περιστροφή, εκτυπία, υδρονέφρω-

ση) επιβάλλεται υπερηχογραφική εξέτα-
ση της περιοχής ή ενδοφλέβια 

ουρογραφία.  

 Ε σκελετική ωρίμανση είναι 

φυσιολογική ή ελάχιστα υπολειπόμενη 

στην παιδική ηλικία, εντούτοις στην 

εφηβική υπολείπεται σημαντικά λόγω 

χαμηλών επιπέδων των στεροειδών από 

μειωμένη παραγωγή από τις γονάδες. 

Ρα επίπεδα μεταλλικών ιόντων στα 
οστά, όπως μετρώνται φασματοσκοπικά, 

μπορούν να βρεθούν μειωμένα ήδη από 

το όγδοο έτος της ηλικίας. Γξάλλου, 

όσοι ασθενείς δεν αρχίσουν θεραπεία 

υποκατάστασης με οιστρογόνα, συχνά 

αντιμετωπίζουν μία βαριά μορφή 
οστεοπόρωσης με κατάγματα και κατα-

στροφή σπονδύλων. Πκολίωση, άλλωστε 

και ανωμαλίες της σπονδυλικής στήλης 

προσομοιάζουσες με οστεοχονδρίτιδα 

αυτής είναι αρκετά συχνές. Πτον 
υπεργοναδοτροφικό υπογοναδισμό είναι 

γνωστό ότι και το τουρκικό εφίππιο 

μπορεί να ευρεθεί μεγεθυσμένο λόγω 

δευτεροπαθούς υπερπλασίας της 

υπόφυσης. Ε παθολογία αυτή ανιχνεύε-

ται με CT εγκεφάλου και ήταν παρούσα 
σε δύο στους τέσσερις ασθενείς που 

υποβλήθηκαν σε αξονική τομογραφία.  

Ρο βραχύ ανά-

στημα είναι αμετάβλητο 

χαρακτηριστικό του 45, 
Τ. Ώυτό μεταφράζεται 

στο ότι το τελικό ύψος 

των ασθενών αυτών κυ-

μαίνεται μεταξύ 142-

147 cm. Ρο βάρος 

γέννησης (2,83 ± 0,57 
kg) και ύψος (48,2 ± 3,2 

cm) βρίσκονται, άλλω-

στε, ήδη μία σταθερή 

απόκλιση (50) κάτω από 

τα φυσιολογικά νεογνά. 
Ε υπολειπόμενη αυτή ανάπτυξη είναι 

σαφές ότι δεν οφείλεται σε ποιοτική 

ανωμαλία του IGF-I (Insulin-like 

Growth Factor - I), ορμόνη ανάπτυξης  

που παράγεται σε απάντηση της 

αυξητικής ορμόνης, ή του IGF-II ή 
αδρενεργικών ή γοναδικών διαβιβα-

στών. Έχει βρεθεί μειωμένη σχετικά 

έκκριση αυξητικής ορμόνης, επί 

εικοσιτετράωρης μέτρησης, μετά το 

όγδοο έτος ηλικίας, όχι όμως ιδιαίτερα 
σημαντική.  

 Πυνεπώς, τα επίπεδα του IGF-I 

βρίσκονται ελαττωμένα. Ρα φαινόμενα 

αυτά πιστεύεται ότι οφείλονται σε 

έλλειψη της οιστρογονοεξαρτώμενης 

σημαντικής αύξησης που προκαλείται 
στο πλάσμα, σχετικά με GH, IGF-I και 

άλλες ορμόνες, χωρίς όμως η αρχική 

αιτία και ο μηχανισμός να έχουν 

εξακριβωθεί.  

 Ρα εξωτερικά γεννητικά όργανα 

είναι μεν θηλυκού φαινοτύπου, αλλά 
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ανώριμα έως υποτυπώδη. Πτις 

μεσοσάλπιγγες, παράλληλα προς τους 

φαλλοπιανούς πόρους, ανευρίσκονται 
μακρείς, ινώδεις και ωχροί σχηματικοί 

συνδετικών ιστών. Ρυπικά, οι ταινιό-

μορφες αυτές αποτελούν στρώμα, σε 

αρχιτεκτονική ανάλογη με αυτή του 

στρώματος των ωοθηκών, χωρίς όμως 

την παρουσία άλλων χαρακτηριστικών 
ωοθηκικών κυττάρων. Ώνάλογοι 

σχηματισμοί μπορούν να εντοπιστούν 

και μεσονεφρικά, ενώ, ίσως παραδόξως, 

μετά ή προς το τέλος της ήβης, επιθη-

λιοειδή κύτταρα προσομοιάζοντα με 
κύτταρα του Leydig ή γενετικά κύτταρα 

(ωοκύτταρα) ανιχνεύονται σε διάφορες 

ποσότητες μέσα στον ιστό αυτόν. Γξάλ-

λου, μελέτες σε έρευνα με το σύνδρομο 

της γοναδικής δυσγενεσίας μετά από 

αποβολή (5 εβδομάδων έως 4 μηνών), 
έδειξαν ότι μέχρι και τον τρίτο μήνα δεν 

διαπιστώνονται σημαντικές διαφορές 

μεταξύ των γονάδων των 45, Τ και των 

φυσιολογικών 46, ΤΤ. Πτη συνέχεια, 

ανευρίσκεται αυξημένη παραγωγή 
συνδετικών ιστών και καθυστέρηση στην 

ωρίμανση των γενετικών δομών.  

 Κακροχρόνιες έρευνες, τόσο 

σχετικά με τη βασική όσο και με τη 

LHRH - επαγώμενη έκκριση 

γοναδοτροφινών δείχνει μείωση ή 
έλλειψη της αρνητικής παλίνδρομης 

ρύθμισης στον άξονα υποθάλαμος - 

υπόφυση από τις υπολειπόμενες σε 

ανάπτυξη γονάδες σε παιδιά με το 

σύνδρομο. Ρα βασικά επίπεδα της LH 
και της FSH στο πλάσμα ήταν άνω του 

φυσιολογικού σε ηλικία δύο έως 

τεσσάρων ετών και στη συνέχεια 

μειώθηκαν στα έτη πέντε έως δέκα. 

Ρελικά, η FSH, μετά τα δέκα έτη, 

ανέρχεται και πάλι, συνεπώς 
παρατηρείται μία διφασική καμπύλη, 

όμοια με τη φυσιολογική στη 

μορφολογία της αλλά με σαφώς 

υψηλότερες τιμές. Ε καμπύλη είναι 

παρόμοια και για τη LH, αλλά με 
συγκεντρώσεις μόλις στο 1/3 έως στο 

1/10 αυτών της FSH. Πχετικά με την 

απάντηση σε εξωγενώς χορηγούμενη 

LHRH, οι τιμές των FSH και LH 

αυξήθηκαν και μάλιστα σε επίπεδα 

μεγαλύτερα των αντίστοιχων σε 
φυσιολογικά παιδιά. Πτις έρευνες αυτές, 

εντούτοις, οι μετρήσεις των LH, FSH στο 

πλάσμα κατά τη βασική έκκριση και 

μετά από τη δοκιμασία χορήγησης 

LHRH δεν αντανακλούσαν πάντοτε τον 

ίδιο βαθμό γοναδικής ανωριμότητας.  

 Ν κανόνας στο σύνδρομο της 

γοναδικής δυσγενεσίας αναφέρεται σε 

«ταινιόμορφες» γονάδες, με εικόνα 
ατροφίας και δυσγενεσίας. Ξαρά ταύτα, 

έχουν καταγραφεί εξαιρέσεις σε 45, Τ, 

όπως σε εφήβους με - σπανίως βέβαια - 

εμμηναρχή ή ακόμη και χρονολογικά 

διαστήματα με κανονική περίοδο. Κε 

τη βοήθεια υπερηχογραφίας στο 30% 
ατόμων 45, Τ που υποβλήθηκαν στην 

εξέταση βρέθηκε να απουσιάζει το 

στρώμα συνδετικού ιστού στις 

μεσοσάλπιγγες, ενώ σε ορισμένα από τα 

άτομα αυτά βρέθηκε και ανάπτυξη 
μαστού. Ρο ποσοστό αυτό ανταπο-

κρίνεται στα αποτελέσματα δημοσιευ-

μένων ερευνών που έδειχναν ότι έως και 

10% ατόμων 45, Τ είχαν επαρκή 

αριθμό ωοθυλακίων κατά την ήβη, ώστε 

να ξεκινήσει η ανάπτυξη του μαστού. Πε 
έντεκα μάλιστα γυναίκες έχει αναφερθεί 

και σύλληψη. Γπιπρόσθετα, η ατρησία 

των ωοθυλακίων (όταν αυτά υπάρχουν), 

που κατά κανόνα αναφέρεται στα άτομα 

45, Τ, απουσιάζει σε κάποια άτομα 
μέσω μιας διαδικασίας μίτωσης σε 46, 

ΤΤ, η οποία δεν έχει καθόλου 

διευκρινιστεί.  

 Νι ασθενείς με γοναδική 

δυσγενεσία έχουν φυσιολογικά επίπεδα 

ανδρογόνων από τα επινεφρίδια στην 
αρχή της ήβης και αποκτούν τρίχωση 

στο εφηβαίο και στις μασχάλες. Κετά 

συνήθως την ηλικία των δεκαπέντε, τα 

επίπεδα της δεϋδροεπιανδροστερόνης, 

τεστοστερόνης και ανδροστενδιόνης 
είναι χαμηλότερα του φυσιολογικού, 

αντανακλώντας την απουσία της 

συνεισφοράς των γονάδων.  

 Ε ανάπτυξη της κλειτορίδας 

είναι σπάνια στους ασθενείς 45, Τ. 

΋ταν συμβαίνει, έκκριση ανδρογόνου 
από τα προαναφερθέντα «κύτταρα 

Leydig» στο στρώμα του συνδετικού 

ιστού είναι μία πιθανή εξήγηση.  

 Ρέλος, ένας αριθμός ασθενών 

εμφανίζονται φαινοτυπικά άρρενες. Ρα 
άτομα αυτά έχουν μεταθέσεις από 

περιοχές του ΢ χρωμοσώματος με 

γονίδια τα οποία λειτουργούν κυρίως 

στο βραχύ βραχίονα των χρωμοσω-

μάτων 5, 14, 15, 18. Πτους ασθενείς 

αυτούς συναντώνται ανωμαλίες, όπως το 
«cri-du-chat» σύνδρομο, που δεν 

υπάρχουν στους ασθενείς με γοναδική 

δυσγενεσία. Ξροφανώς, οι ανωμαλίες 

αυτές συνδέονται με τις αυτοσωμικές 

μεταθέσεις, καθώς επίσης και τη 
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διαγραφή γονιδίων στις θέσεις όπου 

έγιναν οι μεταθέσεις.  

 Ρο σύνδρομο της γοναδικής 
δυσγενεσίας εμφανίζεται με συχνότητα 

1/2.500 έως 1/10.000 στα φαινοτυ-

πικά θήλεα άτομα. Γντούτοις, υπάρχει 

σημαντική θνησιμότητα εμβρύων και 

νεογνών 45, Τ και περίπου το 10% των 

αυτόματων αποβολών υπολογίζεται να 
έχει φαινότυπο 45, Τ. Γπίσης, 

υπολογίζεται ότι το ποσοστό των 

ζυγωτικών κυττάρων 45, Τ ανέρχεται 

στο 0,8% - πιθανότατα η πιο συχνή 

χρωμοσωμική ανωμαλία - αλλά μόνο το 
3% των 45, Τ επιβιώνουν μέχρι τη 

γέννηση.  

 Έχει βρεθεί θετική συσχέτιση 

ανάμεσα στο σύνδρομο Turner και την 

εκδήλωση αυτοάνοσων νοσημάτων, με 

επικρατέστερη την παρουσία θυρεοει-
δίτιδας Hashimoto. Ώυξημένη συχνό-

τητα θυρεοειδικών αντισωμάτων και 

υποθυρεοειδισμού (ή, ενίοτε, υπερθυ-

ρεοειδισμού) ανευρίσκεται στην παιδική 

ή εφηβική ηλικία. Ε έγκαιρη διάγνωση 
μπορεί να επιτευχθεί από την παρακο-

λούθηση των θυρεοειδικών αυτοαντι-

σωμάτων, καθώς και από τη βασική 

έκκριση και τη δοκιμασία διέγερσης 

θυρεοτροπίνης. Γπιπλέον, τα επίπεδα 

προλακτίνης μπορούν να βρεθούν 
αυξημένα στους ευθυρεοειδικούς 

ασθενείς με γοναδική δυσγενεσία. 

Οευματοειδής αρθρίτιδα και 

φλεγμονώδεις παθήσεις του εντέρου 

είναι επίσης συχνές στους ασθενείς 
αυτούς.  

 Ώντοχή στην ινσουλίνη και μη-
κετωτικός διαβήτης είναι συχνός, ειδικά 

μετά την ηλικία των δεκαέξι ετών. 

Ρέλος, σε έρευνα 289 ασθενών, βρέθηκε 

μικρή αύξηση στη συχνότητα εξω-

γοναδικών όγκων, θέτοντας την υποψία 
για πιθανό αυξημένο κίνδυνο 

κακοηθειών και γοναδοβλαστώματος. 

Ν καρυότυπος 45, Τ μπορεί να 

προκύψει από ένα αριθμό 

χρωμοσωμικών ανωμαλιών. Κπορεί να 

είναι αποτέλεσμα μη διαχωρισμού ή 
απώλειας χρωμοσώματος κατά τη 

γαμετογένεση τόσο στον άνδρα όσο και 

στη γυναίκα, ώστε το σπέρμα ή το ωάριο 

να έχουν ένα χρωμόσωμα φύλου 

λιγότερο. Ών και χρωμοσωμικά λάθη 
συνήθως οδηγούν σε πρότυπα 

μωσαϊκισμού, ο γονότυπος 45, Τ 

μπορεί να προέρθει ακόμα και στην 

πρώτη μειωτική διαίρεση με την 

ανάφαση και έχει «παραληφθεί». 

 Ππανιότερα ο μιτωτικός μη 

διαχωρισμός οδηγεί σε γονότυπο 47, 

ΤΤΤ ή 47, Τ΢΢, χωρίς πιθανότητες του 
κυττάρου να επιβιώσει περαιτέρω. 

Γπιπλέον, υπάρχουν ενδείξεις ότι η 

απώλεια ενός Τ ή ΢ χρωμοσώματος 

μπορεί να συμβεί μεταξύ γονιμο-

ποίησης και πρώτης κυτταρικής διαί-

ρεσης των γονιμοποιημένων ωαρίων.  
 Ε αδυναμία συσχέτισης του 

συνδρόμου με προχωρημένη ηλικία της 

μητέρας (σε αντίθεση με το σύνδρομο 

Kilinferter, πράγματι, αρκετά μεγάλο 

ποσοστό της εγκυμοσύνης ατόμων 45, Τ 
γίνεται από ανήλικες μητέρες), καθώς 

και η πολυπλοκότητα χρωμοσωμικού 

μωσαϊκού που μπορεί να προκύψει, 

οδηγούν στο συμπέρασμα ενός 

μιτωτικού «λάθους».  

 Γξάλλου, ο ικανός αριθμός 
δίδυμων γεννήσεων με το ένα άτομο να 

είναι 45, Τ και οι γεννήσεις με 

μονοζυγωτικούς δίδυμους, εκ των 

οποίων ο ένας μόνο να είναι 45, Τ και ο 

άλλος 46, Τ΢ συνηγορούν υπέρ της 
θεωρίας για λάθους μετά τη γονι-

μοποίηση. Κελέτες σε οικογένειες που 

εμφάνισαν το σύνδρομο σε συνδυασμό 

με ένα ακόμη Τ-εξαρτώμενο χαρα-

κτηριστικό (δυσχρωματοψία), κατέληξαν 

στο συμπέρασμα ότι η απώλεια ενός 
πατρικής προέλευσης χρωμοσώματος 

είναι πιο συχνή από ό,τι θα αναμενόταν 

αν τόσο το πατρικής προέλευσης χρω-

μόσωμα του φύλου όσο και το μητρικής 

χάνονταν με τυχαίο τρόπο (77% των 45, 
Τ έχουν απολέσει το πατρικής προέ-

λευσης χρωμόσωμα). Ώνάλογα 

ευρήματα έχουν προκύψει με τη χρήση 

της in situ υδριδοποίησης με 

φθοριοχρώματα (FISH). Γντούτοις, η 

αιτία αυτής της μειωτικής απώλειας 
χρωμοσωμικού υλικού δεν έχει 

εξακριβωθεί.  

 Ξροκειμένου 

θήλεα να υποβληθούν 

σε ανάλυση του κα-
ρυότυπού τους για πι-

θανό 45, Τ έχουν 

θεσπιστεί τα εξής κρι-

τήρια: (1) βραχύ 

ανάστημα (πάνω από 

δύο σταθερές αποκλί-
σεις από το μέσο ύψος 

της αντίστοιχης ηλι-

κίας), (2) σωματικές 

ανωμαλίες που έχουν 

σχετιστεί με το σύνδρομο, (3) καθυ-

στερημένη ήβη με αυξημένα επίπεδα 
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γοναδοτροφινών στο πλάσμα ή στα 

ούρα.  

 Πτο παρελθόν, η απουσία του 
σωματίου Barr αποτελούσε μέθοδο 

«screening». Γντούτοις, η ανάλυση του 

καρυότυπου και μόνον μπορεί να θέσει 

τη διάγνωση, διότι η ευαισθησία με τη 

μέθοδο ανίχνευσης των σωματίων Barr - 

αν και ευκολότερη και γρηγορότερη - 
δεν είναι ικανοποιητικά υψηλή. 

Γπιπλέον, μετρήσεις των επιπέδων των 

γοναδοτροφικών στο πλάσμα είναι 

χρήσιμος δείκτης για την αξιολόγηση 

του λειτουργικού επιπέδου των 
γονάδων. ΋πως άλλωστε έχει σημειωθεί, 

σε περίπτωση διάγνωσης του 

συνδρόμου είναι απαραίτητο εν συνε-

χεία να γίνουν ενδοφλέβια ουρογραφία 

ή υπερηχογραφία του νεφρού, καθώς 

και υπερηχοκαρδιογράφημα, ενώ σε 
τακτά χρονικά διαστήματα να ελέγχεται 

η ακοή, η θυρεοειδική λειτουργία, τα 

επίπεδα γλυκόζης πλάσματος μετά την 

ήβη και η μέτρηση οστικής 

πυκνότητας.  
Νι θεραπευτι-

κοί χειρισμοί προ-

σανατολίζονται προς 

την κατεύθυνση αύξη-

σης του σωματικού 

ύψους, της διόρθωσης 
σωματικών ανωμα-

λιών και δυσπλασιών 

και υποβοήθησης στην 

ανάπτυξη των δευτερο-

γενών χαρακτηριστι-
κών του φύλου. Γίδαμε ότι το βραχύ 

ανάστημα κατά βάση δεν οφείλεται σε 

σημαντική έλλειψη αυξητικής ορμόνης 

ή δυσλειτουργία του μηχανισμού 

αυξητικής ορμόνης - IGF-I.  

 Ξαρά ταύτα, η χορήγηση 
συνθετικής αυξητικής ορμόνης 0,125 

mg, τρεις φορές την εβδομάδα και 

οξανδρολόνης 0,06 mg/kg/ημέρα, είχε 

ενθαρρυντικά αποτελέσματα. Νι ασθε-

νείς που έλαβαν το σχήμα αυτό 
παρουσίασαν ρυθμό ανάπτυξης 9,8 cm 

το χρόνο από την πρώτη χρονιά 

εφαρμογής της θεραπείας, σε αντίθεση 

με αυτούς που έλαβαν μόνο αυξητική 

ορμόνη (6,1 cm) ή αυτούς που δεν 

έλαβαν καθόλου θεραπεία (3,8 cm). Ε 
ταχύτητα αυτή ανάπτυξης σταματά 

περίπου στο τρίτο έτος της χορήγησης 

του σχήματος. ΋μως, το τελικό αποτέ-

λεσμα ήταν οι ασθενείς αυτοί να γίνουν 

κατά 8,5 cm τελικά υψηλότεροι από το 

μέσο όρο των ασθενών. (Γναλλακτικά, η 

καθημερινή χορήγηση αυξητικής ορμό-

νης 0,375/kg/εβδομάδα προσφέρει 

πιθανότατα ανάλογα αποτελέσματα). Ε 
θεραπεία αυτή είναι επιθυμητό να 

ξεκινήσει όσο το δυνατό νωρίτερα από 

τη διάγνωση του συνδρόμου.  

 Ε θεραπεία με οιστρογόνα κατά 

κοινή πρακτική δεν ξεκινάει πριν από 

την ηλικία των 15 ετών, καθότι υπάρχει 
κίνδυνος πρώιμης ωρίμανσης του 

σκελετού και μειωμένο ύψος. Γν 

τούτοις, έρευνες χορήγησης χαμηλών 

δόσεων αθυνυλ-οιστραδιόλης σε άτομα 

12 ή 13 ετών, έδειξαν ότι βοήθησε στην 
ανάπτυξη χαρακτηριστικών φύλου, 

χωρίς να επηρεάσει στατιστικά το τελικό 

σωματικό ύψος των ασθενών. (Πε μικρό 

μάλιστα αριθμό ασθενών, φυσιολογική 

λειτουργία ωοθηκικού ιστού επιτεύ-

χθηκε και διαπιστώθηκε κλινικά και 
βιοχημικά. Ώνάπτυξη των μαστών 

ξεκίνησε σε τρεις μήνες από την αρχή 

της θεραπείας, ενώ «περίοδος» 

διαπιστώθηκε σε 8 περίπου μήνες). 

Άλλωστε, τα ψυχολογικά προβλήματα 
από την καθυστέρηση της ήβης - χωρίς 

τη θεραπεία με χαμηλές δόσεις οιστρο-

γόνων - είναι ιδιαίτερα σοβαρά. Φστόσο, 

μέχρι τώρα, η πρακτική χορήγησης 

συνδυασμού οιστρογόνων και αυξητικής 

ορμόνης δεν έχει δοκιμαστεί για μεγάλο 
χρονικό διάστημα ακόμη. Ώναμένεται, 

πάντως, η δράση τους να εμφανίζει 

συνέργια και η χορήγηση να αποδειχθεί 

προς όφελος των ασθενών.  

 Ρέλος, οι περιπτώσεις καρκίνου 
του ενδομητρίου καθώς και γοναδο-

βλαστώματος (SRY γονίδιο) έχουν 

εξεταστεί και διαπιστώθηκε ότι η 

θεραπεία υποκατάστασης με οιστρογόνα 

είναι δυνατό να συμβάλει στην πρόοδο 

των ιστολογικών μεταβολών από 
υπερπλασία σε καρκίνωμα. Ξροκειμέ-

νου να διευκρινιστεί η συσχέτιση αυτή, 

προσφάτως αποδείχθηκε ότι αυξημένος 

κίνδυνος υπάρχει μόνο όταν: (1) η 

«συνολική δόση» που έχει λάβει η 
ασθενής για όλα τα χρόνια θεραπείας 

υπερβεί τα 2.500 mg, (2) το χρονικό 

διάστημα χορήγησης ξεπεράσει τα επτά 

συναπτά έτη, (3) με καθημερινή δόση 

άνω του 1,25 mg. Γξάλλου, προ-

γεσταγόνα μπορούν να τροποποιήσουν 
τον κίνδυνο αυτό και να μειώσουν τις 

παθολογοανατομικές αλλαγές στο 

ενδομήτριο. Πυνεπώς, κύκλοι θερα-

πείας με προσθήκη προγεστερόνης στο 

τέλος του κύκλου είναι το προτεινόμενο 

πρότυπο χορήγησης.  
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  2   
 

 
 
Γνήσια γοναδική δυσγενεσία 

 
 

 

 

Χαλούλης Στέργιος 

 

 

 
Ν όρος αποδίδεται σε 

φαινοτυπικά θήλεα με καρυότυπο 

46ΤΤ ή 46Τ΢, που φέρουν 

υποτυπώδεις ταινιοειδείς γονάδες, 

παρουσιάζουν φυλετικό παιδισμό, ενώ 
έχουν φυσιολογικό ή και μεγάλο 

σωματικό ύψος και δεν εμφανίζουν τα 

σωματικά στίγματα του συνδρόμου 

Turner. Πυχνά η σωματική διάπλαση 

ομοιάζει με αυτή των ευνούχων. Ρα 

επίπεδα των γοναδοτροπινών στον ορό 
και τα ούρα είναι αυξημένα. Ξαρά τον 

φυλετικό παιδισμό των ασθενών αυτών, 

ενδέχεται να υπάρχει κάποια ανάπτυξη 

δευτερευόντων χαρακτήρων του φύλου, 

όπως και κάποια επεισόδια 
αιμορραγιών από τη μήτρα (αναφέρεται 

ότι τα 2/3 των ατόμων με γοναδική 

δυσγενεσία δεν εμφανίζουν ποτέ 

εμμηνορρυσία, ενώ οι υπόλοιποι 

παρουσιάζουν σποραδικά εμμηνορρυ-

σία και είναι ως εκ τούτου 
περιστασιακά γόνιμοι). Νι ανώμαλα 

διαφοροποιημένες γονάδες προδιαθέ-

τουν συχνά στην ανάπτυξη 

νεοπλασμάτων από γεννητικά κύτταρα. 

Αοναδική δυσγενεσία προκύπτει ως 
αποτέλεσμα ποικίλων χρωμοσωμικών 

ανωμαλιών (γενετική ετερογένεια). 

Ώνάλογα με το γονίδιο που παρουσιάζει 

μετάλλαξη, ή το σκέλος του χρωμοσώ-

ματος που φέρει δομικές βλάβες ή 

ακόμα και το ολόκληρο χρωμόσωμα 
που ελλείπει ή πλεονάζει, η εξωτερική 

εμφάνιση του πάσχοντος ατόμου όπως 

και η δομή των εσωτερικών γεννητικών 

οργάνων μπορεί να αποκλίνει από το 

φυσιολογικό θηλυκό πρότυπο και το 
άτομο να εμφανίζει ποικίλου βαθμού 

αρρενοποίηση των χαρακτηριστικών. 

Θαθεμία από τις χρωμοσωμικές ανωμα-

λίες που οδηγούν σε γοναδική δυσγε-

νεσία μπορεί να εκδηλώνεται σπορα-

δικά ή να κληρονομείται με διάφορα 

πρότυπα κληρονομικής μεταβίβασης. 

Έτσι, ο όρος Ανήσια Αοναδική 

Βυσγενεσία περιλαμβάνει διάφορες 
παθολογικές οντότητες με την ανωτέρω 

γενική κλινική εικόνα, που 

ταξινομούνται ως εξής: 

 

 
 
1.  46ΦΦ Γοναδική δυσγενεσία 

(χαρακτηριζόμενη ως Ώμιγής ή 

Ξλήρης) 

 
 
Κλινική εικόνα  

  

 Ε 46ΤΤ γοναδική δυσγενεσία 
χαρακτηρίζεται από  φυσιολογικό ανά-

στημα, φυλετικό παιδισμό, αμφο-

τερόπλευρη ύπαρξη ταινιοειδών γονά-

δων (παρόμοιες σε δομή με αυτές που 

συναντώνται στη γοναδική δυσγενεσία 
45ΤΝ- σύνδρομο Turner), φυσιολογικά 

θηλυκά εξωτερικά και εσωτερικά γεν-

νητικά όργανα, πρωτοπαθή ή δευτε-
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ροπαθή αμηνόρροια, αυξημένα επίπεδα 

γοναδοτροπινών, απουσία των χαρακτη-

ριστικών σωματικών γνωρισμάτων του 
συνδρόμου Turner και φαινότυπο 

46ΤΤ. Νι σωματικές αναλογίες είναι 

συχνά ευνουχοειδής, ενώ σπάνια 

υπάρχει ενός βαθμού αρρενοποίηση 

(παρούσα είτε από τη γέννηση, είτε 

πρωτοεμφανιζόμενη στην εφηβεία), με 
σημεία όπως κλειτορομεγαλία και 

δασυτριχισμός, εξαιτίας έκκρισης 

ανδρογόνων από εστίες κυττάρων της 

πύλης των ωοθηκών. Γπιπλέον σπάνια, 

οι ασθενείς φέρουν σωματικές ανωμα-
λίες που παραπέμπουν στο σύνδρομο 

Turner, όπως βλαισά αντιβράχια, αλλά 

κανένας δεν έχει την πλήρη, τυπική 

εικόνα του συνδρόμου. 

 Ε γνήσια γοναδική δυσγενεσία 

περιλαμβάνει τις εξής μορφές: 
-  Οικογενής 
-  Σποραδική 

που είναι οι συχνότερες, καθώς και 

άλλες σπανιότερες, όπως 
-  Γοναδική αγενεσία 
-  Μερική διαγραφή του Χ χρωμοσώματος 
-  Μωσαϊκισμός 45ΧΟ/46ΧΧ 
-  Σύνδρομο Perrault 
-  Σύνδρομο Malouf 
-  Σύνδρομο Savage 

 
 
i) Οικογενής Γοναδική Δυσγενεσία 
 

  Πτην οικογενή μορφή, είναι 

δυνατόν να πάσχουν πολλά μέλη μιας 

οικογένειας, ενώ ο βαθμός έκφρασης 
της νόσου ενδέχεται να ποικίλλει, όχι 

μόνο μεταξύ οικογενειών, αλλά και 

μεταξύ των προσβεβλημένων ατόμων 

της ίδιας οικογένειας (ατελής 

διεισδυτικότητα). 
 
Κλινική εικόνα: Νι πάσχουσες γυναίκες 

παρουσιάζουν πρωτοπαθή ή δευτερο-

παθή αμηνόρροια, ποικίλου βαθμού 

ανάπτυξη των δευτερευόντων φυλετικών 

χαρακτηριστικών και  αυξημένες γονα-
δοτροπίνες. Ε μορφολογία των  γονάδων 

αυτών των γυναικών κυμαίνεται από 

αμφοτερόπλευρα ταινιοειδείς γονάδες, 

μέχρι υποπλαστικές ωοθήκες με 

διάφορου βαθμού λειτουργικότητα, που 

περιέχουν πρωτογενή, ανώριμα 
ωοθυλάκια. 

 
Παθογενετικός μηχανισμός: Ε οικογενής 

μορφή δυσγενεσίας βρέθηκε ότι 
οφείλεται σε σημειακή μετάλλαξη στο 

γονίδιο της πρωτεϊνης του υποδοχέα της 

FSH. Ρο γονίδιο εντοπίζεται στο βραχύ 

σκέλος του χρωμοσώματος 2. Ε 

μετάλλαξη συνίσταται στην αντικα-
τάσταση ΐαλίνης από Ώλανίνη στη θέση 

189, κληρονομείται με αυτοσωμικό 

υπολειπόμενο χαρακτήρα και στην 

ομόζυγη κατάσταση έχει ως αποτέλεσμα 

την παραγωγή υποδοχέα FSH με 
μειωμένη δραστικότητα. 

 

 
ii) Σποραδική μορφή 
 

 Ώυτή η μορφή της γοναδικής 
δυσγενεσίας παρουσιάζει γενετική 

ετερογένεια. Έτσι, υποπλασία ωοθηκών 

παρατηρείται σε τρεις περιπτώσεις 
ανευπλοειδίας, στην τρισωμία-13, την 

τρισωμία-18 και την τρισωμία 21 

(υπολειπόμενη αυτοσωμική κληρονομι-
κότητα). Νι ασθενείς αυτοί φέρουν γο-

νάδες με ποικίλης βαρύτητας δυσγε-

νεσία. Πτις τρισωμίες 13 και 18 παρα-

τηρείται τελεία έλλειψη ωοθυλακίων. 

Ώντίθετα, στην τρισωμία 21 παρα-

τηρείται συχνά καθυστερημένη εμμη-
ναρχή, ανωοθυλακιορρηκτικοί κύκλοι 

και πρόωρη έκπτωση της ωοθηκικής 

λειτουργίας. Νι ασθενείς με αυτές τις 

διαταραχές θα πρέπει να διαφορο-

διαγνωστούν από αυτές στις οποίες η 
έκπτωση της ωοθηκικής λειτουργίας 

οφείλεται σε λοιμώξεις της παιδικής 

ηλικίας, σε αυτοάνοση ωοφορίτιδα, ή 

από ασθενείς με αντισώματα κατά του 

υποδοχέα των γοναδοτροπινών, με 

βιολογικά αδρανή FSH, γαλακτοζαιμία 
ή βιοχημικές βλάβες στην οδό 

βιοσύνθεσης των οιστρογόνων (π.χ. 

ανεπάρκεια της 17α-υδροξυλάσης των 

στεροειδών). 

 
iii) Γοναδική αγενεσία ή Αγοναδισμός 
 

Πε αυτή τη σπάνια περίπτωση, οι 

ασθενείς φέρουν φυσιολογικό 46ΤΤ 

γονότυπο, ενώ παρουσιάζουν πλήρη 

έλλειψη γονάδων, υποπλαστικά 
ανεπτυγμένες τις δομές που παράγονται 

από τους πόρους του Muller και άλλες 

συγγενείς ανωμαλίες. 

 
iv)  Μερική διαγραφή του Χ 

χρωμοσώματος 
 

  Άτομα με μερικές ελλείψεις του 

Τ χρωμοσώματος φέρουν καρυότυπο 

46ΤΤ με ένα τμήμα του Τ χρωμο-
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σώματος να απουσιάζει, λόγω 

εσφαλμένου διαχωρισμού των αδελφών 

χρωματίδων κατά τη μείωση στα 
γεννητικά κύτταρα του ενός γονέα. Ν 

φαινότυπος ποικίλλει ανάλογα με το 

ποσό του γενετικού υλικού που 

απουσιάζει. Έτσι, οι ασθενείς με 

έλλειψη του μακρού σκέλους του Τ 

(Xq-) συχνά εμφανίζουν φυλετικό 
παιδισμό, φυσιολογικό ύψος, καμιά 

σωματική ανωμαλία και ταινιοειδείς 

γονάδες. Κερικοί ασθενείς μπορεί να 

παρουσιάζουν ευνουχοειδή εμφάνιση 

και καθυστερημένη σύγκλειση των 
επιφύσεων. Ώντίθετα, σε περιπτώσεις 

έλλειψης του βραχέως σκέλους του Τ 

(Xp-) ή περιπτώσεις ισοχρωματικής 

μετάθεσης του μακρού σκέλους του Τ, 

με ή χωρίς μωσαϊκισμό, οι ασθενείς 

έχουν φαινότυπο παρόμοιο με τους 
πάσχοντες από σύνδρομο Turner. 

 Αενικά, στις καταστάσεις με 

ελλείψεις γενετικού υλικού από το Τ 

χρωμόσωμα, οι ασθενείς, ενώ κατά την 

εμβρυική τους ανάπτυξη έχουν φυσιο-
λογικό αριθμό πρωτογενών ωοθυλακίων, 

κατά τη γέννηση οι ωοθήκες κατά-

λήγουν να μείνουν κενές από ωοθυ-

λάκια. Ππάνια παραμένει επαρκής 

αριθμός ωοθυλακίων, ώστε οι ασθενείς 

να εμφανίσουν εμμηνορρυσία. 
 
v) Μωσαϊκισμός 45ΧΟ/46ΧΧ 
 

 Ρο πρότυπο 45ΤΝ/46ΤΤ είναι 

το συχνότερα απαντώμενο. Άλλα 
πρότυπα μωσαϊκισμού περιλαμβάνουν 

τα 45ΤΝ/47ΤΤΤ και 45ΤΝ/46ΤΤ / 

47ΤΤΤ. Ε κλινική εικόνα είναι 

παρόμοια στις καταστάσεις αυτές, με 

κύριο γνώρισμα την πρωτοπαθή αμη-

νόρροια και με διαφορές στην 
παραγωγή οιστρογόνων και γοναδο-

τροπινών, ανάλογα με τον αριθμό των 

εναπομεινάντων ωοθυλακίων στην 

ωοθήκη. Ώυτόματη εμμηνορρυσία 

εμφανίζεται στο 20% των ασθενών 
αυτών. 

  Άτομα με μωσαϊκισμό είναι 

προδιατεθειμένα στην ανάπτυξη όγκων 

της γεννητικής ταινίας, όπως 

Αοναδοβλάστωμα, Βυσγερμινώματα και 

΋γκους του Ιεκιθικού Ώσκού. Αια το 
λόγο αυτό συνιστάται αφαίρεση των 

δυσγενετικών γονάδων, για την 

πρόληψη κακοήθους εξαλλαγής. 

 

 

 

vi) Σύνδρομο Perrault 

 

 Νι ασθενείς που κατηγοριοποι-
ούνται σε αυτή τη σπάνια μορφή γονα-

δικής δυσγενεσίας έχουν φυσιολογικό 

46ΤΤ καρυότυπο. Ε διαταραχή της 

διαφοροποίησης των γονάδων τους 

κληρονομείται με αυτοσωμικό υπολει-

πόμενο χαρακτήρα. Ταρακτηρίζονται 
από σοβαρή νευροαισθητήρια βαρη-

κοϊα. 

 
vii) Σύνδρομο Malouf 
 
 Κια επίσης σπάνια μορφή 

γνήσιας γοναδικής δυσγενεσίας, όπου 

οι θήλεις ασθενείς παρουσιάζουν πέρα 

από την ωοθηκική δυσγενεσία, διατα-

τική μυοκαρδιοπάθεια και βλεφαρό-

πτωση. Θαι αυτή η διαταραχή κληρο-
νομείται με αυτοσωμικό υπολειπόμενο 

χαρακτήρα. 

 
viii) Σύνδρομο Savage-Αντίσταση στις 
γοναδοτροπίνες 
 

 Ππάνια μορφή λειτουργικού 

υπογοναδισμού. Νι ωοθήκες είναι 

ανθεκτικές στη διέγερση από τις 

γοναδοτροπίνες, τόσο τις ενδογενείς, 

όσο και τις εξωγενώς χορηγούμενες. Νι 
γοναδοτροπίνες στο πλάσμα των ασθε-

νών με το σύνδρομο αυτό βρίσκονται σε 

υψηλά επίπεδα. Ηστολογική εξέταση των 

ωοθηκών δείχνει φυσιολογικό αριθμό 

ανώριμων ωοθυλακίων, χωρίς κάποιο 
να ωριμάζει προς ωοθυλακιορρηξία. Φς 

εκ τούτου, οι ασθενείς αυτοί παρου-

σιάζουν πρωτογενή αμηνόρροια. 

 Ε ανωτέρω διαταραχή μπορεί να 

οφείλεται σε δύο είδη βλάβης. Ρο ένα 

αφορά σε μία κληρονομική ανωμαλία 
του υποδοχέα της FSH, που μεταβιβά-

ζεται ως αυτοσωμικό υπολειπόμενο 

χαρακτηριστικό. Ε δεύτερη βλάβη 

αφορά σε ανάπτυξη αυτοαντισωμάτων 

κατά ωοθηκικών αντιγόνων. 
 Κια παραλλαγή αυτής της 

νόσου αποτελεί η συγγενής μερική 

αντίσταση στις γοναδοτροπίνες, που 

συνδυάζεται με αντίσταση και σε άλλες 

τροφικές ορμόνες, λόγω βλάβης στο 

σύστημα των G-πρωτεϊνών και 
παρατηρείται στον ψευδοπαραθυρεοει-

δισμό και ιδιαίτερα στην μορφή της 

Νστεοδυστροφίας Allbright. 
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Διάγνωση 

 
 ΢ποψία γνήσιας γοναδικής 

δυσγενεσίας θα πρέπει να τίθεται επί 

αυξημένων επιπέδων γοναδοτροπινών 

με φυσιολογικό καρυότυπο 46ΤΤ, 

κανονικό ανάστημα και φυσιολογικά 

εξωτερικά γεννητικά όργανα. Πε κά-
ποιους ασθενείς τα εξωτερικά γεννητικά 

όργανα μπορεί να παρουσιάζουν σημεία 

αρρενοποίησης (όπως διόγκωση της 

κλειτορίδας), ενώ πιθανό να εμφανιστεί 

και δασυτριχισμός. 
 Πημαντική βοήθεια στη 

διάγνωση παρέχει το ΢περηχογράφημα 

πυέλου. Γναλλακτικές διαγνωστικές 

μέθοδοι αποτελούν η MRI πυέλου ή η 

Ιαπαροσκόπηση. 

 
 

Θεραπεία 

 
- Νιστρογονική υποκατάσταση, παρό-

μοια με αυτή που εφαρμόζεται σε 

ασθενείς με σύνδρομο 45ΤΝ. 
- Τειρουργική αφαίρεση των ταινιο-

ειδών γονάδων, για την πρόληψη 

νεοπλασμάτων της γεννητικής ται-

νίας (αν και ο κίνδυνος ανάπτυξης 

τέτοιων όγκων είναι πολύ σπάνια 

στην 46ΤΤ δυσγενεσία, συγκριτικά 
με τον αντίστοιχο κίνδυνο στην 

46Τ΢). 

 

 

2. 46ΦΤ Γοναδική Δυσγενεσία-
΢ύνδρομο Swyer 

 

 

Ρο σύνδρομο αυτό παρουσιάζεται με 

δύο κύριες μορφές: 
- Πλήρη 
- Ατελή 

 Ε κλινική εικόνα του συν-

δρόμου διαφέρει ανάμεσα στην πλήρη 

και την ατελή μορφή. Ε ανάπτυξη της 

46Τ΢ δυσγενεσίας είναι αποτέλεσμα 
μιας πλειάδας χρωμοσωμικών ανωμα-

λιών τόσο στα φυλετικά, όσο και σε 

αυτοσωμικά χρωμοσώματα, που μεταβι-

βάζονται με ποικίλα πρότυπα κληρο-

νομικότητας (Αενετική ετερογένεια). 

Θάποιες από αυτές τις διαταραχές 
ενέχονται στην εκδήλωση πλήρους, ενώ 

άλλες στην εκδήλωση μερικής δυσγε-

νεσίας με ποικίλη κλινική βαρύτητα. 

 

 

 

Κλινική εικόνα 

 
 Πλήρης 46ΧΥ Δυσγενεσία: 

Ταρακτηρίζεται από θηλυκό φαινότυπο, 

φυσιολογικό ή αυξημένο σωματικό 

ύψος, αμφοτερόπλευρα δυσγενετικές 

γονάδες, φυλετικό παιδισμό με 
πρωτοπαθή αμηνόρροια, ευνουχοειδείς 

σωματικές αναλογίες και καρυότυπο 

46Τ΢. Ρα εσωτερικά γεννητικά όργανα 

είναι θηλυκού τύπου με ύπαρξη 

σαλπίγγων αμφοτερόπλευρα, μήτρα και 
κόλπο. Θλειτορομεγαλία δεν είναι 

ασυνήθης, ενώ αυξημένη (10-30%) 

είναι και η συχνότητα νεοπλασμάτων, 

ιδιαίτερα Αοναδοβλαστώματα και Αερμι-

νώματα (Πεμινώματα και Βυσγερμι-

νώματα). Ρα αμιγή γοναδοβλαστώματα 
δεν μεθίστανται, αλλά τα γεννητικά 

κύτταρα ενδεχομένως να διηθούν το 

στρώμα προκαλώντας Αερμινώματα. 
 Ατελής 46ΧΥ Δυσγενεσία: Πτη 

μορφή αυτή τόσο τα εξωτερικά, όσο και 

τα εσωτερικά γεννητικά όργανα μπορεί 
να είναι αμφιλεγόμενα-ασαφή (γεννη-

τική ασυμμετρία). Ώνάπτυξη μαστών 

μετά τη φυσιολογική ηλικία της ήβης 

καταδεικνύει την ύπαρξη οιστρογονο-

εκκριτικού όγκου των γονάδων, ιδιαί-
τερα γοναδοβλάστωμα, παρά έκκριση 

από μια λειτουργική γονάδα. Ρα 

επίπεδα γοναδοτροφινών στο αίμα και 

τα ούρα είναι αυξημένα. Πε μερικούς 

ασθενείς παρατηρούνται επιπλέον 

αυξημένα επίπεδα τεστοστερόνης, που 
πιθανότατα παράγονται από κύτταρα 

της πύλης των ταινιοειδών γονάδων.  Πε 

άλλους πάλι παρατηρούνται τα σωμα-

τικά στίγματα του συνδρόμου Turner, 

όπως χαμηλό ύψος, πτερυγοειδής 
λαιμός και βλαισά αντιβράχια. 

 Ε ιστολογική εξέταση των 

γονάδων αποκαλύπτει φτωχή ανάπτυξη 

σπερματικών σωληναρίων, περιβαλλό-

μενα από κυματώδες ωοθηκικό στρώμα. 

Αενικά, η εικόνα των γονάδων ποικίλλει 
από κανονική ορχική διαφοροποίηση, 

μέχρι ταινιοειδείς γονάδες. Ρο ποσό 

έκκρισης ορχικών ορμονών κατά πάσα 

πιθανότητα καθορίζει το βαθμό αρρενο-

ποίησης των εσωτερικών και εξωτερικών 
γεννητικών δομών. ΋πως προαναφέρ-

θηκε, οι δυσγενετικές γονάδες έχουν 

υψηλό ποσοστό νεοπλασματικής εκφύ-

λισης. Ξέρα απ‟ τα συνήθη γοναδο-

βλαστώματα και γερμινώματα, ανα-

πτύσσονται πολύ πιο σπάνια κακοηθέ-
στερες μορφές, όπως ΋γκοι λεκιθικού 
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ασκού, Γμβρυοκαρκινώματα και 

Τοριοκαρκινώματα. ΋πως προαναφέ-

ρθηκε, το σύνδρομο Swyer μπορεί να 
προκληθεί από ποικιλία αλλοιώσεων 

του γενετικού υλικού, τόσο στα φυλε-

τικά, όσο και σε αυτοσωμικά χρωμοσώ-

ματα. Νι κυριότερες μεταλλάξεις που 

έχουν περιγραφεί είναι οι εξής: 

- Αονίδιο SRY  (Sex-Determining 
Region) του ΢ χρωμοσώματος (περιοχή 

΢p11.3): Ώντικατάσταση ΐαλίνης από 

Ώλανίνη λόγω σημειακής μετάλλαξης 

στην 60η θέση της νουκλεοτιδικής 

αλυσίδας. Κεταβίβαση σε κάποιες 
οικογένειες ως Συλοσύνδετο ΢πολειπό-

μενο και σε άλλες ως Συλοπεριο-

ριζόμενο Ώυτοσωμικό επικρτατές 

- Βιπλασιασμός της περιοχής DSS  

στο Τ χρωμόσωμα (Xp21) 

- Κεταλλάξεις στο γονίδιο SOX 9  στο 
χρωμόσωμα 17 (17q21) 

- Γλλείψεις του βραχέως σκέλους του 

χρωμοσώματος 9 (9p-) 

- Γλλείψεις του μακρού σκέλους του 

χρωμοσώματος 10 (10q-) 
- Βομικές αλλοιώσεις στο ΢ χρωμόσω-

μα που οδηγούν στη δημιουργία 

δακτυλιοειδούς ΢ 

- Βομικές αλλοιώσεις στο ΢ χρωμόσω-

μα που δημιουργούν ισοχρωμόσω-

μα του μακρού σκέλους (Yqi) 
- Ξοικίλες μεταλλάξεις στο γονίδιο 

Desert Hedgehog (DHH) στο 

χρωμόσωμα 12 (12q12-13.1) που 

μεταβιβάζεται με αυτοσωμικό 

υπολειπόμενο πρότυπο. 

 

 

 
 

 
 

 

 
 

 
 

 

 
 

 
 

 

 
 

 

 

Διαφορική Διάγνωση 

 
 Θυριότερη πάθηση από την 

οποία θα πρέπει να διαφοροδιαγνωστεί 

η γοναδική δυσγενεσία 46Τ΢, είναι το 

Πύνδρομο των θηλεοποιητικών όρχεων-

Κη ευαισθησία στα ανδρογόνα (CΏΗS). 

Έτσι, κλινικά η δυσγενεσία διαφέρει των 
θηλεοποιητικών όρχεων στο ότι οι 

ασθενείς στην πρώτη περίπτωση φέρουν 

φυσιολογικά θηλυκά εσωτερικά όργανα, 

με παρουσία μήτρας και πλήρως 

ανεπτυγμένου κόλπου. Γπιπλέον, στους 
ασθενείς με δυσγενεσία οι ανώμαλες 

γονάδες βρίσκονται στη θέση που 

φυσιολογικά καταλαμβάνουν οι 

ωοθήκες, ενώ στo CΏΗS οι όρχεις 

μπορούν να ανευρεθούν σε 

οποιοδήποτε σημείο κατά μήκος της 
διαδρομής καθόδου από την πύελο στο 

όσχεο.  

 

 

3.  ΢ύνδρομο ΝΟΟΝΑΝ (ή ULRICH ή 
PSEUDO-TURNER) 

 

 

 Ώυτή η κλινική οντότητα 

περιλαμβάνει τόσο άρρενα όσο και 

θήλεα άτομα με φυσιολογικό καρυό-
τυπο (46Τ΢ και 46ΤΤ αντιστοίχως). 

 

 

Κλινική εικόνα  

 
 Ε κλινική εικόνα περιλαμβάνει 

κάποια κοινά γνωρίσματα και για τα 

δύο φύλα εκ των οποίων ορισμένα 

ομοιάζουν με αυτά του συνδρόμου 

Ρurner, ενώ άλλα διαφέρουν κατά 

τρόπο που αποφεύγεται η σύγχυση των 
δύο συνδρόμων. Έτσι, ασθενείς με το 

σύνδρομο Noonan παρουσιάζουν 

υπερτελορισμό, βλέφαρα με κατωφερή 

κλίση προς τα 

έξω, επικανθικές 
πτυχές, βλεφα-

ρόπτωση, χαμη-

λή θέση πρόσφυ-

σης των ώτων στο 

κεφάλι με πρό-

σθια στροφή των 
πτερυγίων (εικό-

να Ώ) και συχνά 

πτερυγοειδή 

λαιμό και χαμη-

λό ανάστημα (Γικόνα Α). Πυχνή είναι 
επίσης η συνύπαρξη συγγενών καρδιο-

παθειών, με συνηθέστερη τη Πτένωση 

 

 
Α 
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Ξνευμονικής ΐαλβίδας (στο 50-60% 

των ασθενών). ΢περτροφική Κυοκαρδιο-

πάθεια αναπτύσσεται στο 20% των 
περιπτώσεων συχνά δε στη νεογνική 

ηλικία. Ρο ΕΘΑ είναι πολλές φορές 

παθολογικό, ενώ στο 10% των ασθενών 

εμφανίζονται ελλείμματα του μεσοκο-

λπικού διαφράγματος. Άλλα ιδιαίτερα 

σωματικά χαρακτηριστικά περιλαμβά-
νουν Ρροπιδοειδή (ΐ) ή Τωνοειδή (Β) 

θώρακα και βλαισά αντιβράχια (Α). Πτο 

15% των ασθενών οι πνευματικές 

λειτουργίες είναι επηρεασμένες.  

 
 

 

ΐ Α 

Β 

 

Ώυτά σε αντίθεση με το 

σύνδρομο Ρurner, στο 
οποίο οι ασθενείς 
παρουσιάζουν συχνότερα 
στένωση αορτής και στέ-

νωση αορτικής βαλβίδας 
ενώ η διανοητική τους 
κατάσταση είναι 
φυσιολογική. 

 

   Γπιπλέον, οι ασθενείς με 

σύνδρομο Noonan έχουν συχνά διαθλα-
στικές ανωμαλίες, λεμφοίδημα (σε 

ποσοστό 15%) και διαταραχές πήξης (σε 

ποσοστό 65%). Γιδικότερα, οι θήλεις 

ασθενείς έχουν λειτουργικές ωοθήκες, 

παρουσιάζουν  καθυστερημένη ήβη και 

φυσιολογική ανάπτυξη δευτερευόντων 
χαρακτήρων του φύλου. 

 

 
Κληρονομικότητα 
 

 Νι περισσότερες περιπτώσεις 

είναι σποραδικές. Φστόσο, σε οικογενείς 

περιπτώσεις παρατηρείται μεταβίβαση 

με αυτοσωμικό επικρατούντα χαρα-

κτήρα. Ε χρωμοσωμική ανωμαλία που 

είναι υπεύθυνη για την εκδήλωση του 

συνδρόμου, φαίνεται να εντοπίζεται στο 
μακρύ σκέλος του χρωμοσώματος 12 

(περιοχή 12q22-qter). 

 

 

Διάγνωση  

  
 Πτηρίζεται στα παθογνωμονικά 

σωματικά χαρακτηριστικά, σημαντικό-

τερα των οποίων είναι το χαμηλό ανά-

στημα, ο πτερυγοειδής λαιμός, η βλε-

φαρόπτωση και οι συγγενείς καρδιο-
πάθειες των δεξιών κοιλοτήτων. 

 

 
Διαφορική Διάγνωση 

 
 Ζα πρέπει να γίνει από σύν-

δρομα με δομικές ανωμαλίες του ΢ 

χρωμοσώματος (ιδίως αυτές που 
αφορούν το βραχύ σκέλος), Κωσαϊ-

κισμό 45ΤΝ/46ΤΤ, καθώς και δυσ-

μορφικά σύνδρομα οφειλόμενα σε 

έκθεση κατά τη διάρκεια της κύησης σε 

΢δαντοϊνη, Ξριμιδόνη ή Ώλκοόλ. 
 

 

4. Τποπλασία κυττάρων LEYDIG 

 

΋ταν ο αριθμός των κυττάρων 

Leydig ή των υποδοχέων LH στα 
κύτταρα Leydig είναι μειωμένος, η βιο-

σύνθεση τεστοστερόνης είναι επηρεα-

σμένη, με αποτέλεσμα ανεπαρκή 

αρρενοποίηση κατά τη διάρκεια της 

κύησης. Ιόγω της φυσιολογικής 
έκκρισης Ώντιμυλλεριανής Νρμόνης 

(ΏΚΕ), οι δομές που προέρχονται από 

τους πόρους του Muller απουσιάζουν. 

Ρα επίπεδα τεστοστερόνης είναι 

χαμηλά, της LH αυξημένα, ενώ της 

FSH συνήθως φυσιολογικά λόγω της 
παρουσίας των κυττάρων Sertoli. Νι 

ασθενείς με το σύνδρομο αυτό παρου-

σιάζουν θηλυκά εξωτερικά γεννητικά 

όργανα, πρωτοπαθή αμηνόρροια και 

απουσία ανάπτυξης μαστών. Κε 
μοριακή ανάλυση βρέθηκε ότι η 

κατάσταση αυτή προκύπτει ως 

αποτέλεσμα ομόζυγης μετάλλαξης στο 

γονίδιο του υποδοχέα LH, όπου 

αντικατάσταση Ώλανίνης από Ξρολίνη 

στη θέση 593 οδηγεί σε κατάργηση της 
μεταγωγής σήματος. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  3   

 
 
 

Διάφορα αίτια υπεργοναδοτροφικού υπογοναδισμού 
 
 

 

 

Φωτίκα Ευδοκία 

Φλωκατούλα Μαρία  

 

 

1. Τποφυσιακοί όγκοι 

  

 
 Κεγάλες ποσότητες γοναδοτρο-

πινών μπορούν να παραχθούν από 

υποφυσιακούς όγκους. Ε διάγνωση 

είναι σχετικά εύκολη, επειδή δεν συνυ-

πάρχει υπογοναδισμός, ενώ συγχρόνως 

μπορεί να υπάρχουν συμπτώματα με 
αυξημένη ενδοκρανιακή πίεση (πονοκέ-

φαλοι, διαταραχές όρασης, βραδυκα-

ρδία). 

 

 
2.  Εξω-αδενική παραγωγή 

γοναδοτροπινών 

    

 

 Αοναδοτροπίνες μπορούν να 

παραχθούν από όγκους πνευμόνων, 
πάθηση όμως που είναι εξαιρετικά 

σπάνια στην παιδική και εφηβική 

ηλικία. 

 

 

3. ΢ύνδρομο ανθεκτικών ωοθηκών 
     

 

 Ξρόκειται για μία σπάνια αιτία 

πρωτοπαθούς υπογοναδισμού. Ε 

πρώιμη έκπτωση της ωοθηκικής λει-
τουργίας οφείλεται σε ελαχιστοποίηση 

της ευαισθησίας των πρωτογενών 

ωοθυλακίων στη φυσιολογική στάθμη 

των γοναδοτροπινών στο πλάσμα. Φς 

αποτέλεσμα, οι ωοθήκες δεν παράγουν 

επαρκείς ποσότητες οιστρογόνων και η 
αρνητική παλίνδρομος ρύθμιση που 

ασκούν στην υπόφυση, απουσιάζει. 

    Ώπό τις μέχρι τώρα έρευνες 

θεωρείται ότι υπάρχει κάποια διατα-

ραχή των γοναδοτροφικών υποδοχέων 

των ωοθυλακίων. Γιδικότερα, στις 

περισσότερες περιπτώσεις έχουν εντο-

πισθεί διαταραχές στην εξωκυττάρια 
περιοχή πρόσδεσης του FSH υποδοχέα, 

οφειλόμενες σε μεταλλάξεις του αντί-

στοιχου γονιδίου, το οποίο εδράζεται 

στο βραχύ σκέλος του χρωμοσώματος 2. 

Νι μεταλλάξεις αυτές οδηγούν είτε σε 

μειωμένη ικανότητα του υποδοχέα να 
προσδένει το μόριο της FSH, είτε σε 

«σφάλμα» στην ενδοκυττάρια μετάδοση 

του μηνύματος της FSH ( μειώνεται η 

παραγωγή cAMP ). Ώνεξάρτητα πάντως 

από τον μηχανισμό, το αποτέλεσμα 
είναι η καθυστερημένη ήβη και η 

πρωτοπαθής αμηνόρροια. 

    Πε κάποιες περιπτώσεις έχουν 

εντοπισθεί διαταραχές του LH/hCG 

υποδοχέα των ωοθηκών, οφειλόμενες 

και αυτές σε μεταλλάξεις του 
αντίστοιχου γονίδιου, στο βραχύ σκέλος 

του χρωμοσώματος 2. Ε αλλαγή που 

επέρχεται στη δομή της τρίτης 

ενδοκυττάριας αγκύλης του υποδοχέα, 

προκαλεί καθυστέρηση της ενδοκυτ-

τάριας μετάδοσης του μηνύματος της 
LΕ. Ξαραδόξως, οι διαταραχές αυτές 

δεν καθυστερούν την εμφάνιση της 

ήβης αλλά προκαλούν αμηνόρροια με 

αυξημένη LΕ και φυσιολογική FSH και 

οιστραδιόλη στο πλάσμα της ασθενούς. 
    Ε εργαστηριακή διερεύνηση 

εκτός από τις συνήθεις ορμονολογικές 

εξετάσεις πρέπει να περιλαμβάνει και 

υπερηχογράφημα των έσω γεννητικών 

οργάνων. Ξιο συγκεκριμένα, μετά τη 

χορήγηση στην ασθενή γοναδοτροπινών, 
δεν διαπιστώνεται υπερηχογραφικά η 

αναμενόμενη ωρίμανση και ρήξη 

ωοθυλακίων. Ιαπαροσκοπικά, οι ωοθή-

κες φαίνονται φυσιολογικές, ενώ η 
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βιοψία τους αναδεικνύει έναν μεγάλο 

αριθμό πρωτογενών ωοθυλακίων. 

 
 

4.  Αυτοάνοσος ωοφορίτις 

 
 
    Ε αυτοάνοσος ωοφορίτις πρέπει 

να συμπεριλαμβάνεται στη διαφορική 

διάγνωση κάθε ασθενούς με φυσιολο-

γικό καρυότυπο και υπεργοναδο-

τροφικό υπογοναδισμό. Ε πρόωρη 
έκπτωση της ωοθηκικής λειτουργίας 

οδηγεί σε πρωτοπαθή αμηνόρροια, 

ολιγομηνόρροια, καθυστερημένη ήβη 

και ενίοτε σε κυστική διόγκωση των 

ωοθηκών. 
    Ρις περισσότερες φορές η 

εμφάνιση της νόσου σχετίζεται με άλλες 

αυτοάνοσες ενδοκρινοπάθειες και 

κυρίως την πρωτοπαθή επινεφριδιακή 

ανεπάρκεια. Πυγκεκριμένα, 20% των 

ασθενών με νόσο Addison εμφανίζουν 
αυτοάνοσο ωοφορίτιδα. Γπιπλέον, 36% 

των ατόμων με σύνδρομο πολυενδο-

κρινικής ανεπάρκειας τύπου I (υποπα-

ραθυρεοειδισμός, θυρεοειδοπάθεια, 

επινεφριδιακή ανεπάρκεια, υπογονα-
δισμός, σακχαρώδης διαβήτης, κακοή-

θης αναιμία, χρόνια ηπατίτις, βλεννογο-

νοδερματική καντιντίαση, λεύκη, 

αλωπεκία) παρουσιάζουν αυτοάνοσο 

ωοφορίτιδα. 

    Βιάφοροι τύποι αυτοαντισω-
μάτων έχουν ανιχνευθεί στο αίμα των 

ασθενών. Κερικοί από αυτούς στρέφο-

νται μόνο κατά του ωοθηκικού ιστού 

ενώ άλλοι αντιδρούν και με άλλα 

όργανα. Έχουν εντοπισθεί αυτοαντισώ-

ματα κατά των πρωτογενών ωοθυλακίων 
και κατά του ωοφόρου δίσκου του 

ώριμου ωαρίου. 

    Γργαστηριακά απαιτούνται: 

μέτρηση των γοναδοτροπινών στο 

πλάσμα, εκτίμηση της θυρεοειδικής 
λειτουργίας, πλήρης αιματολογικός 

έλεγχος, προσδιορισμός ασβεστίου, 

φωσφόρου και πρωινής κορτιζόλης στο 

αίμα. Ώκόμα είναι αναγκαίος ο έλεγχος, 

για αντισώματα κατά του θυρεοειδούς, 

του φλοιού των επινεφριδίων, των 
ωοθηκών, των νησιδίων του παγκρέατος 

και των τοιχωματικών κυττάρων του 

στομάχου. 

    Ζεραπευτικά,  εκτός  από  την  

ορμονική  θεραπεία  υποκατάστασης,  
η  αγωγή  με  κορτικοστεροειδή  ίσως  

βελτιώσει  την  ωοθηκική  λειτουργία,  

έστω  και  προσωρινά. 

5. Γαλακτοζαιμία 

 

 
     Ξρόκειται για διαταραχή του 

διάμεσου μεταβολισμού των υδαταν-

θράκων, οφειλόμενη σε ανεπαρκή 

δραστικότητα της ουριδυλοτρανσφε-

ράσης της 1 φωσφορικής γαλακτόζης. 

Ρο υπεύθυνο για το ένζυμο γονίδιο 
βρίσκεται στο χρωμόσωμα 9p13 και η 

συνηθέστερη μετάλλαξη είναι η αλλαγή 

του κωδικονίου για τη γλουταμίνη, στη 

θέση 188, σε αργινίνη στο εξώνιο 6. Ε 

κλασική γαλακτοζαιμία και οι άλλες 
διαταραχές του μεταβολισμού της 

γαλακτόζης κληρονομούνται με τον 

αυτοσωμικό υπολειπόμενο τύπο.  

     Κία από τις μακροχρόνιες 

επιπλοκές της νόσου είναι η ωοθηκική 

ανεπάρκεια, που μπορεί να εκδηλωθεί 
είτε ως πρωτοπαθής είτε ως δευτερο-

παθής αμηνόρροια με υπεργοναδο-

τροφικό υπογοναδισμό. Ώυτή η επιπλο-

κή παρατηρείται στο 75% - 96% των 

ασθενών πριν την ηλικία των 30. 
     Ν μηχανισμός της ωοθηκικής 

ανεπάρκειας παραμένει αινιγματικός. 

Έχουν αναφερθεί τόσο διαταραχή στην 

ωρίμανση των ωοκυττάρων όσο και 

επιταχυνόμενη ατρησία. Κία από τις 

θεωρίες είναι εκείνη της αυτοενδοτο-
ξικότητας κατά την οποία 1-φωσφορική 

γαλακτόζη σχηματίζεται από την UDP-

γαλακτόζη, η οποία προκύπτει από την 

ουριδυλοδιφωσφογλυκόζη. Κία δεύτερη 

θεωρία είναι αυτή της ύπαρξης ενός μη 
φυσιολογικού υδατάνθρακα στο μόριο 

των γοναδοτροπινών, με αποτέλεσμα να 

γίνονται λειτουργικά ανενεργείς. 

Ξάντως, σε όλες τις περιπτώσεις η 

επίδραση είναι χρονοεξαρτώμενη: μία 

ασθενής μπορεί να έχει λαπαροσκοπικά 
φυσιολογικές ωοθήκες και κάποια 

χρόνια αργότερα οι ωοθήκες της να 

είναι ταινιοειδείς. 

     Ε καλύτερη διαγνωστική 

προσέγγιση για τη γαλακτοζαιμία είναι 
με τον συστηματικό έλεγχο των νεογνών 

για τη δραστικότητα της ουριδυλοτραν-

σφεράσης της 1- φωσφορικής γαλακτό-

ζης, σε σταγόνα αίματος σε διηθητικό 

χαρτί. Πτους πληθυσμούς όπου δεν 

διατίθεται έλεγχος των νεογνών για 
γαλακτοζαιμία, η νόσος διαγιγνώσκεται 

μετά την εμφάνιση συμπτωμάτων, με 

τον έλεγχο για την παρουσία αναγω-

γικών ουσιών στα ούρα. 

     Ζεραπεία  για  ην ωοθηκική  

έκπτωση   από  γαλακοζαιμία  δεν  έχει  
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ακόμα  βρεθεί. Ε  αποφυγή  τροφίμων  

πλούσιων  σε  γαλακτόζη  δεν  φαίνεται  

να  προλαμβάνει  την  εμφάνιση  της  
νόσου. 

 

 

6. Ενζυματική βλάβη του 

κυτοχρώματος Ρ450 

  
 

     Γκδηλώνεται με ανεπάρκεια του 

ενζύμου 17α- υδροξυλάση τόσο στην 

ωοθήκη όσο και στα επινεφρίδια. Ε 

ανεπάρκεια αυτή δεν επιτρέπει την 
παραγωγή τόσο ωοθηκικών όσο και 

επινεφριδιακών στεροειδών ορμονών, με 

αποτέλεσμα οι ασθενείς να εμφανίζουν 

απουσία δευτερογενών χαρακτηριστικών 

του φύλου, υπέρταση και αυξημένη 

στάθμη της προγεστερόνης στο πλάσμα. 

 
 
7. Ανεπάρκεια αρωματάσης  
 

 

     Κία περίπτωση ενός κοριτσιού 

με ανεπάρκεια του ενζύμου αυτού έχει 

αναφερθεί. Ε ασθενής, η οποία 
αδυνατούσε να μετατρέψει περιφερικά 

την τεστοστερόνη σε οιστρογόνα, παρου-

σίαζε κατά τη γέννηση, αρρενοποίηση 

των έξω γεννητικών οργάνων και 

φυσιολογικά έσω γεννητικά όργανα. Πε 

ηλικία 14 ετών ο μαζικός αδένας δεν 
είχε αρχίσει να αναπτύσσεται, το 

μέγεθος της κλειτορίδας ήταν αυξημένο 

και οι ωοθήκες είχαν πολυκυστική υφή. 

Γργαστηριακά, τα επίπεδα τεστοστερό-

νης και γοναδοτροπινών ήταν αυξημένα 

ενώ υπήρχε καθυστερημένη οστική 
ανάπτυξη. 

 

 

8. Ακτινοβολία 

 
 

 Ε θεραπεία με ακτινοβολία που 

περιλαμβάνει τις ωοθήκες όπως σε 

κοιλιακούς ή πυελικούς κακοήθεις 

όγκους μπορεί να προκαλέσει πρωτο-

παθή βλάβη στις ωοθήκες. Ε 
πιθανότητα ωοθηκικής βλάβης σε 

σχέση με την ακτινοβολία εξαρτάται 

από τη δόση ακτινοβολίας και την 

ηλικία ασθενούς. ΋σο μεγαλύτερη η 

δόση και όσο μεγαλύτερη η ασθενής 
τόσο πιο πιθανή βλάβη στις ωοθήκες. 

Γιδικότερα δόση 4 Gy στις ωοθήκες 

οδηγεί σε στειρότητα το 30% των 

νεότερων ατόμων και το 100% των 

μεγαλύτερων. Γίναι ωφέλιμο να απομα-

κρύνουμε χειρουργικά τις ωοθήκες έξω 
από το πεδίο ακτινοβολίας. Κια τέτοια 

διαδικασία πριν την ακτινοβολία είναι 

συμβατή με ένα φυσιολογικό καταμήνιο 

κύκλο, φυσιολογική ανάπτυξη στην ήβη 

και εγκυμοσύνη στις περισσότερες περι-

πτώσεις. Γκτός από βλάβη στις ωοθήκες 
η ακτινοβολία μπορεί να επηρεάσει τον 

τράχηλο και τη μήτρα τα οποία έχουν 

μικρό μέγεθος παρά την οιστρογονική 

θεραπεία σε ασθενή που ακτινοβολή-

θηκε πριν την ήβη. Ε μητρα δεν 
αναπτύσσεται φυσιολογικά κατά την  

εγκυμοσύνη. 

 

 

9. Φημειοθεραπεία 

 
 

 Τημειοθεραπευτικές ουσίες 

έχουν συσχετισθεί επίσης με πρώιμη 

ωοθηκική βλάβη. Ρα παιδιά και οι 

έφηβοι εμφανίζονται πιο ανθεκτικοί στις 
βλαβερές επιδράσεις της χημειοθερα-

πείας από τους ενήλικες. Θατά τη 

διάρκεια της χημειοθεραπείας μπορεί 

να εμφανίσουν αμηνόρροια και 

αυξημένα επίπεδα γοναδοτροπινών, στη 

συνέχεια η λειτουργία του κύκλου και 
τα επίπεδα των ορμονών μπορεί να 

επιστρέψουν στα φυσιολογικά μερικούς 

μήνες έως μερικά χρόνια μετά την 

ολοκλήρωση της θεραπείας. Πε μια 

μελέτη (Quigley) μετά από χημειοθε-
ραπεία με κυτταροτοξικά για οξεία 

λεμφοβλαστική λευχαιμία, τα κορίτσια 

είχαν εκτεταμένη καταστροφή των 

γεννητικών κυττάρων όπως φαίνεται 

από την αυξημένη έκκριση της FSH. Ε 

συγκέντρωση της ινχιμπίνης στο 
πλάσμα είχε μειωθεί. Πτην ήβη πολλά 

από τα κορίτσια είχαν μια αναπληρού-

μενη  μείωση της ωοθηκικής λειτουρ-

γίας των ωοθυλακίων. Ξιθανόν εξαιτίας 

της κρανιακής ακτινοβολίας η μέση 
ηλικία της εμμηναρχής μετατέθηκε 

γύρω στους 12 μήνες παρά τη βλάβη 

της ωοθήκης. Ν τύπος της χημειοθε-

ραπείας καθορίζει την επίδραση στις 

γονάδες. Ε χρήση των σύνθετων 

νιτρωδών (καρμουστίνη και λομουστίνη) 
ή η προκαρβαζίνη για τη θεραπεία 

εγκεφαλικών όγκων συνδέεται ιδιαίτερα 

με πρώιμη γοναδική βλάβη. Ξαλαιό-

τερα θεωρείτο ότι η θεραπεία του 

καρκίνου σε άτομα πριν την ήβη δεν 

προκαλεί γοναδική βλάβη, αλλά παιδιά 
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στα οποία χρησιμοποιήθηκε ακτινοβο-

λία στην κοιλιακή χώρα για όγκο Wilms 

μαζί με χημειοθεραπεία (doctinomy-
cine, vincristin με adriamycin ή 

cyclophosphamide) μπορεί να εμφανί-

σουν γοναδική βλάβη ενώ αυτά που 

λαμβάνουν μόνο χημειοθεραπεία συνή-

θως όχι. Ξροσπάθειες για να προστα-

τευθούν οι γονάδες καταστέλλοντας τον 
υποφυσιο-γοναδικό άξονα με γοναδικά 

στεροειδή ή LHRH αγωνιστές δεν είχαν 

αποτελέσματα. 

 

 
10. ΢ύνδρομο πολυκυστικών 

ωοθηκών 

 

 
 Ρο σύνδρομο ή νόσος των 

πολυκυστικών ωοθηκών (Polycystic 

ovary syndrome – PCOS) (περιγράφηκε 

από τους Stein και Leventhal 1935) 
αναφέρεται ως ένα ετερογενές σύμ-

πλεγμα παρεκκλίσεων (βιοχημικών και 

φυσιολογικών) και κλινικών χαρακτηρι-

στικών, όπως η αραιομηνόρροια και η 

υπογονιμότητα (που οφείλεται σε ανωο-
θυλακιορρηξία), οι αλλαγές στη σωματι-

κή διάπλαση με κύριο γνώρισμα την 

παχυσαρκία και οι ενδείξεις υπερ-

ανδρογοναιμίας με προεξάρχουσα την 

υπερτρίχωση. 

 Γδώ θα αναφερθούμε σε 
ασθενείς που έχουν ανωορρηξία με 

συνεχή διέγερση της ωοθήκης με δυσα-

νάλογα υψηλά επίπεδα γοναδο-

τροπινών. Ε χρόνια διέγερση οδηγεί σε 

αυξημένη έκκριση ανδρογόνων και 
χαρακτηριστικές μορφολογικές αλλαγές 

των ωοθηκών. Νι ωοθήκες έχουν κατά 

κανόνα μεγαλύτερο μέγεθος από το 

φυσιολογικό.  Γπίσης μπορεί η μία 

ωοθήκη να είναι σημαντικά μεγαλύτερη 

από την άλλη. Θατά τη λαπαροσκόπηση 
(Γικόνα 1) και την υπερηχογραφία 

(Γικόνα 2) εμφανίζονται με επιφάνεια 

ομαλή και λευκωπή εξαιτίας της 

πεπαχυσμένης κάψας και γεμάτες 

μικρά ωοθυλάκια στο φλοιό σε διάφορα 
στάδια ανάπτυξης και ατρησία. Κπορεί 

επίσης να εμφανίζονται φυσιολογικές. 

Θατά την ιστολογική εξέταση είναι 

καταφανής η παρουσία στη φλοιϊκή 

μοίρα των ωοθηκών πολλαπλών μικρών 

ωοθυλακίων, χωρίς ωχρά σωμάτια, αλλά 
με ωχρινοποίηση των κυττάρων της έσω 

θήκης και περιοχική ωχρινοποίηση του 

στρώματος των ωοθηκών. 

 Ώυτά τα ευρήματα δεν είναι 

ειδικά και τα βλέπουμε σε κάθε αύξηση 

ανδρογόνων ανεξαρτήτως αιτιολογίας. Ε 
οιστρογονική παραγωγή σε αυτές τις 

ασθενείς είναι συνήθως αποτέλεσμα 

περιφερικής μετατροπής στα όργανα / 

στόχους με την αρωματοποίηση των 

ανδρογόνων σε οιστρογόνα, συγκεκρι-

μένα ανδροστενδιόνης σε οιστρόνη και 
τεστοστερόνης σε οιστραδιόλη και 

μπορεί να είναι αυξημένη. Ώυτό μπορεί 

να προκαλέσει κυστική υπερπλασία 

ενδομητρίου από την επίδρασή της 

οιστρόνης και λιγότερο της οιστραδιό-
λης (το ενδομήτριο γενικά είναι 

παραγωγικό) και τελικά οδηγεί σε 

αδενοκαρκίνωμα του ενδομητρίου αφού 

στη δράση των οιστρογόνων δεν αντιτί-

θεται η προγεστερόνη. Ώυτές οι ασθενείς 

έχουν συχνά αυξημένα επίπεδα ινσου-
λίνης και αντίσταση στην ινσουλίνη 

(Γικόνα 3) αυξημένη συχνότητα διαβή-

τη και υπέρταση και καθυστερημένη 

εμμηνόπαυση. 

 
 

 
Εικ. 1: ΢πέρηχος PCOS 

 

 

 
Εικ. 2: Ξολυκυστικές ωοθήκες 
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Εικ. 3 

 

 

 
 

10.1. Αιτιολογία και παθογένεια του 

συνδρόμου PCO 

 
 Ε αιτιολογία του συνδρόμου 

PCO δεν έχει διευκρινισθεί πλήρως 
μέχρι σήμερα. Νι λειτουργικές αλλαγές 

που συμβαίνουν διατηρούν τον κύκλο 

των λειτουργικών ανωμαλιών οπως 

φαίνεται στο σχήμα 1. 

 Θατά μία άποψη το PCO 

οφείλεται σε ενζυμική διαταραχή λόγω 
της οποίας μεταβάλλεται η αναλογία 

των ενζύμων, που καταλύουν τις 

αντιδράσεις κατά τη βιοσύνθεση των 

στεροειδών. Ήδη υπάρχουν ενδείξεις ότι 

η διαταραχή της ωοθηκικής στεροειδο-
γένεσης οφείλεται σε ανεπάρκεια της 

19-υδροξυλάσης με την καταλυτική 

επίδραση της οποία μετατρέπονται η 

ανδροστενδιόνη και η τεστοστερόνη σε 

οιστρογόνα. Ώποτέλεσμα της ενζυμικής 

αυτής ανεπάρκειας είναι η αυξημένη 
παραγωγή ανδρογόνων από τις 

ωοθήκες. 

 Θατά μία άλλη άποψη που έχει 

επίσης προβληθεί ως πιθανότητα, το 

σύνδρομο PCO έλκει την καταγωγή του 
από κάποια επινεφριδιακή διαταραχή 

κατά την πρώιμη φάση της φυλετικής 

ωρίμανσης. Ε φάση αυτή συμπίπτει με 

την πρόωρη αδρεναρχή η οποία 

εκφράζει την πρόωρη αύξηση της 

έκκρισης των επινεφριδικών ανδρογό-
νων (DHEA, DHEA-S και Β4-ανδρο-

στενδιόνης) από τη δικτυωτή ζώνη των 

επινεφριδίων. Ε υπερδραστηριοποίηση 

της δικτυωτής ζώνης των επινεφριδίων 

που μπορεί να οφείλεται σε κάποια 
εξωγενή επίδρασή (π.χ. χρόνιο stress) 

έχει ως συνέπεια την περιφερική (έξω-

ωοθηκική) παραγωγή οιστρογόνων από 

τα επινεφριδικά ανδρογόνα, τη διατα-

ραχή της σχέσης FSH/LH και την 

επακόλουθη αύξηση της παραγωγής 
ανδρογόνων από την ωοθήκη. Ε διατα-

ραχή της σχέσης FSH/LH προέρχεται 

από την απευθείας παλίνδρομη επί-

δραση στον υποθάλαμο των επινεφρι-

δικών ανδρογόνων (της Β4-ανδροστεν-
διόνης και της δεϋδροοεπιανδρο-

στερόνης). Πυγκεκριμένα η περιφερική 

μετατροπή των ανδρογόνων σε οιστρο-

γόνα μπορεί να διευκολύνει την 

αυξημένη έκκριση LH οδηγώντας σε 

αυξημένη παραγωγή ωοθηκικών 
ανδρογόνων και παρεμποδίζει την 

ωρίμανση των ωοθυλακίων, τα οποία 

υφίστανται πρόωρη ατρησία. Πτην 

ωοθήκη η αρωματάση αναστέλλεται 

ελαττώνοντας την παραγωγή 
οιστραδιόλης. Ε έλλειψη οιστρογόνων 

μειώνει το IGFΗ το οποίο φυσιολογικά 

ευαισθητοποιεί τα ωοθυλάκια στην 

FSH. 

 

 

 

 

 Πε ορισμένες ασθενείς πιθανή 

θεωρείται και η μεταβίβαση του PCOS 

ως φυλοσύνδετης κληρονομικής διατα-

ραχής όπου οφείλεται σε επικρατούν 
γονίδιο στο Τ χρωμόσωμα. 

 Πτο σύνδρομο PCO η αυξημένη 

παραγωγή ανδρογόνων αναφέρεται κυ-

ρίως στα στεροειδή με ισχυρή αν-

δρογόνο δράση, δηλαδή στα Β4-
στεροειδή, στα οποία περιλαμβάνονται 

η τεστοστερόνη, η διϋδροτεστοστερόνη 
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(DHT) και η Β4-ανδροστενδιόνη. Ε 

τεστοστερόνη παράγεται κυρίως από τις 

ωοθήκες. Ε DHT παράγεται στην 
περιφέρεια από την τεστοστερόνη και 

την ανδροστενδιόνη και σε ελάχιστες 

ποσότητες από την ωοθήκη ενώ η Β4-

ανδροστενδιόνη αποτελεί και ενδιάμεσο 

μεταβολίτη κατά την παραγωγή 

τεστοστερόνής από την DHEA και την 
17-α-ΝΕ προγεστερόνη. Ρα 17-

κετοστεροειδή (DHEA, DHEA-S και 

ανδροστερόνη) είναι επίσης αυξημένα. 

Ρα στεροειδή αυτά παράγονται κυρίως 

από τα επινεφρίδια και λιγότερο από τις 
ωοθήκες και αποτελούν προδρομικά 

των ισχυρών ανδρογόνων στεροειδή, 

αλλά εμφανίζουν μικρότερη ανδρογόνο 

δράση σε σχέση με τα ισχυρά 

ανδρογόνα. 

 Πτις δασύτριχες γυναίκες με ή 
χωρίς σύνδρομο PCO, η ολική τεστο-

στερόνη μπορεί να είναι φυσιολογική, 

αλλά συνήθως βρίσκονται αυξημένα 

επίπεδα ελεύθερης τεστοστερόνης σε 

συνδυασμό με χαμηλά επίπεδα SHBG, 
αλλά και σημαντική αύξηση των 

επιπέδων της ανδροστενδιόνης. Έχει 

επίσης διαπιστωθεί ότι σε ορισμένες 

περιπτώσεις και τα επίπεδα της 17α-

υδροξυπρογεστερόνης είναι αυξημένα. 

Ώπό τις δασύτριχες γυναίκες με PCOS 
μόνο οι μισές εμφανίζουν αυξημένα 

επίπεδα επινεφριδιακών ανδρογόνων, 

ιδίως της DHEA-S. Κε τη χορήγηση 

δεξαμεθαζόνης στις γυναίκες αυτές 

καταστέλλονται τα επίπεδα της DHEA 
και της DHEA-S όχι όμως και τα 

αυξημένα επίπεδα της τεστοστερόνης, 

της ανδροστενδιόνης και 17-υδροξυ-

προγεστερόνης. Πτις υπόλοιπες μισές 

γυναίκες με φυσιολογικά επίπεδα 

επινεφριδικών ανδρογόνων, η χορήγηση 
ACTH εξωγενώς δε μεταβάλλει την 

επινεφριδική στεροειδογένεση. Ξάντως 

η ανδρογονική παραγωγή σπάνια φτάνει 

τα επίπεδα που έχουμε σε όγκους 

ωοθηκών που παράγουν ανδρογόνα. Φς 
αποτέλεσμα της αυξημένης παραγωγής 

ανδρογόνων η πλειοψηφία των 

γυναικών έχουν δασυτριχισμό (Γικόνα 

4) και αυξημένη δραστηριοποίηση των 

σμηγματογόνων αδένων που συχνά 

συνδέονται και με ακμή. Πημεία πιο 
σοβαρής αρρενοποίησης όπως ανδρο-

γενή αλωπεκία (κροταφική), υπερτρο-

φία κλειτορίδας και αλλαγές στη φωνή 

δεν είναι σπάνιες. Πε ασθενείς με 

αμηνόρροια υπάρχει μια θετική 

συσχέτιση ανάμεσα στην ελεύθερη 

τεστοστερόνη και στην κλινική 

εκδήλωση της αύξησης των ανδρογόνων. 

Ρα επίπεδα των οιστρογόνων μπορεί να 
είναι φυσιολογικά ή και αυξημένα. Ε 

αύξηση οφείλεται στην περιφερική 

μετατροπή της ανδροστενδιόνης σε 

οιστρόνη και σε μικρότερο βαθμό της 

τεστοστερόνης σε οιστραδιόλη, αλλά και 

στον αμφίδρομο μετασχηματισμό 
οιστρόνης και οιστραδιόλης, καθώς και 

σε μικρά ποσά οιστραδιόλης από τις 

πολυκυστικές ωοθήκες. 

 

 
10.2. Κλινική εικόνα 

 

 
 Νι γυναίκες με PCOS 

εμφανίζονται κυρίως με ιστορικό 

αραιομηνόρροιας ή δευτεροπαθούς 

αμηνόρροιας, υπογονιμότητας και 

υπερτρίχωσης που γίνεται αντιληπτή 

κλινικώς λίγο πριν ή περί την 
εμμηναρχή και συνυπάρχει με ακμή ή 

λιπαρότητα του δέρματος. Γνίοτε 

παρατηρείται απόπτωση των τριχών της 

κεφαλής και μελανίζουσα ακάνθωση. 

Ξαχυσαρκία μπορεί να εμφανιστεί λίγο 
πριν την εμμηναρχή, αλλά δεν 

περιλαμβάνεται πάντοτε στη συμπτωμα-

τολογία. Νι μαστοί είναι συνήθως 

αναπτυγμένοι (Ξίνακας 1). 

 

 
Πίνακας 1: Πυχνότητα των διαφόρων κλινικών 

ευρημάτων σε γυναίκες με PCOS. Νι 
πληροφορίες προέρχονται από 187 αναφορές που 
αποτελούν ένα σύνολο από 1079 περιπτώσεις 

 

 

  ΢ΤΦΝΟΣΗΣΑ(%) 

  ΜΕ΢Ο΢ ΟΡΟ΢ ΕΤΡΟ΢ 

στειρότητα 74 35 - 94 

υπερτρίχωση 69 17 - 83 

αμηνόρροια 51 15 - 77 
παχυσαρκία 41 16 - 49 

λειτουργική αιμορ. 29 13 - 65 

δυσμηνόρροια 23   

ωχρό σωμάτιο 22 0 - 71 
αρρενοποίησης 21 0 - 28 

διφασική βασική 
θερμοκρασία 

σώματος 
15 13 - 40  

καταμήνιος κύκλος 12 0 - 28 
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Εικ. 4: ΢περτρίχωση σε ασθενή με πολυκυστικές. 

 

 

10.3. Ορμονικό προφίλ του PCOS 

 
 Θατά την εργαστηριακή 

ορμονική διερεύνηση παρατηρούνται 

ορμονικές διαφοροποιήσεις, που είναι 

σε κάθε περίπτωση συνδρόμου PCO 

σταθερές, εφόσον δεν μεταβάλλονται 
από εξέταση σε εξέταση: 
1. Στο πλάσμα 

 επίπεδα FSH φυσιολογικά (είναι 
αυξημένα σε πρόωρο 

κλιμακτήριο) 

 επίπεδα LH υψηλά και 
κυμαινόμενα σε πολλαπλές 

λήψεις, με απουσία αιχμιακής 
αύξησης 

 τεστοστερόνη φυσιολογική ή 
αυξημένη, συνήθως όχι πάνω από 

1 ng/ml – επίπεδα υψηλότερα 

είναι ενδεικτικά της παρουσίας 

ανδρογονοπαραγωγού όγκου των 

επινεφριδίων ή των ωοθηκών 

 επίπεδα SHBG χαμηλά 

 επίπεδα ανδροστενδιόνης και 
δεϋδροεπιανδροστερόνης (DHEA) 

αυξημένα και 

 οιστραδιόλη φυσιολογική ή 
χαμηλή – επίπεδα οιστρόνης 

συνήθως αυξημένα 
2. Στα ούρα 

 17-κετοστεροειδή (ανδροστερόνη, 
ετιοχονλανολόνη, DHEA και 
DHEA-S) φυσιολογικά ή αυξημέ-

να (σπανίως πάνω από 25 

mg/24ωρο) και 

 17-υδροξυκορτικοστεροειδή 
φυσιολογικά 

3.  Δοκιμασία καταστολής με 
δεξαμεθαζόνη ή πρεδνιζόνη 

 είναι θετική, όταν τα 17-κετοστε-
ροειδή στα ούρα είναι σημαντικά 

αυξημένα και 

 εάν της δοκιμασίας προηγηθεί η 
χορήγηση οιστρογόνων, η ελάτ-

τωση των 17-κετοστεροειδών είναι 

ενδεικτική ωοθηκικής προέλευσης 
των ανδρογόνων 

 

 

10.4. Διάγνωση του PCOS 

 
 Ε διάγνωση του συνδρόμου 

βασίζεται κυρίως στην κλινική εικόνα 
και στην παρακλινική εξέταση. 

 Βιαφορική διάγνωση πρέπει να 

γίνεται από τη μη-κλασική συγγενή 

επνειφριδική υπερπλασία και τους 

όγκους των επινεφριδίων αλλά και των 
ωοθηκών. 

 

 
10.5. Θεραπεία στο PCOS 

 
 Γίναι συντηρητική και πολύ 

σπάνια χειρουργική. Ρης θεραπείας 

πρέπει να προηγείται, σε περίπτωση 
επιθυμίας για εγκυμοσύνη, έρευνα με 

σαλπιγγογραφία και λαπαροσκόπηση 

για να αποκλεισθούν η ενδομητρίωση, η 

απόφραξη των σαλπίγγων, καθώς και οι 

περισαλπιγγικές και περιωοθηκικές 
συμφύσεις. 
 

1. Πυντηρητική αγωγή.  

 Νι κύριοι στόχοι της θεραπείας 

σε γυναίκες με PCOS είναι, εκτός από 

την αποκατάσταση της γονιμότητας, η 
ελάττωση του κινδύνου του καρκίνου 

του ενδομητρίου και η εξάλειψη της 

υπερτρίχωσης. Νι στόχοι αυτοί επιτυ-

χαίνονται με την επαναφορά της 

ομαλής ωοθυλακιορρηξίας, η οποία 
είναι εφικτή στις περισσότερες περι-

πτώσεις του PCOS και γενικότερα στις 

περιπτώσεις της χρόνιας υπερανδρογο-

ναμικής ανωοθυλακιορρηξίας. Ε 

θεραπεία προσδιορίζεται, ανάλογα με 

την επιθυμία ή μη τεκνοποίησης, με τα 
ακόλουθα σχήματα: 

1.  ΋ταν είναι επιθυμητή η εγκυμο-

σύνη, χορηγούνται διάφορα φάρ-

μακα που στοχεύουν στην επίτευξη 

ωοθυηλακιορρηξίας, όπως κιτρική 
κλομιφένη, γοναδοτροπίνες, βρωμο-

κρυπτίνη και δεξαμεθαζόνη. 

1α. Ε κιτρική κλομιφένη χορηγείται 

με στόχο την ανάπτυξη ωοθυ-

λακίων σε ημερήσιες δόσεις των 

100 mg επί 5 ημέρες, από την 
πέμπτη μέχρι και την ένατη 
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ημέρα του κύκλου. Γάν δεν 

καταγραφεί αιχμιακή αύξηση 

της LH, χορηγείται ενδομυϊκώς 
και hCG (χοριακή γοναδο-

τροπίνη), κατά τη 13η έως 14η 

ημέρα του κύκλου. Ε ωοθυλα-

κιορρηξία διαπιστώνεται με την 

αύξηση της βασικής θερμο-

κρασίας του σώματος, με τη 
διαφοροποίηση της τραχηλικής 

βλέννας και με τη σημαντική 

αύξηση των επιπέδων της 

προγεστερόνης, που προσδιο-

ρίζεται με ραδιοανοσολογικές 
μεθόδους. Κε τους υπερήχους 

μπορεί να διαπιστωθεί η ελευθέ-

ρωση του ωαρίου, ή, αντιθέτως, 

ο εγκλωβισμός του στο ωοθυλά-

κιο (άρρηκτο ωχρινοποιημένο 

ωοθυλάκιο). 
 Ε πιθανότητα επιτυχίας της 

θεραπείας με κιτρική κλομιφέ-

νη στο PCOS είναι υψηλή, ιδίως 

σε γυναίκες με καλή ενδογενή 

οιστρογονική επίδραση. Ε 
κλομιφένη αυξάνει την έκκριση 

της FSH, η οποία είναι 

αναγκαία για την επαναφορά 

της κυκλικής λειτουργίας των 

ωοθηκών. Ών και παρατηρείται 

μια ταυτόχρονη και οπωσδήποτε 
μη επιθυμητή αύξηση των 

επιπέδων της LH, επέρχεται 

ωρίμανση ωοθυλακίων και 

αύξηση συνεπώς των επιπέδων 

της οιστραδιόλης. ΋ταν τα 
επίπεδα της οιστραδιόλης αυ-

ξηθούν σημαντικά, ενεργοποιεί-

ται ο θετικός παλίνδρομος μη-

χανισμός προς την κατεύθυνση 

του υποθαλάμου και της 

υπόφυσης και προκαλείται 
αιχμιακή αύξηση της FHS και 

της LH. Ε ωοθυλακιορρηξία και 

ο σχηματισμός του ωχρού 

σωματίου συνοδεύονται από 

ελάττωση των επιπέδων της 
τεστοστερόνης και της ανδρο-

στενδιόνης. 

 Κειονέκτημα της θεραπείας με 

κιτρική κλομιφένη είναι ότι 

ωοθυλακιορρηξία επιτυχαίνεται 

με την κλομιφένη μόνο κατά 
τους κύκλους που εφαρμόζεται 

η σχετική θεραπεία και μάλιστα 

σε κατ' ανάγκη διακοπτόμενα 

σχήματα (μόνο επί 5 ημέρες), 

έτσι που μπορεί να επέλθει μια 

παροδική υπερανδρογοναιμία. 

Ώυτό δεν ισχύει στην περίπτωση 

της θεραπείας με δεξαμεθαζόνη. 

Γπιπλέον κατά τη θεραπεία με 
κλομιφένη σε γυναίκες με 

PCOS παρατηρείται αυξημένη 

ευαισθησία/κίνδυνος 

υπερδιέγερσης των ωοθηκών. 

 Ε προηγούμενη αποτυχία όμως 

της θεραπείας με δεξαμεθαζόνη 
δεν αποτελεί αντένδειξη στη 

θεραπεία με κιτρική κλομιφένη. 

1β. Νι γοναδοτροπίνες χορηγούνται, 

μόνον όταν στόχος της θερα-

πείας είναι η τεκνοποίηση και 
όταν η θεραπεία με κλομιφένη 

έχει αποτύχει, επειδή οι άρρω-

στες με πολυκυστικές ωοθήκες 

είναι εξαιρετικά ευαίσθητες στις 

γοναδοτροπίνες. 

1γ. Ε βρωμοκρυπτίνη χορηγείται σε 
ημερήσιες δόσεις των 2.5-5 mg 

όταν στο σύνδρομο των πολυκυ-

στικών ωοθηκών, όταν συνυπά-

ρχει και λειτουργική υπερπρο-

λακτιναιμία. Κε τη θεραπεία 
ελαττώνονται τα επινεφριδικά 

ανδρογόνα (DHEA-S) και επα-

ναφέρεται η ομαλή ωοθυλα-

κιορρηξία. 

1δ. Ρα κορτικοειδή (δεξαμεθαζόνη, 

πρεδνιζόνη ή πρεδνιζολόνη, 
οξεική κορτιζόνη) χορηγούνται 

στο PCOS ταυτόχρονα με τα 

ωοθυλακιορρηκτικά (κυρίως με 

την κιτρική κλομιφένη), όταν 

υπάρχουν ενδείξεις υπερπλα-
σίας και υπερλειτουργίας των 

επινεφριδίων και κρίνεται αναγ-

καία η καταστολή της επινεφρι-

διοφλοιϊκής δραστηριότητας. Ε 

αποτελεσματικότητα της αγω-

γής, ως προς τον έλεγχο της 
επινεφριδικής υπερπλασίας, 

ελέγχεται με τον προσδιορισμό 

των επιπέδων των 17-

κετοστεροειδών. 

2. ΋ταν δεν επιδιώκεται η τεκνοποίηση 
μπορεί να μη χρειαστεί θεραπεία.Πε 

μερικές παχύσαρκες γυναίκες έχει 

αναφερθεί ωοθυλακιορρηξία και 

μείω-ση της ανδρογονικής έκκρισης 

μετά από πρόγραμμα μείωσης του 

πάχους  μόνο. Τορηγείται,επίσης, 
ιδίως σε υπερπλασία του ενδομη-

τρίου, ένας προγεστερονικός παράγο-

ντας, όπως η μεδροξυπρογεστερόνη ή 

ένα από τα αντισυλληπτικά δισκία. 

Κε την προγεστερόνη αντιρροπείται η 

ενδογενής οιστρογονική δραστη-
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ριότητα και επιτυχαίνεται η εκκριτική 

διαφοροποίηση του ενδομητρίου. Κε 

τα αντισυλληπτικά δισκία καταστέλ-
λεται η ενδογενής παραγωγή ανδρογό-

νων και αποτρέπονται επίσης οι 

κίνδυνοι από την κυστική υπερπλα-

σία του ενδομητρίου. Ε υπετρίχωση 

μπορεί να αντιμετωπιστεί με καταστο-

λή της παραγωγής των ωοθηκικών 
ανδρογόνων ή με αντιανδρογονικά 

φάρμακα. 

 

2. Τειρουργική αγωγή. 

 Ώναφέρεται στη σφηνοειδή 
εκτομή τμήματος των ωοθηκών, η οποία 

έχει ως συνέπεια την απότομη ελάττωση 

της έκκρισης ανδρογόνων (και 

οιστρογόνων) και κατά συνέπεια την 
ελάττωση της παλίνδρομης επίδρασης 

στον υποθάλαμο. Ε αποτελεσματικό-

τητα της σήμερα αμφισβητείται και 

τείνει να εγκαταλειφθεί ως μέθοδος 

αγωγής στο PCOS, επειδή μεταξύ των 

άλλων μπορεί να οδηγήσει στην 
ανάπτυξη περιωοθηκικών και περισα-

λπιγγικών συμφύσεων. Ώντ' αυτής, 

επιλέγεται η καυτηρίαση (drilling) των 

ανωρίμων ωοθυλακίων με διαλαπαρο-

σκοπική ηλεκτροπηξία ή με CO2 laser. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  4   
 

 
Θεραπεία υπεργοναδοτροφικού υπογοναδισμού 

 
 

 

 

Φωτίκα Ευδοκία 

 

 
 

     Ν υπεργοναδοτροφικός υπογο-

ναδισμός αντιμετωπίζεται με ορμονική 

θεραπεία υποκατάστασης (πίνακας 2). 

Ξιο συγκεκριμένα ασθενείς 12-13 ετών 

ή και μεγαλύτερες  σε  ηλικία ξεκινούν, 
αρχικά, αγωγή με αιθυνυλοιστραδιόλη 

(5 μg/24ώρο, per os ) ή συζευγμένα 

οιστρογόνα ( 0,3 μg/ 24ώρο, per os) για 

4-6 μήνες. Κε τον τρόπο αυτό 

επιτυγχάνεται η εμμηναρχή και η ανά-
πτυξη των δευτερογενών χαρακτηρι-

στικών του φύλου. Πε περίπτωση που τα 

παραπάνω δεν επιτευχθούν ή η συγκέν-

τρωση της οισταδιόλης στο πλάσμα 

εξακολουθεί να είναι χαμηλή, μπορεί 

να δοθεί και άλλος κύκλος θεραπείας 
για άλλους 4-6 μήνες. Πυνήθως οι 

ασθενείς χρειάζονται 1 με 2 κύκλους 

οιστρογονικής θεραπείας. 

     Κε την εμφάνιση της εμμήνου 

ρύσεως, ξεκινά η κυκλική ορμονική 

θεραπεία με τη χορήγηση οιστρογόνων 

τις 21 πρώτες μέρες του κύκλου και τη 

χορήγηση προγεσταγόνων  (π.χ. οξική 
μεδροξυπρογεστερόνη 5 μg, per os) από 

τη 12η – 21η μέρα του κύκλου. Ε δόση 

των οιστρογόνων πρέπει να αυξηθεί στα-

διακά για τα επόμενα 2 –3 χρόνια, σε 

10-20 mg/24ωρο  αιθυνυλοιστραδιόλης 
ή 0,6 – 1,25 mg/ 24ώρο συνδεδεμένων 

οιστρογόνων. 

     ΋σον  αφορά  την  επιθυμία  

των  ασθενών  αυτών  για  τεκνοποίηση,  

μπορεί  να  αντιμετωπιστεί  με  την  

τεχνική  της  εξωσωματικής  γονιμο-
ποίησης  με  δωρεά  ωαρίων  από  

γυναίκα  δότρια. 

 

 

 
 

Πίνακας  2: Ζεραπεία  του  υπεργοναδοτροφικού  υπογοναδισμού 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 στόχος: Γπίτευξη  φυσιολογικής  εφηβικής  ανάπτυξης 

 αρχική  θεραπεία: Ώιθυνυλοιστραδιόλη  5  μg/24ωρο  per os  ή  συζευγμένα  οιστρογόνα  0,3  
μg/24ωρο  per os  για  4-6  μήνες 

 μετά  από  6  μήνες  θεραπεία: Θυκλική  θεραπεία  με  οιστρογόνα  τις  πρώτες  21  ημέρες  

του  κύκλου  και  προγεσταγόνα  από  την  12η  έως  και  την  21η  ημέρα  του  κύκλου 

 θεραπεία  για  τα  επόμενα  2-3  έτη: Πταδιακή  αύξηση  της  δόσης  των  οιστρογόνων  σε  10-
20  μg/24ωρο  αιθυνυλοιστραδιόλης  ή  0,6-1,25  μg/24ωρο  συζευγμένων  οιστρογόνων  (τις  

πρώτες  21  ημέρες  του  κύκλου) 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  5    

 
 
 

Νευρική ανορεξία 
 
 

 

 

Φωτοπούλου Γεωργία 

 

 
 

 

Ε νευρική ανορεξία επηρεάζει το 1%-

3% των εφήβων και νέων γυναικών στις 

Ενωμένες Ξολιτείες. Νι διαταραχές του 

κύκλου, οι οποίες είναι αποτέλεσμα 
αυτής, οδηγούν τα νεαρά κορίτσια στον 

γυναικολόγο, ο οποίος και καλείται να 

διαγνώσει πρώτος και να αντιμετωπίσει 

την παθολογική αυτή κατάσταση.  

 
 

1. Κλινική εικόνα 

 

 

Ρα 4 διαγνωστικά κριτήρια της νευρικής 

ανορεξίας είναι: 
1. άρνηση διατήρησης του σωματικού 

βάρους σε φυσιολογικό για το ύψος 

και την ηλικία επίπεδο 

2. έντονος φόβος απόκτησης βάρους  

3. το κορίτσι δεν είναι ευχαριστημένο 
από το σώμα της και δεν συνειδη-

τοποιεί τη σοβαρότητα του χαμηλού 

σωματικού βάρους της 

4. αμηνόρροια 

 

 Πτα δύο τρίτα των ασθενών, η 
απουσία της εμμήνου ρύσεως υπερ-

καλύπτει την απώλεια  βάρους, κάνο-

ντας τη διάγνωση ακόμα πιο δύσκολη. 

Ξρέπει να τονιστεί ότι κατά τον έλεγχο 

της αμηνόρροιας σε μια ασθενή πρέπει 
να περιλαμβάνονται στη διαφορική 

διάγνωση η υπερβολική άσκηση και οι 

διαιτητικές συνήθειες. Ρα νεαρά 

κορίτσια είτε αρνούνται τη σίτιση είτε 

προκαλούν έμετο προς εκκένωση του 

στομάχου. Πυχνή είναι ακόμα η χρήση 
υπακτικών. 

 Ε φυσική εξέταση της ασθενούς 

με νευρική ανορεξία αποκαλύπτει 

βραδυκαρδία, υποθερμία, ξηρό και 

χνουδωτό δέρμα, καθώς και κίτρινη 
χροιά αυτού λόγω καρωτιναιμίας. 

 Έντονη απίσχανση με 

σκαφοειδή κοιλιά και απώλεια του 

υποδόριου λίπους παρατηρείται επίσης. 

Πε ποσοστό 37% των ασθενών εντο-
πίζεται καρδιακό φύσημα λόγω της 

συνυπάρχουσας αναιμίας ή 

αναστρέψιμη πρόπτωση της μιτροειδούς 

βαλβίδας, που σχετίζεται με ελάττωση 

της μάζας της αριστερής κοιλίας. Ε 
εξέταση των εξωτερικών γεννητικών 

οργάνων τυπικά αποκαλύπτει ανωριμό-

τητα του βλεννογόνου του κόλπου λόγω 

της υποοιστρογοναιμίας. Αυναικολογική 

εξέταση γίνεται στις περιπτώσεις που 

δεν είναι τόσο προφανής η απώλεια 
βάρους προκειμένου να διερευνηθεί η 

αμηνόρροια.  

 

 

2. Διάγνωση 
 

 

 Νι εργαστηριακές εξετάσεις 

πρέπει να περιλαμβάνουν γενική 

αίματος, μέτρηση ηλεκτρολυτών, ουρίας 

και κρεατινίνης και ηπατικές δοκιμα-
σίες. Ρα επίπεδα των LH, FSH και της 

οιστραδιόλης είναι χαμηλά. Ε προλα-

κτίνη και η TSH είναι φυσιολογικές. 

ΐέβαια σε γυναίκες ενεργές σεξουαλικά 

ή κακοποιημένες πρέπει να γίνεται και 
έλεγχος για πιθανή εγκυμοσύνη.  

 

 

3.  Άξονας υποθάλαμος-υπόφυση-

ωοθήκη 

 
 

 Ν υποθαλαμικός υπογονα-

δισμός υπεύθυνος για την αμηνόρροια 

στη νευρική ανορεξία σχετίζεται με την 

εμφάνιση ενός μοντέλου ρυθμικής 
έκκρισης της LH,  όπως αυτό που 



 226 

υπάρχει προεφηβικά, ακόμα και σε 

έφηβες με προηγούμενη φυσιολογική 

έμμηνο ρύση. Ξρόσφατες έρευνες 
υποστηρίζουν ότι η χορήγηση κλομι-

φαίνης ή εξωγενών οιστρογόνων δεν 

μπορεί να αυξήσει την έκκριση γοναδο-

τροπινών, τονίζοντας την ύπαρξη 

δυσλειτουργίας του υποθαλάμου στο 

θετικό feedback των οιστρογόνων. 
 

 

4. Άξονας υποθάλαμος-υπόφυση-

επινεφρίδια 

 
 

 Ξεραιτέρω απόδειξη της δυσ-

λειτουργίας του υποθαλάμου είναι η 

ανώμαλη ρύθμιση της κορτιζόλης. 

Ώσθενείς με νευρική ανορεξία έχουν 

υψηλά απογευματινά επίπεδα ολικής 
και ελεύθερης κορτιζόλης πλάσματος, 

καθώς και υψηλότερα του φυσιολο-

γικού επίπεδα ελεύθερης κορτιζόλης 

ούρων 24ώρου. ΋μως τα επίπεδα της 

ACTH είναι φυσιολογικά. Ε χορήγηση 
δεξαμεθαζόνης δεν προκαλεί ύφεση της 

υπερκορτιζολαιμίας. Ώπό την άλλη, η 

χορήγηση CRH προκαλεί έντονη παρα-

γωγή κορτιζόλης, αλλά χαμηλότερα των 

αναμενόμενων επιπέδων ACTH. Κε την 

αποκατάσταση του σωματικού βάρους, 
αποκαθίστανται τα επίπεδα της κορτι-

ζόλης, ενώ η αδυναμία απάντησης της 

ACTH στην CRH παραμένει για 

αρκετούς μήνες. Σαίνεται λοιπόν ότι η 

υπερκορτιζολαιμία στη νευρική ανορε-
ξία οφείλεται σε συνδυασμό εκτεταμέ-

νης έκκρισης της CRH και 

υπεραντιδραστικού επινεφριδίου.  

 

 

5. Λεπτίνη 
 

 

 Ε λεπτίνη είναι μία ορμόνη 

παραγόμενη από τα λιποκύτταρα. Ν 

ρόλος της στις διαιτητικές διαταραχές 
είναι αντικείμενο πολλών ερευνών. Ρα 

επίπεδά της είναι αυξημένα στις 

παχύσαρκες γυναίκες και μειωμένα σε 

ασθενείς με νευρική ανορεξία. Ώυτό 

όμως δε σχετίζεται άμεσα με τα 

λειτουργούντα λιποκύτταρα. Ρα επίπεδα 
της λεπτίνης σε υγιείς, εμμηνορυσιακές 

και καλλίγραμμες γυναίκες είναι 

υψηλότερα εκείνα των ανορεξικών 

γυναικών. Γπιπλέον, τα επίπεδα της 

λεπτίνης σχετίζονται με τον δείκτη 

μάζας σώματος (BMI) και του 

σωματικού λίπους σε γυναίκες 

φυσιολογικού βάρους, κάτι που δεν 

ισχύει στις ανορεξικές γυναίκες. 
Ένα κριτικό επίπεδο λεπτίνης, κάτω 

από το οποίο εμφανίζεται αμηνόρροια, 

θα μπορούσε να εξυπηρετήσει σαν ένας 

βιολογικός προστατευτικός μηχανισμός 

κατά τη διάρκεια εκτεταμένης νηστείας, 

ώστε να εξασφαλιστεί η ενέργεια για την 
αναπαραγωγική διεργασία. Πτη νευρική 

ανορεξία όμως η κανονικοποίηση των 

επιπέδων της λεπτίνης δεν είναι αρκετή 

για τη φυσιολογική έμμηνο ρύση. 

Ζεραπευμένες ανορεκτικές γυναίκες με 
φυσιολογική έμμηνο ρύση και 

θεραπευμένες ανορεκτικές γυναίκες με 

αμηνόρροια έχουν τα ίδια φυσιολογικά 

επίπεδα λεπτίνης, αλλά στις τελευταίες 

τα επίπεδα της οιστραδιόλης είναι 

χαμηλά. Ένας σημαντικός παράγοντας 
ίσως είναι ο IGF-1 (insulin-like growth 

factor 1). Ρα χαμηλά επίπεδα λεπτίνης 

στις γυναίκες με νευρική ανορεξία 

σχετίζονται σημαντικά με χαμηλά 

επίπεδα IGF-1, σε αντίθεση με υγιείς 
λεπτές γυναίκες με τα ίδια χαμηλά 

επίπεδα λεπτίνης. Έτσι ο IGF-1 μπορεί 

να σχετίζεται, περισσότερο από την 

λεπτίνη, με την αμηνόρροια οφειλόμενη 

στην απώλεια βάρους.  

 
 

6. Άσκηση και τρίαδα της γυναίκας-

αθλήτριας 

 

 
 Νι διαταραχές της εμμήνου 

ρύσεως σχετίζονται με την έντονη 

άσκηση σε αθλήτριες που θρέφονται 

κανονικά και οφείλονται στη μείωση 

του ρυθμού έκκρισης της GnRH, η 

οποία οδηγεί σε χαμηλά επίπεδα LH, 
FSH και οιστραδιόλης. Γπαναλαμβα-

νόμενη χορήγηση εξωγενούς GnRH έχει 

σαν αποτέλεσμα την ομαλοποίηση της 

LH έκκρισης σε ανορεκτικές γυναίκες, 

αλλά προκαλεί υπερβολική ανταπό-
κριση σε αθλήτριες με φυσιολογικές 

διαιτητικές συνήθειες. Πυμπερασματικά 

ο μηχανισμός της αμηνόρροιας των 

αθλητριών είναι διαφορετικός. 

 Ε τριάδα της γυναίκας-αθλή-

τριας αφορά μια κατηγορία γυναικών 
με τα εξής 3 συνυπάρχοντα χαρακτηρι-

στικά: διαταραγμένη διατροφή, αμηνόρ-

ροια και οστεοπόρωση.  
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7.  Διαταραχές της εμμήνου ρύσεως 

μετά την αποκατάσταση του 

βάρους 
 

 

 Ε επανεμφάνιση της εμμήνου 

ρύσεως σχετίζεται άμεσα με την 

ανάκτηση του εξατομικευμένου φυσιο-

λογικού σωματικού βάρους. Βεν έχει 
βρεθεί όμως ανάλογη σχέση με τον BMI 

ή το εκατοστιαίο λίπος σώματος. Ξάνω 

από το 85% των ασθενών θα 

αποκτήσουν φυσιολογική έμμηνο ρύση 

εντός 6 μηνών από την ανάκτηση του 
90% του ιδανικού τους βάρους. 

Γπιμένουσα αμηνόρροια σημαίνει 

λανθασμένη διάγνωση ή μη πραγματική 

ανάκτηση του ιδανικού σωματικού 

βάρους. 

 ΋ταν αποκατασταθεί το βάρος, 
τα επίπεδα της FSH, LH και προγε-

στερόνης επανέρχονται στα φυσιολο-

γικά, όμως όταν η αμηνόρροια δεν έχει 

διορθωθεί η οιστραδιόλη και η λεπτίνη 

παραμένουν κάτω του φυσιολογικού. H 

υποοιστρογοναιμία συνδυάζεται με 

επίμονη ωοθηκική δυσλειτουργία. Έχει 

βρεθεί ότι μόνο το 41% των εφήβων με 
αποκατεστημένη νευρική ανορεξία 

έχουν υπερηχογραφικά εικόνα ώριμων 

ωοθηκών και μήτρας. Σαίνεται ότι στη 

νευρική ανορεξία οι ωοθήκες παρουσιά-

ζουν διαφορετική εικόνα στις διάφορες 

φάσεις. ΋ταν η ασθενής έχει χαμηλό 
βάρος και χαμηλά επίπεδα οιστρο-

γόνων, η ωοθήκη είναι μικρή και άμορ-

φη. ΋ταν ανακτάται το βάρος μικρές 

ωοθήκες με πολλά ωοθυλάκια εμφανί-

ζονται. Ε επιστροφή στη φυσιολογική 
μορφολογία και η εμφάνιση ενός 

ώριμου ωοθυλακίου σχετίζεται με την 

διατήρηση του ιδανικού βάρους για 

αρκετό καιρό. 

 Βεν μπορεί κανείς να 

παραλείψει και τους ψυχολογικούς 
παράγοντες που σχετίζονται με την 

αμηνόρροια της νευρικής ανορεξίας. Ε 

κατάθλιψη είναι αρκετά συχνή σε αυτές 

τις ασθενείς και πιθανόν συνδέεται με 

την αμηνόρροια.  
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  6   

 
 
 

΢υγγενείς ανωμαλίες του γεννητικού συστήματος  
 
 

 

 

Φωτοπούλου Γεωργία 

 

 
 

 

1. Αγενεσία του κόλπου 

 
 
 Φς κολπική ατρησία (εικόνα 1) 

ορίζεται η αποτυχία του ουρογεννητικού 

σωλήνα να σχηματίσει το κατώτερο 

τμήμα του κόλπου. Ε μήτρα, ο τράχη-

λος, καθώς και το ανώτερο τμήμα του 
κόλπου είναι φυσιολογικά, ενώ ο 

κατώτερος κολπός έχει αντικατασταθεί 

από ινώδη ιστό.  

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 
 

 
 

Εικ. 1: Ώγενεσία του κατώτερου τμήματος του 
κόλπου 

 

 

 

1.1. Κλινική εικόνα 
 

 Νι ασθενείς με κολπική 

αγενεσία συνήθως εμφανίζονται με 

πρωτοπαθή αμηνόρροια, και με την 

εμμηναρχή είναι πολύ πιθανό να 

παραπονούνται για περιοδικό ή και 
χρόνιο πόνο. Πτη φυσική εξέταση, τα 

δευτερεύοντα χαρα-κτηριστικά του 

φύλου διαπιστώνονται φυσιολογικά. 

Γπισκοπικά δυνατόν να φαίνεται 

πυελική ή κοιλιακή μάζα, αφού το 
ανώτερο φυσιολογικό τμήμα του 

κόλπου γεμίζει με αίμα και εκκρίσεις 

που δεν έχουν δίοδο να αποβληθούν 

(εικόνα 2). 

 Ε εξέταση από το ορθό βοηθά 

στη ψηλάφηση των δομών του 
υπογαστρίου (άνω κόλπος, τράχηλος, 

και/ή μήτρα).  

 

 

 
 

 
Εικ. 
2 : 

Ώγενεσία του κατώτερου τμήματος του κόλπου 

 

 

 ΢περηχογραφικά επιβεβαιώνε-
ται η ύπαρξη φυσιολογικών ωοθηκών, 

τραχήλου και μήτρας όπως επίσης η 

απόφραξη του ανώτερου τμήματος του 

κόλπου (50). Γπίσης η  MRI μπορεί να 

φανεί χρήσιμη για τον έλεγχο αυτών των 
ασθενών, ιδιαίτερα για να καθορίσει αν 

υπάρχει τράχηλος και να αποκλείσει τη 

διάγνωση της αγενεσίας του τραχήλου. 

Γπιπλέον χρησιμεύει για να  διευκρινι-

στεί αν το λειτουργικό ενδομήτριο βρί-

σκεται σε φυσιολογική μήτρα ή σε 
υποτυπώδες μητρικό κέρας.  

 

 

1.2. Θεραπεία 

 
 Πτα άτομα με αγενεσία του 

κατώτερου κόλπου, η απόφραξη οδηγεί 

με την εμμηναρχή σε ανάπτυξη 

αιματόκολπου και απαιτείται 
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χειρουργική επέμβαση άρσης της από-

φραξης όταν διαγνωστεί ο αιματό-

κολπος. Ε εγχείρηση μάλιστα είναι πιο 
επιτυχημένη όταν είναι μεγάλος ο 

αιματόκολπος (εικόνα 2). 

 

 

1.3. Σεχνική  

 
 Πτην περιοχή που υπολογίζεται 

ότι θα έπρεπε να βρίσκεται ο 

παρθενικός υμένας γίνεται εγκάρσια 

τομή. Ν ινώδης ιστός που υπάρχει αντί 

του κάτω τμήματος του κόλπου, διατέ-
μνεται μέχρι το ύψος της διογκωμένης 

άνω κολπικής κοιλότητας, η οποία και 

παροχετεύεται. Πε αυτή τη φάση είναι 

δυνατό ο χειρουργός να τραβήξει τον 

απομακρυσμένο κολπικό ιστό προς τα 

κάτω μέχρι την είσοδο του κόλπου 
(εικόνα 3). Γκεί συγκρατείται με 

διακεκομμένα ράμματα. Κετά την 

επέμβαση, οι ασθενείς αναφέρουν φυ-

σιολογική σεξουαλική και αναπα-

ραγωγική λειτουργία. 

Εικ. 3: Κετά την εκκένωση του αποφραγμένου 
άνω τμήματος του κόλπου, ο φυσιολογικός 
κολπικός ιστός έλκεται προς το περίνεο για να 
δημιουργήσει τον νέο κόλπο 

 
 

 

 

 

2. Αγενεσία του τραχήλου 
 

Ε ατρησία του τραχήλου είναι 

σπάνια (εικόνα 4, 5) αλλά είναι 

σημαντικό να διαγνωστεί σωστά. Αια να 

θεωρηθεί αγενεσία τραχήλου είναι 

απαραίτητη η απουσία του ανώτερου 
τμήματος του κόλπου, αφού εμβρυο-

λογικά το τμήμα αυτό δεν αναπτύσσεται 

αν απουσιάζει ο τράχηλος.  

 

 
Εικ. 4: Ώγενεσία του κόλπου με υποτυπώδη 
μητρικά κέρατα-αγενεσία του κόλπου με απλσία 

του τραχήλου-αγενεσία του τραχήλου με 
παρουσία κόλπου 

 

 

 
 
Εικ. 5: ΢ποπλασία του τραχήλου με παρουσία 
κόλπου-απλασία μήτρας/τραχήλου 
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2.1. Κλινική εικόνα 

 

Νι ασθενείς πάσχουν από 
πρωτοπαθή αμηνόρροια, κυκλικό ή 

χρόνιο κοιλιακό πόνο, και/ή διογκω-

μένη μήτρα. 

 

 

2.2. Διάγνωση 
 

 

Ρο υπερηχογράφημα και η MRI 

χρησιμεύουν για τον έλεγχο της ανατο-

μίας της περιοχής. ΋πως προανα-
φέρθηκε διαπιστώνεται απουσία 

τραχήλου και ανωτέρου τμήματος του 

κόλπου και αύξηση των διαστάσεων της 

μήτρας από την κατακράτηση της 

βλέννης και του αίματος της εμμήνου 

ρύσεως. 
 

 

2.3. Θεραπεία 

 

 
Έαν διαπιστωθεί η αγενεσία του 

τραχήλου, συστήνεται υστερεκτομία και 

αφαίρεση της διογκωμένης μήτρας, 

γιατί σε αυτή την κατάσταση η τεχνητή 

διαμόρφωση τραχήλου δεν είναι 

εύκολη. Ξαρ‟ όλα αυτά, έχει αναφερθεί 
στη βιβλιογραφία η δημιουργία ενός 

επιθηλοποιημένου «ενδοτραχηλικού» 

καναλιού και κόλπου, με τη χρήση ενός 

ειδικά κατασκευασμένου εκμαγείου με 

δερματικό και βλεννογονικό μόσχευμα. 
΋μως η δημιουργία της κολπο-

μητρικής αναστόμωσης, βάζει τον 

ασθενή σε κίνδυνο ανιούσας λοίμωξης, 

υποτροπιάζουσας απόφραξης και 

σηψαιμίας. Έχουν βέβαια αναφερθεί 

και επιτυχημένες εγκυμοσύνες μετά 
από την επέμβαση καθώς και 

εμφύτευση ζυγώτη ενδοσαλπιγγικά. 

Βιάφορες παραλλαγές είναι δυνατές 

αφού μπόρει κανείς να συναντήσει 

αγενεσία τραχήλου που συνοδεύεται με 
μονόκερη ή δίκερη μήτρα και άλλες 

συγγενείς ανωμαλίες αυτής λόγω 

διαταραχών των πόρων του Muller κατά 

την οργανογένεση του εμβρύου. Ών η 

ασθενής δεν πονάει δεν είναι απαράι-

τητο να αφαιρεθεί η μήτρα, αλλά χορη-
γούνται αντισυλληπτικά από το στόμα 

ώστε να αντιμετωπισθεί η παλίνδρομος 

καταμήνιος ροή και να διατηρηθεί η 

αναπαραγωγική ικανότητα. 

 

 

3. Απλασία του κόλπου  (απλασία των 

πόρων του Muller) 

 
Ώπλασία του κόλπου ορίζεται η 

συγγενής απουσία ή υποπλασία του 

εγγύς τμήματος του κόλπου. Ε κολπική 

απλασία συνήθως συνοδεύεται από 

απουσία και της μήτρας (σύνδρομο 

Mayer - Rokitansky -Kuster - Hauser), 
στη θέση της οποίας υπάρχουν 2 

συμπαγή μυικά ογκώματα, ή και του 

τραχήλου αν και βιβλιογραφικά έχουν 

αναφερθεί περιπτώσεις, περίπου το 7%-

10% των ασθενών, που έχουν 
φυσιολογική αλλά αποφραγμένη μήτρα 

ή υποτυπώδη μήτρα με λειτουργικό 

ενδομήτριο (εικόνα 4). Ε κολπική 

απλασία είναι σκόπιμο να διαφορο-

ποιείται από την κολπική ατρησία 

(εικόνα 1), όπως επίσης και από τις 
περιπτώσεις όπου υπάρχει μήτρα αλλά 

απουσιάζει ο τράχηλος (εικόνα 5). 

Ρέλος στη διαφορική διάγνωση 

περιλαμβάνονται και η ατρησία του 

παρθενικού υμένα και τα εγκάρσια 
κολπικά διαφράγματα. 

 

 

3.1. Εμβρυολογία 

 

 
Ε εμβρυική γονάδα έχει τη 

δυνατότητα να διαφοροποιηθεί είτε 

προς όρχι είτε προς ωοθήκη. Ε 

διαφοροποίηση προς άρρεν εξαρτάται 

από την παρουσία της φυλετικής περιο-
χής του χρωμοσώματος ΢, ενός γονιδίου 

που εδράζεται στο βραχύ σκέλος αυτού. 

Ε φυλετική περιοχή του χρωμοσώματος 

΢ είναι ο κριτικός παράγοντας που 

σηματοδοτεί τη διαφοροποίηση της 

αρχέγονης γονάδας σε όρχι. Κε την 
παρουσία φυσιολογικού όρχεως, οι έσω 

γεννητικές δομές του θήλεως, που 

προέρχονται από τους πόρους του 

Muller, δε θα αναπτυχθούν. Ώυτό 

οφείλεται στην παραγωγή από τα 
κύτταρα Sertoli του εμβρυικού όρχεως 

μίας ουσίας γνωστής ως antimullerian 

hormone ή mullerian inhibiting factor 

ή mullerian inhibiting substance, η 

οποία προκαλεί την υποπλασία των 

δομών που προέρχονται από τους 
πόρους του Muller ενδομητρικά. 

Ώντίθετα με τους πόρους του Muller, οι 

γεννητικές δομές του άρρενος, οι πόροι 

του Wolf, εξελίσσονται στην 

επιδιδυμίδα, τις σπερματοδόχες κύστεις 

και τους εκσπερματικούς πόρους, μόνο 
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επί παρουσίας της τεστοστερόνης. Ών το 

έμβρυο δεν εκτεθεί σε ανδρογόνα, τα 

εξωτερικά γεννητικά όργανα θα 
αναπτυχθούν ως όργανα θήλεως. 

Ε απλασία των πόρων του 

Muller εκτιμάται σε ποσοστό 1 στις 

5000 γεννήσεις θήλεων νεογνών. Ρο 

σύνδρομο Mayer-Rokitansky-Kuster-

Hauser κατατάσσεται ως δεύ-τερη αιτία 
πρωτοπαθούς αμηνόρροιας, μετά τη 

γοναδική δυσγενεσία. Νι ασθενείς έχουν 

φυσιολογικό καρυότυπο 46,ΤΤ, 

φυσιολογικές ωοθήκες και ορμονική 

λειτουργία, αφού οι ωοθήκες δεν 
προέρχονται από τους πόρους του 

Muller. Ε έκκριση των ορμονών του 

φύλου από τις ωοθήκες είναι φυσιο-

λογική και ως εκ τούτου, σε αυτά τα 

κορίτσια, τα δευτερεύοντα χαρακτη-

ριστικά του φύλου αναπτύσσονται 
κανονικά, αλλά η έμμηνος ρύση 

απουσιάζει. Έτσι η παρουσία στήθους 

και τρίχωσης στο εφηβαίο, σε συνδυα-

σμό με φυσιολογικά επίπεδα τεστοστε-

ρόνης και οιστραδιόλης πλάσματος, 
καθιστούν αυτό το σύνδρομο πιθανή 

διάγνωση. Ώντίθετα, υψηλά επίπεδα 

τεστοστερόνης, απουσία ανάπτυξης 

στήθους, απουσία τρίχωσης στο 

εφηβαίο, ή αρρενοποίηση, αφήνουν 

υπόνοιες ερμαφροδιτισμού. Ε απλασία 
των πόρων του Muller έχει συσχετιστεί 

με μητρική ανεπάρκεια τρανσφεράσης 

(galactose-1-phosphate uridyl tran-

sferrase). ΢ψηλό ποσοστό των κοριτσιών 

εμφανίζουν συγχρόνως νεφρικές και 
σκελετικές ανωμαλίες. Κάλιστα οι 

νεφρικές ανωμαλίες εμφανίζονται στο 

1/3 των περιπτώσεων και αφορούν 

παθολογική στροφή ή απλασία νεφρών. 

Νι σκελετικές ανω-μαλίες είναι συνήθως 

απουσία δακτύλων, συνδακτυλία ή 
υποπλασία του ογκώματος του θέναρος, 

ενώ όσο αφορά τη σπονδυλική στήλη 

μπορεί να παρατηρηθούν ασσύμετροι, 

αγκυλω-μένοι ή σφηνοειδείς σπόνδυλοι.  

 
 

3.2. Αιτιολογία 

 

 

Ε αιτία της απλασίας των πόρων 

του Muller είναι βασικά άγνωστη, αλλά 
υπάρχουν διάφορες θεωρίες που 

προσπαθούν να την ερμηνεύσουν. 

΋πως προαναφέρθηκε, η antimullerian 

hormone είναι προιόν των κυττάρων 

Sertoli προγεννητικά καθώς και των 

κυττάρων του ωοφόρου δίσκου μετά τη 

γέννηση. Ξροκαλεί υποπλασία των 

δομών που προέρχονται από τους 

πόρους του Muller μέσω ρήξης της 
βασικής μεμβράνης,αναδιοργάνωση των 

επιθηλιακών κυττάρων και μετακίνησης 

εντός του μεσεγχύματος. Ε δράση της 

ορμόνης στα επιθηλιακά κύτταρα 

φαίνεται να είναι έμμεση και να 

μεσολαβείται από αλληλεπιδράσεις με 
το περιβάλλον μεσέγχυμα. Γπίσης 

θεωρείται ότι έχει και επιπρόσθετες 

λειτουργίες όπως η αναστολή της 

μείωσης στις ωοθήκες, η μείωση όγκων 

προέλευσης από τους πόρους του 
Muller και ο περιορισμός της 

παραγωγής του επιφανειοδραστικού 

παράγοντα. 

Ε ορμόνη είναι μια 

γλυκοπρωτείνη, η οποία μεταφράζεται 

από δύο διαφορετικά mRNA κατά τη 
διάρκεια της ζωής (εικόνα). Ρα mRNA 

είναι όμοια εκτός από την παρουσία 

μιας πολυαδενυλικής αλυσίδας στο 3‟ 

άκρο του μεγαλύτερου mRNA. Ρο 

μεγαλύτερο αυτό mRNA είναι άφθονο 
στον εμβρυικό όρχι κατά τη διάρκεια 

της υποπλασίας των δομών που 

προέρχονται από τους πόρους του 

Muller. Κετά τη γέννηση τα επίπεδά 

του μειώνονται. Ρο μικρότερο mRNA 

από την άλλη, βρίσκεται κυρίως στη 
μεταγεννητική περίοδο, όπου η δράση 

της ορμόνης δεν είναι γνωστή. Βιάφορες 

θεωρίες έχουν προταθεί όσο αφορά τη 

διαφορετική λειτουργία των δύο 

ορμονών. Κία θεωρία προτείνει ότι το 
μεγαλύτερο μόριο είναι πιο σταθερό και 

μεταφράζεται πιο αποτελεσματικά σε 

πεπτίδιο από το πιο μικρό, το οποίο και 

μάλλον υπόκειται πιο γρήγορη 

μετατροπή. Έτσι, το μεγαλύτερο mRNA 

ίσως είναι καλύτερα προσαρμοσμένο να 
προκαλεί τη συρρίκνωση των δομών 

κατά την εμβρυογένεση.  
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Ε βιολογική δραστηριότητα της 

antimullerian hormone οφείλεται στο 

καρβοξυλιωμένο άκρο, αλλά δεν είναι 
δραστική στην αρχική μορφή της. 

Ξρέπει να γίνει πρωτεολυτική 

επεξεργασία αυτής ώστε να είναι ικανή 

να προκαλέσει την υποστροφή των 

δομών. Ώυτό αποδείχθηκε μετά από 

χρήση μιας μεταλλαγμένης μορφής της 
ανασυνδυασμένης ορμόνης που ήταν 

αδιάσπαστη. Ε ορμόνη δεν μπορούσε 

να επάγει την υποστροφή, άρα 

χρειάζεται ένα φυσιολογικό, ενεργό 

μόριο το οποίο αποκτάται μέσω πρωτεο-
λυτικής επεξεργασίας. Θάποιοι ερευ-

νητές υποστηρίζουν ότι τα κύτταρα-

στόχοι περιέχουν το απαραίτητο ένζυμο 

για τη διάσπαση του πρόδρομου μορίου 

και το σχηματισμό του βιολογικά 

ενεργού άκρου. 
Πτο αρσενικό έμβρυο, το 

μεγαλύτερο μόριο ορμόνης εμφανίζει 

τις επιδράσεις του μεταξύ 8ης και 10ης  

εβδομάδας της κύησης. Ρα επίπεδα του 

μικρότερου μεγέθους μορίου παραμέ-
νουν αυξημένα στο άρρεν νεογνό 

αρκετά χρόνια μετά τη γέννηση και 

μετά εμφανίζουν σταθερή πτώση μέχρι 

να αγγίξουν τα πολύ χαμηλά επίπεδα 

της εφηβείας.  

Πτο θύλη νεογνό, τα κυκλο-
φορούντα επίπεδα της ορμόνης είναι 

υπό των επιπέδων ανίχνευσης μέχρι την 

αρχή της εφηβείας όπου τα ωοθυλάκια 

αρχίζουν να παράγουν την ορμόνη, της 

οποίας όμως τα επίπεδα παραμένουν 
πάντα αρκετά χαμηλότερα από αυτά 

του εμβρύου. Βεν έχει καθοριστεί αν η 

ορμόνη στο θύλη άτομο είναι το μεγάλο 

ή το μικρό μόριο. Ξιστεύεται ότι η 

antimullerian hormone εμπλέκεται 

στον έλεγχο της γαματογένεσης στην 
ωοθήκη. Πτα κορίτσια τα επίπεδα της 

ορμόνης είναι υψηλά στο ωοθυλάκιο 

πριν την πρώτη μειωτική διαίρεση, ενώ 

είναι μη ανιχνεύσιμα στα ώριμα 

ωοθυλάκια και το ωχρό σωμάτιο. Ε 
μείωση πραγματοποιείται πριν την 

ωοθυλακιορρηξία, όταν τα επίπεδα του 

συγκεκριμένου mRNA μειώνονται και 

εξαφανίζονται. Αια αυτό το λόγο 

εξετάζεται η συμμετοχή της ορμόνης 

στην αναστολή της μείωσης. 
Ζεωρείται ότι μεταλλάξεις είτε 

του γονιδίου της ορμόνης είτε του 

υποδοχέα αυτής, είναι υπεύθυνες για 

την απλασία. Ρο αποτέλεσμα είναι η 

ενεργοποίηση σε ανορθόδοξο χρόνο της 

ορμόνης ή του υποδοχέα. Ένα γενετικά 

καθορισμένο θύλη έμβρυο που 

εκτίθεται ενδομητρικά στην antimul-

lerian hormone κατά την εμβρυογένεση 
είναι ευαίσθητο στις επιδράσεις της, 

άρα μπορεί να φέρει απλασία. ΋μως 

από μόνη της η έκθεση στην ορμόνη 

δεν είναι η μόνη αιτία της αγενεσίας, 

γιατί η έκθεση διαπιστώθηκε ότι 

προκαλεί συγχρόνως και καταστολή της 
αρωματάσης. Ε αρωματάση είναι 

υπεύθυνη για τη μετατροπή της 

τεστοστερόνης σε οιστραδιόλη (Γ2) και 

της ανδροστενδιόνης σε οιστρόνη. Άρα 

εκτεταμένη έκθεση στην antimullerian 
hormone καταλήγει σε αυξημένα 

επίπεδα τεστοστερόνης και μείωση της 

οιστραδιόλης. Παν αποτέλεσμα θα 

περίμενε κανείς την αρρενοποίηση των 

εξωτερικών γεννητικών οργάνων και 

έναν αρσενικό ή ερμαφρόδιτο 
φαινότυπο, κάτι όμως που προφανώς 

δεν ισχύει, άρα η έκθεση στην 

antimullerian hormone μάλλον δεν 

είναι η αιτία για την απλασία. 

Κια δεύτερη πιθανότητα είναι η 
ενεργοποίηση του υποδοχέα. Ώυτό 

σημαίνει μετάλλαξη στο γονίδιο του 

υποδοχέα, η οποία τον ενεργοποιεί 

χωρίς να χρειάζεται αυτός να συνδεθεί 

με την ορμόνη. Ρο γονίδιο του 

υποδοχέα στα ποντίκια κλωνοποιήθηκε 
το 1994. Ε έκφραση του γονιδίου 

βρέθηκε μειωμένη κατά την εκφύλιση 

των πόρων του Muller στο άρρεν 

έμβρυο, ενώ στο θήλυ παρέμεναν 

σταθερά. Ν υποδοχέας είναι 
περισσότερο ευαίσθητος στην ορμόνη 

κατά τη διάρκεια μιας περιόδου που 

αναφέρεται ως «παράθυρο ευαισθησίας» 

μεταξύ 14ης και 15ης μέρας εμβρυικής 

ανάπτυξης.  

Ξρόσφατα κλωνοποιήθηκε και 
το ανθρώπινο γονίδιο του υποδοχέα από 

τον Imbeaud και τους συνεργάτες του. 

Ρο γονίδιο εντοπίστηκε στη θέση 13q 

του χρωμοσώματος 12. Ρο μόριο 

μοιάζει με αυτό του υποδοχέα του TGF-
β και εκφράζεται στα κύτταρα Sertoli, 

τα κύτταρα του ωοφόρου δίσκου μετά 

τη γέννηση και στο μεσέγχυμα που 

περιβάλλει τους εμβρυικούς πόρους 

του Muller. 

Ώπό τα παραπάνω φαίνεται ότι 
μία μετάλλαξη του γονιδίου του 

υποδοχέα θα μπορούσε να προκαλέσει 

την ανώμαλη σμίκρυνση των δομών στο 

θήλυ έμβρυο. Γνναλακτικά το σύν-

δρομο θα μπορούσε να προκληθεί από 

ένα πρωθύστερο ή παρατεταμένο 
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«παράθυρο ευαισθησίας» του υποδοχέα. 

Γνώ δεν έχουν καταγραφεί ενεργοποιη-

τικές μεταλλάξεις του γονιδίου του 
υποδοχέα, στη βιβλιογραφία αναφέρο-

νται απενεργοποιητικές μεταλλάξεις ή 

ελλείψεις στο γονίδιο που ενοχοποιού-

νται για το σύνδρομο παραμονής των 

πόρων του Muller. Ώυτό χαρακτηρίζεται 

από φυσιολογική αρρενοποίηση άρρε-
νων όπου όμως υπάρχουν υπολείμματα 

των πόρων του Muller. Πτο 50% 

περίπου αυτών των ατόμων, τα επίπεδα 

της ορμόνης και του υποδοχέα αυτής 

είναι φυσιολογικά, άρα φαίνεται να 
υπάρχει κάποιου βαθμού αντοχή του 

οργάνου στόχου.            

 

 

3.3. Κλινική εικόνα 

 
Ε μέση ηλικία διάγνωσης 

κυμαίνεται μεταξύ 15 και 18 ετών. Ρα 

νεαρά κορίτσια δεν εμφανίζουν έμμηνο 

ρύση, ενώ στη φυσική εξέταση τα 

δευτερεύοντα χαρακτηριστικά του 
φύλου διαπιστώνονται φυσιολογικά. 

Ώνευρίσκεται ο παρθενικός υμένας και 

ένας μικρού μήκους κόλπος αφού αυτά 

κατά την εμβρυογένεση διαχωρίζονται 

από τον ουρογεννητικό σωλήνα. Πτην 

εξέταση από το ορθό διαπιστώνεται η 
απουσία της μήτρας, του τραχήλου και 

του ανώτερου τμήματος του κόλπου. 

 

 

3.4. Διάγνωση 
 

΢περηχογραφικά, διαπιστώνο-

νται οι φυσιολογικές ωοθήκες και η 

απουσία της μήτρας και του τραχήλου. 

ΐέβαια είναι δυνατό να εντοπιστούν 

εμβρυικά υπολείμματα των μητρικών 
δομών, τα οποία και είναι υπεύθυνα για 

την πρόκληση κυκλικού ή χρόνιου 

κοιλιακού πόνου και χρειάζεται χει-

ρουργική εξαίρεση αν υπάρχει 

λειτουργικό ενδομήτριο σε υπολειμ-
ματικό κέρας. Ε MRI χρησιμεύει 

ιδιαίτερα για να επιβεβαιωθεί η ύπαρξη 

λειτουργικού ενδομητρίου σε φυσιο-

λογική μήτρα ή υπολέιμματα αυτής.Ε  

διαγνωστική λαπαροσκόπηση δεν 

ενδείκνυται σχεδόν ποτέ, ακόμα και 
στις περιπτώσεις κοιλιακού πόνου, 

εκτός εάν η ανατομία της περιοχής δεν 

μπορεί να εκτιμηθεί με άλλες μεθό-

δους.  

 

 

3.5. Θεραπεία 

 

Θύριας σημασίας για τη 
διεκπεραίωση της θεραπείας της 

απλασίας των πόρων του Muller είναι η 

πλήρης ενημέρωση και η παροχή 

συμβουλών στη νεαρή γυναίκα και τους 

γονείς αυτής. Ξροσοχή πρέπει να 

δίνεται στα ψυχολογικά θέματα και 
στην αποκατάσταση της ανατομικής 

ανωμαλίας. Ε συνεργασία της ασθενούς 

και η θετική σκέψη από μέρος της είναι 

εξαίρετης σημασίας για την επιτυχία 

της δημιουργίας λειτουργικού κόλπου. 
Ε χρονική στιγμή της θεραπείας είναι 

επίσης σημαντική. Γάν χρειάζεται 

χειρουργική επέμβαση γενικά συστή-

νεται η αναμονή μέχρι τη μέση ή το 

τέλος της εφηβείας, ώστε η νεαρή 

γυναίκα να είναι υπέυθυνη και να 
αισθάνεται άνετα με τη θεραπεία. 

Γπιπλέον αποφεύγεται ο σχηματισμός 

νεοκόλπου στην παιδική ηλικία, γιατί 

τότε, ενώ το σώμα του παιδιού 

αυξάνεται, ο νεόκολπος δεν ακολουθεί, 
αλλά μένει σταθερός.Ρο χειρουργείο 

πραγματοποιείται κατά τη διάρκεια των 

σχολικών διακόπων, ώστε η ασθενής να 

έχει αρκετό χρόνο αποκατάστασης 

χωρίς να απουσιάζει από το σχολείο ή 

να υπόκειται σε ενοχλητικές ερωτήσεις 
φίλων.  

Νι χρησιμοποιούμενες τεχνικές 

για τον σχηματισμό νεοκόλπου ή για 

την προέκταση-επιμήκυνση του ήδη 

υπάρχοντος είναι πολλές και δεν 
υπάρχει ομοφωνία μεταξύ των ασχο-

λούμενων με το θέμα ερευνητών για την 

πιο ενδεδειγμένη μέθοδο. Ν στόχος 

κάθε τεχνικής είναι η δημιουργία 

λειτουργικού κόλπου διαχωρίζοντας τα 

επίπεδα της περιτονίας, η διατήρηση 
της νεοσχηματιζόμενης κοιλότητας και 

η επίτευξη επιθηλιοποίησης αυτής. 

Ώναμφισβήτητα η ενδεδειγμένη τεχνική 

πρέπει να εξαρτάται κατά πρώτο λόγο 

από την ασθενή. ΐεβαίως μεγάλο ρόλο 
παίζει και η εμπειρία του χειρουργού 

στην εκτελούμενη μέθοδο και είναι 

σκόπιμο να αποφεύγονται τεχνικές 

πολύπλοκοι, που αυξάνουν το χρόνο 

επέμβασης και αναισθησίας, καθώς και 

τον χρόνο παραμονής στο νοσοκομείο. 
Ρέλος δεύτερης εκλογής θεωρούνται οι 

τεχνικές που παρουσιάζουν αυξημένη 

συχνότητα σοβαρών εγχειρητικών και 

μετεγχειρητικών επιπλοκών.   
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3.6. Μη χειρουργική θεραπεία 

 

Ε μη χειρουργική θεραπεία της 
δημιουργίας λειτουργικού κόλπου 

περιλαμβάνει την άσκηση πίεσης στην 

περιοχή του κόλπου ώστε να προκληθεί 

σταδιακά εγκολεασμός του βλεννογό-

νου. Πτη μέθοδο κατά Frank , η οποία 

περιγράφηκε για πρώτη φορά τη 
δεκαετία του 1930, χρησιμοποιούνται 

σκληροί διαστολείς αυξανόμενου 

μεγέθους. Ν μικρότερος διαστολέας, 

διαμέτρου 0,5 ίντσες και μήκους 4-5 

ίντσες, χρησιμοποιείται πρώτος και 
πιέζεται ισχυρά στην περιοχή που 

φυσιολογκά υπάρχει ο κόλπος, μέχρι η 

ασθενής να αισθανθεί ελαφρά 

ενόχληση, όχι πόνο (εικόνα 6), μία 

φορά την ημέρα, για τουλάχιστον μισή 

ώρα, μετά από χλιαρό μπάνιο ή 3 
φορές την ημέρα με εικοσάλεπτα 

διαλείμματα.Ε ασθενής εκπαιδεύεται 

να εισχωρεί τον διαστολέα προς τα κάτω 

και έσω, στη διεύθυνση του 

φυσιολογικού κόλπου. Κετά τη χρήση 
και του μεγαλύτερου διαστολέα 

(διαμέτρου 1 ίντσα και μήκους 4-5 

ίντσες) για ένα μήνα, μπορεί να 

επιχειρηθεί σεξουαλική επαφή. Ών η 

συνουσία δεν πραγματοποιείται σε 

τακτά χρονικά διαστήματα, η συχνή 
χρήση του διαστολέα πρέπει να 

συνεχιστεί ώστε να διατηρηθεί η 

βατότητα της κοιλότητας. Βημιουργία 

κόλπου χωρίς τη χρήση διαστολέων 

αλλά με την επαναλαμβανόμενη 
συνουσία έχουν αναφερθεί.  

Ε μέθοδος είναι απλή και μη 

επεμβατική και κατά κύριο λόγο 

χρησιμοποιείται  όταν ήδη υφίσταται 

κολπικό κόλπωμα-εμβάθυνση. Θατά 

μέσο όρο αυτή η μέθοδος έχει ως 
αποτέλεσμα τη δημιουργία κόλπου 

εντός 6 με 8 εβδομάδες.  

Θάποιοι ιατροί χρησιμοποιούν 

τροποποιημένη την τεχνική κατά Frank 

(τεχνική Vecchietti). Τρησιμοποιούν 
ένα καλούπι από Plexiglas το οποίο 

τοποθετούν έναντι  της περιοχής του 

απόντος κόλπου. Ρο καλούπι φέρει 

ράμματα τα οποία οδηγούνται δια του 

κυστεορθικού χώρου στην περιτοναική 

κοιλότητα και προς τα έξω δια του 
κοιλιακού τοιχώματος. Ράση εφαρμο-

ζόμενη σταδιακά στα ράμματα του 

κοιλιακού τοιχώματος σπρώχνει το 

καλούπι και οδηγεί στη δημιουργία του 

νέου κόλπου. Ώρχικά χρειαζόταν 

λαπαροτομία, τελευταίως όμως εφαρμό-

ζεται λαπαροσκόπηση. Κόλις επιτευχ-

θεί το φυσιολογικό μήκος του νεοκό-

λπου, το καλούπι και τα ράμματα αφαι-
ρούνται. ΐέβαια η ασθενής χρησι-

μοποιεί σκληρούς κολπικούς διαστολείς 

για να διατηρήσει βατό τον κόλπο. Πτην 

ουσία πρόκειται για συνδυασμό 

χειρουργικής και μη τεχνικής.  

 
 
Εικ. 6: σκληρός διαστολέας πιέζεται επί του 
περινέου στην τεχνική κατά Frank 

 
 

 

3.7. Φειρουργική θεραπεία 

 

Γάν η χρήση των διαστολέων 

αποτύχει, ή η ασθενής προτιμήσει την 
εγχείρηση μετά από εκτεταμένη 

συζήτηση όσο αφορά τα πλεονεκτήματα 

και μειονεκτήματα αυτής, η 

χειρουργική δημιουργία νεοκόλπου 

μπορεί να επιτευχθεί με διάφορες 
τεχνικές. Ε τεχνική κατά McIndoe 

χρησιμοποιείται από τη δεκαετία του 

1950 συχνά από γυναικολόγους. Αια 

την επίτευξή της χρησιμοποιείται ένα 

μερικού πάχους μόσχευμα (0,018-

0,022 ίντσες) το οποίο λαμβάνεται από 
τους γλουτούς για την επιθηλοποίηση 

του νεοκόλπου. Πυχνά, για να είναι ο 

χειρουργός σίγουρος ότι το μόσχευμα 

είναι αισθητικά ικανοποιητικό, η 

ασθενής καλείται να σημειώσει με 
μαρκαδόρο τα όρια του μαγιώ της, ώστε 

το μόσχευμα να μην είναι ορατό. Ρο 

μόσχευμα τοποθετείται πάνω σε 

πρόθεση, με την πλευρά του δέρματος 

προς τα κάτω (τεχνική Counsellor). 

Αίνεται τομή σε σχήμα Ε στο δέρμα της 
περιοχής, όπου φυσιολογικά έπρεπε να 

βρίσκεται ο κόλπος, και σχηματίζεται 

κοιλότητα στο επίπεδο του περιτόναιου 

(εικόνα 7). Γπιμελής αιμόσταση, αντι-

σηψία και ασηψία είναι απαραίτητες. Ε 
πρόθεση με το μόσχευμα εισέρχονται 

στην κοιλότητα, και τα μικρά χείλη 

συγκρατούνται γύρω από αυτή ώστε να 
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καθηλωθεί στο σημείο. Ώυτό 

παραδοσιακά είναι κατασκευμασμένο 

από ξύλο αλλά επίσης υπάρχουν και 
από λάστιχο καθώς και το Heyer-

Schulte stent από εύκολα διατεινόμενη 

σιλικόνη. Ν καθετήρας Folley, που εκ 

των προτέρων έχει τοποθετηθεί 

αφαιρείται, και πραγματοποιείται 

υπερηβική εκκένωση της ουροδόχου 
κύστεως.  

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 
Εικ. 7: 

 

Κετά από 7-10 ημέρες 

κατάκλισης και χαμηλών θερμίδων 
δίαιτα, το καλούπι αφαιρείται και 

ελέγχεται το μόσχευμα. Ένας 

διαστολέας χρησιμοποιείται για να 

αποφευχθεί η συστολή του κολπικού 

μοσχεύματος, και δίνονται οδηγίες στην 
ασθενή να «φορά» τον διαστολέα 

συνεχώς για 2 μήνες, αφαιρώντας τον 

κατά τη διάρκεια της ούρησης, της 

αφόδευσης, του μπάνιου και της 

σεξουαλικής επαφής. Άλλωστε η 

συνουσία μπορεί να αρχίσει 3 
εβδομάδες μετά την εγχείρηση, αν ο 

ασθενής το επιθυμεί. Ε ασθενής 

επισκέπτεται τον ιατρό της σε τακτά 

χρονικά διαστήματα προς έλεγχο του 

μοσχεύματος. Κετά τους 2 πρώτους 
μήνες, η ασθενής καλείται να «φορά» 

τον διαστολέα μόνο τη νύχτα για 12 

μήνες, εκτός αν έχει τακτική συνουσία. 

Ρο μόσχευμα αποκτά πολύστιβο 

πλακώδες επιθήλιο με κερατινοποίηση 

και παραγωγή γλυκογόνου που 
κυμαίνεται ανάλογα με τη φάση του 

έμμηνου κύκλου, όπως συμβαίνει και 

με το φυσιολογικό κόλπο. Ιόγω του 

κινδύνου στένωσης του νεοκόλπου 

μετεγχειρητικά, το χειρουργείο δεν 
πρέπει να πραγματοποιείται παρά μόνο 

εάν η ασθενής έχει κατανοήσει πλήρως 

τη διεργασία και τη δική της συμμετοχή 

στην επιτυχία της. Ε συζήτηση με άλλη 

ασθενή που έχει υποβληθεί επιτυχώς 

στη συγκεκριμένη επέμβαση είναι 

εξαιρετικά βοηθητική για πολλές 
έφηβες. 

Κακροχρόνια παρακολούθηση 

ασθενών στους οποίους εφαρμόστηκε 

κολποπλαστική κατά McIndoe έχουν 

αναδείξει εξαιρετική λειτουργία του 

μοσχεύματος και ικανοποίηση των 
ασθενών. Νφείλει κανείς να τονίσει ότι η 

ασθενής με νεόκολπο χρειάζεται ετήσια 

παρακολούθηση, διότι έχουν καταγρα-

φεί περιπτώσεις καρκινώματος στα 

δερματικά μοσχεύματα. Κειονεκτήματα 
της μεθόδου είναι ο κίνδυνος κάκωσης 

της ουροδόχου κύστεως, του εντέρου ή 

του πυελικού νεφρού, καθώς και η 

πιθανότητα φλεγμονής και αποβολής 

του μοσχεύματος. Γπιπλέον η διάρκεια 

της επέμβασης είναι μεγάλη, ενώ η 
ασθενής αποκτά και δεύτερη τραυμα-

τική επιφάνεια στο γλουτό, η οποία 

χρειάζεται πλαστικό χειρουργό και 

παρακολούθηση μετεγχειρητικά. Ρέλος 

συχνά αναφέρονται μετεγχειρητικές 
λοιμώξεις, στενώσεις ή ουλές του 

νεόκολπου.  

Ε χρήση ολικού πάχους 

δερματικών μοσχευμάτων για τη 

δημιουργία κόλπου έχει περιγραφεί. Νι 

υποστηρικτές αυτών δηλώνουν ότι 
παρατηρούνται μακροπρόθεσμα λιγότε-

ρες στενώσεις του νεοκόλπου σε 

σύγκριση με τα μερικού πάχους 

μοσχεύματα.  

Ε αιδιοκολποπλαστική κατά 
Williams, που περιγράφηκε πρώτα από 

τον E.A Williams το 1964 και 

τροποποιήθηκε από τον Α.Θρεατσά 

(εικόνα 10-16) περιλαμβάνει τη δημι-

ουργία ενός κολπικού σάκου.Ώρχικά 

τοποθετούνται 4 λαβίδες “Allis” πάνω 
στα μεγάλα χείλη του αιδοίου ώστε 

έλκοντας αυτές να αφίστανται μεταξύ 

τους τα μεγάλα χείλη. Ώκολουθεί 

διάνοιξη του παρθενικού υμένα στην 3, 

6, και 9 ώρα με θερμοκαυτήρα. Έπειτα 
γίνεται τομή σε σχήμα U στην έσω 

επιφάνεια των μεγάλων χειλέων. Ε τομή 

εμβαθύνεται ώστε να απελευθερωθούν 

εκατέρωθεν ολότελα οι 2 δερματικοί 

κρημνοί και να αποκαλυφθούν οι 

βολβοσηραγγώδεις μύες του περινέο. 
Έτσι ολικού πάχους δερματικός κρημ-

νός από τα μεγάλα χείλη χρησιμο-

ποιείται για τη δημιουργία ενός 

μάρσιππου, οριζοντίως προς το περίνεο. 

Ρα χείλη του κρημνού ράβονται μεταξύ 

τους με διακεκομμένα ράμματα από 
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Dexon ή Vicryl 2-0, έτσι ώστε οι κόμβοι 

των ραμμάτων να παραμένουν μέσα στο 

νεοσχηματιζόμενο αυλό. Ξριν από την 
πλήρη σύγκλειση του έσω τοιχώματος 

τοποθετείται καθετήρας τύπου Folley, 

με σκοπό να προληφθεί το υπερβολικό 

προς τα πάνω κλείσιμο του έσω 

τοιχώματος και επομένως η κάλυψη του 

στομίου της ουρήθρας. Ένας διαστολέας 
συχνά χρησιμοποιείται για 3-4 

εβδομάδες μετεγχειρητικά, αλλά δεν 

είναι αναγκαίος μετά από αυτό το 

χρονικό διάστημα. ΐέβαια ο άξονας του 

κόλπου είναι ελαφρά διαφορετικός, 
αλλά τα προβλήματα κατά τη συνουσία 

μπορούν να ξεπεραστούν. Ε συνουσία 

και η χρήση του διαστολέα βοηθούν 

στη δημιουργία λειτουργικού κόλπου. 

Ένα βασικό πλεονέκτημα αυτής της 

επέμβασης είναι ότι τα πυελικά όργανα 
δεν προσεγγίζονται, και έτσι ο κίνδυνος 

της δημιουργίας συριγγίου είναι 

χαμηλός. Γπιπλέον δε δημιουργούνται 

μετεγχειρητικές στενώσεις ή ουλές, 

ακόμη και αν δε γίνουν διαστολές ή αν 
δε χρησιμοποιηθεί ο κόλπος. Άλλωστε ο 

χρόνος της επέμβασης είναι 

ελαττωμένος, μειώνεται ο χρόνος 

χορήγησης αναισθησίας, καθώς και ο 

χρόνος παραμονής στο νοσοκομείο. 

Ρέλος είναι μια ιδιαίτερα χρήσιμη 
τεχνική σε ασθενείς με προηγειθήσα 

κολποπλαστική και σε εκείνες που 

έχουν στο ιστορικό τους ριζική πυελική 

επέμβαση ή ακτινοβόληση. Παν 

επιπλοκές αναφέρονται μόνο η 
διάσπαση του τραύματος και το 

υποδόριο αιμάτωμα όταν δε γίνει 

επαρκής αιμόσταση. 

Ε χρήση του εντέρου για τη 

δημιουργία κόλπου είναι μία μέθοδος 

δημοφιλής κυριώς στους παιδιάτρους. 
Ε διαδικασία επιτυγχάνεται μέσω 

λαπαροτομίας με δημιουργία μίας 

αγκύλης εντέρου (loop) στο οποίο 

διατηρείται ο αγγειακός μίσχος (εικόνα 

8 Ώ). Ε αγκύλη του εντέρου τοποθε-
τείται με τρόπο ώστε το ένα άκρο να 

προσεγγίζει τη φυσιολογική είσοδο του 

κόλπου και το άλλο να καταλήγει τυφλό 

(εικόνα 8 ΐ). Ε τελικο-τελική αναστό-

μωση αποκαθιστά τη διαβατότητα του 

γαστρεντερικού σωλήνα (εικόνα 8 C). 
Ζεωρείται ότι η στένωση είναι πιο 

πιθανή όταν χρησιμοποιείται τμήμα του 

ειλεού παρά όταν γίνεται χρήση του 

κόλου. Πυζητείται μετατροπή του 

λεπτού εντέρου με σκοπό την αύξηση 

της διαμέτρου του. 

Ρο πλεονέκτημα της τελευταίας 

αυτής τεχνικής έναντι της τεχνικής 

McIndoe είναι ότι δε χρειάζονται 
κολπικοί διαστολείς για να διατηρήσουν 

διαβατό τον νεόκολπο. Γπιπλέον δεν 

είναι απαραίτητη η κατάκλιση του 

ασθενούς για 7 ημέρες μετεγχειρητικά. 

Γυνόητο είναι ότι έχουν αναφερθεί και 

μειονεκτήματα. Νι ασθενείς παραπο-
νούνται ότι χρειάζεται να φορούν πάνα, 

λόγω της χρόνιας κολπικής απέκκρισης 

από τη χλωρίδα του εντέρου. Γπίσης 

αναφέρουν ότι νιώθουν ανάγκη να 

πλένονται αρκετές φορές την ημέρα 
προς αποφυγή της ενοχλητικής μυρω-

διάς. Κε το αυξανόμενο ρίσκο της 

μετάδοσης του HIV κατά τη διάρκεια 

της εφηβείας και της νεαρής ηλικίας, 

και λαμβάνοντας υπόψιν ότι ο 

γαστρεντερικός βλεννογόνος δεν αποτε-
λεί τόσο επιτυχή φραγμό των μικροβίων 

όσο το δέρμα προτιμάται η τεχνική 

McIndoe για τη δημιουργία κόλπου σε 

περιπτώσεις κολπικής αγενεσίας. 

Ιόγω της σχετικής σπανιότητας 
των περιπτώσεων με τεχνητό κόλπο, οι 

περίπτωσεις εμφάνισης κακοήθειας στο 

νεόκολπο είναι εξαιρετικά σπάνιες. Αια 

αυτό θεωρώ αξιοσημείωτο να αναφερθώ 

σε μία περίπτωση ανάπτυξης αδενοκαρ-

κινώματος στον νεοδημιουργηθέντα 
κόλπο. 

Ε ασθενής, ετών 53, 

υποβλήθηκε σε ηλικία 23 ετών σε 

κολποπλαστική, λόγω συνδρόμου 

Rokitansky-Kuster-Hauser. Τρησιμο-
ποιήθηκε τμήμα του σιγμοειδούς 

κόλου. Κέτα την επέμβαση η ασθενής 

είχε τακτικές σεξουαλικές επαφές για 

20 χρόνια. Ώπευθύνθηκε στο γυναι-

κολόγο στα 53 έτη της λόγω κολπικής 

αιμόρροιας, και ανευρέθηκε αδενο-
καρκίνωμα στο πρόσθιο τοίχωμα του 

νεοκόλπου. Ξραγματοποιήθηκε ολική 

αφαίρεση του τεχνητού κόλπου καθώς 

και μετεγχειρητική ακτινοβόληση της 

περιοχής. Ηστολογικά επρόκειτο για 
βλεννώδες αδενοκαρκίνωμα. 

Έχουν αναφερθεί στη βιβλιο-

γραφία και άλλες μέθοδοι δημιουργίας 

λειτουργικού κόλπου όπως η χρήση του 

περιτοναίου ή ανθρώπινου αμνιακού 

σάκου ή ακόμα η χρήση μυικών και 
δερματικών κρημνών. 
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Εικ. 8: Ρεχνκή της κολποπλαστικής με τη χρήση 
σιγμοειδούς κόλου. Ώ) εντοπίζεται το τμήμα του 
εντέρου που θα χρησιμοποιηθεί. ΐ) το κόλον 
έλκεται και ράβεται στο περίνεο. C) νεόκολπος. 

 
 

ε

Εικ. 9: Ώπλασία ή αγενεσία κόλπου 

 

 

 
 

 
 

Εικόνα 10: Ρομή δίκην U 

 

 

 
 

Εικ. 11: συρραφή έσω κρημνού 

 

 
 

Εικ. 12: σχηματισμός νεοκόλπου 
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Εικ. 13: σχηματισμός νεοκόλπου 

 

 

 
 

Εικ. 14: σύγκλιση έξω κρημνού 

 
 

 
 
 
 

 
 

 

 

 

 
 

 

 
 

Εικ. 15: μετεγχειρητικό αποτέλεσμα 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  7   

 
 
 

Ατρησία παρθενικού υµένα 
 
 

 

 

Μπακαλάκου Άννα 
 

 

 
1. Εισαγωγή 

 

 

Ξρόκειται για την πιο συχνή 

αποφρακτική νόσο του γυναικείου 

γεννητικού συστήµατος. Ε µεµβράνη του  
παρθενικού  υµένα  αποτελείται  από  

ινώδη  συνδετικό  ιστό,  συνδεδεµένο µε  

το  τοίχωµα  του  κόλπου. Συσιολογικά,  

το  κεντρικό  τµήµα  του  υµένος  

εκφυλίζεται  κατά  την  ενδοµήτριο  ζωή.  
Ε  ατελής  εκφύλιση αυτού, αποτελεί 

την αιτία για ανωµαλίες όπως ο 

άτρητος, ο µικροτρηµατώδης, ο υµένας 

µε διαφραγµάτιο καθώς και ο ηθµοειδής 

παρθενικός υµένας. 

Ε ατρησία του παρθενικού 
υµένα, κατά κανόνα, είναι συγγενής µε 

συχνότητα 0,1%. Γιδική αιτιολογία για 

την ατρησία δεν έχει βρεθεί. Ξιθανο-

λογείται ανεπάρκεια του µηχανισµού της 

κυτταρικής απόπτωσης είτε ως 

επίπτωση γενετικού αιτίου, είτε από 

κάποιο απρόσφορο ορµονικό ερέθισµα. 
Ών και οι περισσότερες περιπτώσεις 

είναι σποραδικές, έχει αναφερθεί 

οικογενής προδιάθεση
  

και κληρονο-

µικότητα και µε επικρατώντα και µε 

υπολειπόµενο τρόπο. 
Γπίσης, σποραδικές περιπτώ-

σεις αναφέρονται στη βιβλιογραφία, 

όπου η ατρησία του παρθενικού υµένα 

είναι επίκτητο φαινόµενο, οφειλόµενο σε 

τραύµα γεννητικών οργάνων από 

σεξουαλική κακοποίηση. 

 

 
Εικόνα 1: 
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2. Παραλλαγές παρθενικού υµένα 

 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

3. Κλινική εικόνα 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 
3. Κλινική εικόνα  

 

Ε   ατρησία   του   παρθενικού   

υµένα  µπορεί   να   διαγνωσθεί   στα   

νεογέννητα,   λόγω   του   ότι   η οιστρα-

διόλη της µητέρας προκαλεί αυξηµένες 
κολπικές εκκρίσεις στο έµβρυο και 

προέχει ο υµένας λόγω του υποκει-

µένου βλεννοκόλπου. Γάν η διάγνωση 

δεν γίνει στη νεογνική περίοδο, τότε οι 

κολπικές εκκρίσεις επαναρροφώνται 
και συνήθως το παιδί παραµένει ασυµ-

πτωµατικό και αδιάγνωστο µέχρι την 

εµµηναρχή. 

Ξολύ  σπάνια,  στη  βρεφική  και  

παιδική  ηλικία µπορεί  να  εκδηλωθεί 

µε  υδρόκολπο.
  

Πε  κάποιες περιπτώ-

σεις,  το  παιδί  παραµένει µε  υποκλι-
νική  συλλογή  υγρού  στον  κόλπο  η  

οποία  γίνεται  εµφανής  σε περίπτωση 

λοίµωξης µε τα κλινικά σηµεία της 

φλεγµονής και τη µετατροπή της σε 

πυώδη συλλογή. 

Ε συνήθης εκδήλωση κατά την 
εφηβεία είναι ο κοιλιακός ή πυελικός 

πόνος ο οποίος αρχικά έχει περιοδικό 

χαρακτήρα. Ρο πιο σηµαντικό στοιχείο 

από το ιστορικό για τη διάγνωση είναι η 

αµηνόρροια.  Νι κλινικές  εκδηλώσεις  
της  ατρησίας  του  παρθενικού  υµένα  

σχετίζονται µε  την  απόφραξη  του  κόλ-

που  και περιλαµβάνουν αµµηνόροια, 

αιµατόκολπο, αιµατοκολπόµητρα. Ν 

σχηµατιζόµενος αιµατόκολπος µπορεί να 

προσδώσει στον προέχοντα υµένα 
κυανή απόχρωση, ενώ δύναται να 

εµφανισθεί περιοδικό κοιλιακό άλγος. 

Άλλα συµπτώµατα που   µπορούν να 

εµφανιστούν επίσχεσηούρων, οσφυαλγία 

καθώς και δυσκοιλιότητα. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Εικ. 4: Γγκάρσια υπερηχογραφική τοµή ενηλίκου 
µε ατρησία του παρθενικού υµένα στην οποία 
φαίνεται ο διατεταµένος κόλπος έµπροσθεν της 

κύστεως. 

 
 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 
Εικ. 5: Γπιµήκης υπερηχογραφική τοµή ενηλίκου µε 

ατρησία του παρθενικού υµένα στην οποία φαίνεται ο 
διατεταµένος κόλπος και η  µήτρα. 

 

 

 

 

Εικ. 2: Κικροτρηµατώδης παρθενικός υµένας 
µε µεγάλο πέταλο το οποίο καλύπτει χωρίς να 

αποφράσσει την είσοδο του κόλπου 
 

Εικ. 3: Άτρητος παρθενικός υµένας. Σωτογραφία 

βρέφους µε προέχον περίνεο λόγω υποκειµένου 
βλεννοκόλπου. 
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4. Διάγνωση 

 

 
Θαι  στη  νεογνική  αλλά  και  

στην  εφηβική  ηλικία,  η  διάγνωση  

γίνεται  συνήθως  από  την  κλινική 

εξέταση. Πτο νεογνό η τυπική εικόνα 

είναι η παρουσία διατεταµένης προέ-

χουσας µεµβράνης στην είσοδο του  
κόλπου.  Ε  µεµβράνη  µπορεί  να  

έχει  λευκωπή  απόχρωση  εξ‟  αιτίας  

της  διάτασής  της  από  το 

εγκλωβισµένο βλεννώδες υλικό. Ιόγω 

του ότι η νεογνική πύελος είναι 
αβαθής, επιτρέπει  την ψηλάφηση της 

µήτρας ως κοιλιακή µάζα στη µέση 

γραµµή άνω της ηβικής συµφύσεως. Ρο 

γεγονός ότι οι περισσότεροι ασθενείς 

µε  ατρησία  του  παρθενικού  υµένα  

διαγιγνώσκονται  στην  εµµηναρχή,  
δηλώνει  ότι  η  διάγνωση συχνά δια-

φεύγει στην εξέταση του νεογνού. 

Ε  προγεννητική  διάγνωση  

επίσης  είναι  εφικτή  υπερηχογρα-

φικά  στο  2ο τρίµηνο  της  κύησης. 
Πυνήθως   στις   περιπτώσεις   αυτές   η   

διάγνωση   τίθεται   από   συνοδά   ευ-

ρήµατα   όπως   όπως   ασκίτης, από-

φρακτική ουροπάθεια, και υδρονέφ-

ρωση.7,8 

Πτην έφηβη, η αµφίχειρη 
εξέταση από το ορθό µπορεί να 

αποκαλύψει ψηλαφητή κοιλιακή ή 

πυελική µάζα,   ενώ   η   παρουσία   της   

διατεταµένης  κυανόχρωης  µεµβράνης   

στην   είσοδο   του   κόλπου   είναι 
παθογνωµονική για τη νόσο. Κε τη 

δοκιµασία Valsalva η διάταση 

επιτείνεται. ∆εν πρέπει να επιχειρείται 

επιβεβαίωση της διάγνωσης µε παρα-

κέντηση του υµένα, γιατί ο κίνδυνος 

της λοίµωξης και της δηµιουργίας 
πυοκόλπου είναι  µεγάλος.  Γάν  ο  

άτρητος  παρθενικός  υµένας  δεν  

είναι  ορατός,  τότε  επιστρατεύονται 

ακτινολογικές µέθοδοι εξετάσεως για να 

διαπιστωθεί το επίπεδο της 
αποφράξεως του κόλπου. 

Ε  διαφορική  διάγνωση  περι-

λαµβάνει  ανωµαλίες  διάπλασης  του  

κόλπου  όπως  είναι  το  εγκάρσιο 

κολπικό διάφραγµα, ή η πλήρης αγε-

νεσία του κόλπου η οποία µπορεί να 
σχετίζεται και µε άλλες συγγενείς 

ανωµαλίες (πχ. σύνδροµο Mayer-

Rokitansky-Kόster-Hauser).  

Πηµειώνεται ότι περιοδικό 

κοιλιακό άλγος µε αιµατόκολπο αλλά 

µαζί µε έµµηνο ρύση µπορεί να 

υπάρχει και σε άλλες ανωµαλίες 

διάπλασης, όπως στην ετερόπλευρη 

απόφραξη του ηµικόλπου σε αδυναµία 
συγχώνευσης των Κυλλεριανών πόρων. 

Ώκόµα και µε τη διαπίστωση 

της ατρησίας του παρθενικού υµένα, η 

διαγνωστική προσέγγιση πρέπει να 

περιλαµβάνει και υπερηχογράφηµα 

ελάσσονος πυέλου, διότι σπάνια 
συνυπάρχουν και άλλες ανωµαλίες 

διάπλασης  των  γεννητικών  οργάνων 

(πχ  εγκάρσιο  κολπικό  διάφραγµα).9
   

Πτην  περίπτωση  που  υπάρχει  η 

υποψία  πολυπλοκότερης  διαταραχής,  
η  ανατοµία  της  περιοχής  οφείλει  να  

αποσαφηνιστεί µε MRI  της περιοχής 

ή µε διορθικό υπερηχογράφηµα. 

 

 

5. Θεραπεία 
 

 

Ώκόµα και στην περίπτωση 

όπου η ατρησία του παρθενικού υµένα 

έχει διαγνωσθεί στην παιδική ηλικία, 
συνιστάται η χειρουργική διόρθωσή της 

να καθυστερεί µέχρι την εφηβεία. Θαι 

αυτό γιατί οποιαδήποτε επέµβαση στον 

κόλπο ή στον υµένα κατά τη διάρκεια 

της παιδικής ηλικίας όταν τα επίπεδα 

των ενδογενών οιστρογόνων είναι 
χαµηλά ενέχει αυξηµένο κίνδυνο 

δηµιουργίας ουλών και ανάγκης για 

επανεγχείρηση. Πυνεπώς η ιδανική 

χρονική στιγµή για τη χειρουργική 

διόρθωση της ατρησίας του 
παρθενικού υµένα είναι µετά την 

έναρξη της εφηβείας και προ της 

εµµηναρχής. 

Ε επέµβαση γίνεται είτε µε 

γενική, είτε µε τοπική αναισθησία, 

ανάλογα µε το βαθµό συνεργασίας της 
ασθενούς. Γάν η ασθενής έχει 

συµπτώµατα αποφρακτικής ουροπά-

θειας, τότε προ της επεµβάσεως 

τοποθετείται ουροκαθετήρας. Ώκολου-

θεί τοµή σχήµατος Τ η οποία εκτείνεται 
διαγώνια και όχι προσθιοπίσθια και 

εγκάρσια, για να αποφευχθεί ο 

τραυµατισµός της ουρήθρας. Αια την 

τοµή συνήθως χρησιµοποιείται νυστέρι 

ή διαθερµία, ενώ έχει χρησιµοποιηθεί 

µε επιτυχία και CO2 λέιζερ.10 Ρην τοµή 
ακολουθεί αυτόµατη εκκένωση του 

περιεχοµένου του κόλπου. Νι πιο 

παχύρρευστες εκκρίσεις µπορούν να 

αναρροφηθούν µέσω καθετήρα που 

εισάγεται από την αρχική τοµή. Νι 

πλύσεις µε φυσιολογικό ορρό προκει-
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µένου να εκκενωθεί πλήρως το 

περιεχόµενο του κόλπου, αν και είναι 

αποδεκτή πρακτική, θα πρέπει να 
γίνουν πολύ προσεκτικά ώστε να 

αποφευχθεί η παλινδρόµηση του 

περιεχοµένου στην πύελο. Πτη 

συνέχεια, αφαιρείται τµήµα ιστού από 

το κέντρο του υµένα, και τα τµήµατα 

του υµένα καθηλώνονται µε απορ-
ροφήσιµο ράµµα στα τοιχώµατα του 

κόλπου (µαρσιποποίηση), ώστε να 

αποφευχθούν υποτροπές. 

Ροπική µετεγχειρητική αναλ-

γησία µπορεί να επιτευχθεί µε είτε µε 
την τοπική εφαρµογή αλοιφής 

λιδοκαΎνης, είτε µε την διήθηση των 

τµηµάτων του υµένα µε αναισθητικό. 

 

 

6. Μετεγχειρητική πορεία 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 
Εικ. 6: 

 

 

Κετεγχειρητικά µπορεί να δοθεί 
παρακεταµόλη ή κάποιο µη στεροειδές 

αντιφλεγµονώδες. Πηµαντικό είναι να 

ενηµερωθεί η ασθενής ότι είναι φυσιο-

λογικό να παρατηρεί για μια εβδοµάδα 

να συνεχίζεται η εκκροή περιεχοµένου 

από τον κόλπο. Ε µετεγχειρητική 
παρακολούθηση θα συνεχιστεί για 6-8 

εβδοµάδες, έως ότου η ασθενής 

εγκαταστήσει φυσιολογική έµµηνο 

ρύση. Γάν δεν παρουσιαστεί έµµηνος 

ρύση σε αυτό το χρονικό διάστηµα, η 
περαιτέρω διερεύνηση είναι αναγκαία. 

Πτις περιπτώσεις που υπάρχει 

αιµατόκολπος ορισµένοι συνιστούν 

λαπαροσκόπηση για την εκκένωση 

πυελικού περιεχοµένου που τυχόν έχει 

προέλθει από παλίνδροµο έµµηνο 

ρύση. Ε παλινδρόµηση ενδοµητριακού 
ιστού µέσω των σαλπίγγων 

(αιµατοσάλπιγγα) µπορεί να προκαλέσει 

δευτεροπαθή ενδοµητρίωση. Νι 

περισσότεροι γυναικολόγοι αποφεύγουν 

αυτή τη διαδικασία, διότι δεν 

υπάρχουν σαφείς πληροφορίες ούτε 
για το πόσο συχνή είναι αυτή η 

επιπλοκή, καθώς και από το γεγονός, 

ότι σε αντίθεση µε την ιδιοπαθή 

ενδοµητρίωση, η δευτεροπαθής δεν 

θεωρείται γενικά παράγων που 
επηρεάζει τη γονιµότητα. 

 

 

 
7. Επιπλοκές και πρόγνωση 
 

 

Ε πρόγνωση της ατρησίας του 

παρθενικού υµένα είναι άριστη. Γάν 

δεν έχουν προκύψει από τον 
προεγχειρητικό έλεγχο άλλες 

ανωµαλίες διάπλασης του γεννητικού 

συστήµατος, η ασθενής µπορεί να 

διαβεβαιωθεί ότι τα γεννητικά της 

όργανα είναι φυσιολογικά και ότι η 

πρόγνωση ως προς τη γονιµότητα είναι 
γενικά καλή.11,12 

Ξιθανές επιπλοκές αποτελούν 

η ενδοµητρίωση και οι λοιµώξεις 

(ενδοµητρίτις, σαλπιγγίτις, ή σαλπιγ-

γοωοθηκικό απόστηµα) οι οποίες 
δύναται να έχουν επιπτώσεις στη 

γονιµότητα.  Ε ατελής εκκένωση ή η 

αποτυχία µαρσιποποίησης του υµένα 

µπορούν να οδηγήσουν σε υποτροπή 

της απόφραξης του κόλπου και 

δυνητικά, σε ανιούσα πυελική φλεγ-
µονή. Ξαραταύτα, η προφυλακτική 

χρήση αντιβιοτικών δεν ενδείκνυται. 

 

 

8. ΢υµπεράσµατα 
 

 

Ε ατρησία του παρθενικού 

υµένα είναι µια συγγενής ανωµαλία µε 

καλή πρόγνωση. Ε διόρθωσή της είναι 

µια απλή διαδικασία µε σπάνιες 
επιπλοκές.  Κεγάλη σηµασία για την 

αποφυγή των πιθανών επιπτώσεων στη 

γονιµότητα έχει η αναγνώριση αυτής 

της κατάστασης στη νεογνική ηλικία, 

όπου συνήθως υποδιαγιγνώσκεται. 
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9. Εγκάρσιο κολπικό διάφραγµα 

 

10. Κλινική εικόνα και διάγνωση 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 
Εικ. 7: Πχηµατική παράσταση των πιθανών 
θέσεων του εγκαρσίου κολπικού διαφράγµατος. 

 

Ρο εγκάρσιο κολπικό 

διάφραγµα αποτελεί συγγενή ανωµαλία,   

προκύπτουσα   στην   περίπτωση   όπου 

αποτυγχάνει η ένωση ή και η αυλο-
ποίηση του ουρογεννητικού κόλπου µε 

τους πόρους του Müller. Ε συχνότητα 

κυµαίνεται από 1 στις 30.000 έως 1 

στις  80.000   γυναίκες.   Ρο   εγκάρσιο   

διάφραγµα µπορεί  να  δηµιουργηθεί  

σε  διάφορα  επίπεδα  του κόλπου.  
Ξερίπου 46%  ανευρίσκονται  στο  

ανώτερο, 35-40% στο µέσο τµήµα και 

15-20% στο κατώτερο τµήµα του 

κόλπου. Ρο πάχος του διαφράγµατος 

συνήθως δεν υπερβαίνει το 1 εκατοστό, 
ενώ µπορεί να παρουσιάζει µικρό 

κεντρικό ή έκκεντρο τρήµα. 

Ε ύπαρξη του εγκαρσίου 

κολπικού διαφράγµατος σχετίζεται 

σπάνια και µε άλλες συγγενείς ανωµα-

λίες του ουροποιητικού, γαστρεντερι-
κού, µυοσκελετικού συστήµατος, κα-

θώς και της καρδιάς, από τις οποίες 

άλλες είναι ήπιες (πχ ατρησία της 

σάλπιγγος) και άλλες είναι ασύµβατες 

µε τη ζωή (πχ, πνευµονική υποπλα-
σία). 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
Ρα εξωτερικά γεννητικά όργανα 

φαίνονται φυσιολογικά, αλλά 

εσωτερικά ο κόλπος έχει βραχυνθεί 

και καταλήγει σε τυφλό άκρο. Πε 

παιδιά δύναται να παρουσιαστεί 

βλεννόκολπος, ενώ στις έφηβες 
έµφανίζεται αιµατόκολπος, ή πυοαιµα-

τόκολπος σε περίπτωση  ανιούσας 

λοίµωξης µέσω του τρήµατος του 

διαφράγµατος. Ε συνήθης  εκδήλωση 

είναι ο κοιλιακός ή πυελικός περιοδι-
κός πόνος κατά την εµµηναρχή, ενώ 

κατά την αµφίχειρη εξέταση από το 

ορθό συχνά ψηλαφάται κοιλιακή µάζα. 

 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
 
Εικ. 11: ∆ιαγραµµατική απεικόνιση της 

αγενεσίας του κατώτερου κόλπου µε φυσιολογική 
µήτρα και τράχηλο και το ανώτερο τµήµα του 
κόλπου γεµάτο µε αίµα 

 

Αια τη διάγνωση είναι απαραίτητος ο 

έλεγχος µε υπέρηχο ή µαγνητική 

τοµογραφία, για  τον  καθορισµό  της  

θέσης  και  του  πάχους  του  διαφράγ-
µατος,  καθώς  και  τη  διαφορική 

διάγνωση ενός διαφράγµατος σε υψηλή 

θέση µε την αγενεσία του τραχήλου της 

µήτρας. 

 

 
 

 

 

 

 
 

 
 

 

 

 

 

 
 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

  
Εικ. 9: Ώγενεσία (ατρησία) του 
κατωτέρου τµήµατος του 

κόλπου ή παχύ εγκάρσιο 
κολπικό διάφραγµα 

 
Εικ. 8: Γγκάρσιο 

κολπικό διάφραγμα 
Εικ. 10:  Γγκάρσιο κολπικό 
διάφραγµα µε µικρό τρήµα. 
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11. Θεραπεία 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 
Εικ. 12: Ώιµατοµητρόκολπος σε ασθενή µε 
διδέλφιδα µήτρα και εγκάρσιο κολπικό 
διάφραγµα (βέλος) 

 
 

Ένα λεπτό διάφραγµα  µπορεί να 

εκταµεί και να ακολουθήσει  τελι-

κοτελική  αναστόµωση  του  ανώτερου 

µε  τον  κατώτερο  κολπικό  βλεννογόνο. 
Ρα παχύτερα διαφράγµατα είναι 

δυσκολότερο να διορθωθούν  χειρουρ-

γικά.  Ε  αναστόµωση  είναι ευκολό-

τερη εάν   το ανώτερο τµήµα του κόλ-

που έχει  διαταθεί  από  τη  συσσώ-
ρευση  του  υλικού που προέρχεται 

από την έµµηνο ρύση· η διάταση αυτή  

παρέχει  περισσότερο  ιστό  διαθέσιµο  

για την  επαναναστόµωση.  Γπιπλέον,  

την  επέµβαση µπορεί  να  διευκολύνει  

η  προεγχειρητική  χρήση κολπικών 
διαστολέων η οποία µπορεί να 

προκαλέσει  λέπτυνση  του  διαφράγ-

µατος.  Αια την  πρόληψη  δηµιουρ-

γίας  κυκλοτερούς  ουλής, µπορεί να 

χρησιµοποιηθεί Δ-πλαστική. 
 

 

12. Πρόγνωση 

 

 

Ε πρόγνωση ως προς τη 
γονιµότητα, γενικά είναι καλή.  Νι  

ασθενείς  µε  εγκάρσιο  κολπικό  διά 

φραγµα στη µεσότητα του κόλπου ή 

στο ανώτερό του τµήµα έχουν περισ-

σότερες πιθανότητες να παρουσιάσουν 
προβλήµατα γονιµότητας από αυτές 

που έχουν κατώτερο κολπικό διάφ-

ραγµα. Ν πιθανός µηχανισµός γι αυτό 

είναι η πρόκληση ενδοµητρίωσης από 

την παλινδρόµηση ενδοµητριακού 

ιστού µέσω των σαλπίγγων. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  8   
 

 
Σο σύνδρομο πλήρους απευαισθητοποίησης στα 

ανδρογόνα  
(Complete Androgen Insensitivity Syndrome, CAIS) 

 
 

 

 

Χαραλαμπούδης Πέτρος 
 

 
 

 

 

Ε πρωτεΎνη του υποδοχέα των 

ανδρογόνων (androgen receptor, AR) 

ρυθμίζει τη μεταγραφή συγκεκριμένων 

γονιδίων. Πυνήθως η δράση αυτή 

εξαρτάται από μια κεντρική DNA  

περιοχή που επιτρέπει τη  πρόσδεση 
των συμπλόκων ανδρογόνου–AR σε 

ρυθμιστικές αλληλουχίες του DNA  επί 

ή πλησίον γονιδίων-στόχων. Ε AR 

επίσης περιέχει μια καρβοξυτελική 

περιοχή πρόσδεσης ανδρογόνων 

(androgen binding domain, ABD) και 
μια αμινοτελική τροποποιητική περιο-

χή. Νι περιοχές αυτές αλληλεπιδρούν 

μεταξύ τους καθώς και με άλλες 

ρυθμιστικές πρωτεΎνες ώστε να ελέγ-

ξουν το ρυθμό μεταγραφής σε ορι-
σμένα γονίδια. Νι ακριβείς ρόλοι των 

πρωτεϊνών αυτών αποτελούν αντι-

κείμενο έρευνας. Ποβαρές μεταλλάξεις 

στο γονίδιο της AR που εδράζεται επί 

του χρωμοσώματος Τ προκαλούν 

πλήρη απευαισθητοποίηση στα ανδρο-
γόνα (CAIS). Επιότερες μεταλλάξεις 

προκαλούν αρρενοποίηση με ή χωρίς 

υπογονιμότητα, ενώ μέτριες μεταλ-

λάξεις οδηγούν σε ένα ευρύ φαινοτυ-

πικό φάσμα που παρατηρείται σε 
διδύμους. Βιαφορετική γονιδιακή 

έκφραση μπορεί να οδηγήσει σε 

ποικιλομορφία των πρωτεϊνών που 

άλληλεπιδρούν με την AR. Tο οικογε-

νειακό ιστορικό συνήθως αποκαλύπτει 

ετερόζυγα ΤΤ θήλεα με αραιή, 
καθυστερημένη ή ασύμμετρη εμφά-

νιση τρίχωσης μασχάλης - εφηβαίου ή 

ακόμα καθυστερημένη ή απούσα 

εμμηναρχή, και ύπαρξη υπογόνιμων 

Τ΢ μελών στην οικογένεια. Ν τύπος 
της μετάλλαξης καθώς και  η πυκνό-

τητά της ποικίλουν κατά μήκος  του 

AR γονιδίου. Κελλοντικά, η ανάλυση 

περιοχών ABD οι οποίες δεν επηρεά-

ζουν την πρόσδεση των ανδρογόνων ή 

που την επηρεάζουν εκλεκτικά θα 

διαφωτίσουν τις εσωτερικές ιδιότητες 

του γονιδίου. Ώναφορικά με τη μερική  
και την ήπια απευαισθητοποίηση στα 

ανδρογόνα, η φαρμακοθεραπεία με 

συγκεκριμένα ανδρογόνα ή άλλα 

στεροειδή μπορεί να καλύψει τη 

δυσλειτουργία ορισμένων μεταλ-

λαγμένων AR γονιδίων. Ξαρόλα αυτά 
όμως τα μέχρι τώρα αποτελέσματα δεν 

είναι ενθαρρυντικά. 

 

Λέξεις-κλειδιά:  
 
Απευαισθητοποίηση στα ανδρογόνα, 
υποδοχέας ανδρογόνων, γονιδιακές 
μεταλλάξεις, φαρμακοθεραπεία. 

 

 

1. Εισαγωγή 

 
 

Ν ενδοκυττάριος υποδοχέας 
των ανδρογόνων (androgen receptor, 

AR) κωδικοποιείται από ένα γονίδιο 

που εδράζεται στο χρωμόσωμα Τ. ο 

υποδοχέας αυτός είναι απαραίτητος 

για τη δράση της τεστοστερόνης (Ρ) και 
της 5α-διυδροτεστοστερόνης (DHT). Νι 

Ρ και DHT αποτελούν την ορμονική  

βάση της φυσιολογικής ανάπτυξης στο 

άρρεν έμβρυο καθώς και για την 

αρρενοποίηση κατά την ήβη. Γπιπρό-

σθετα τα δύο αυτά ανδρογόνα εμπλέ-
κονται στη διαδικασία της ενήβωσης 

και σεξουαλικής λειτουργίας στα θήλεα 

άτομα. Πυνεπώς, τα ανδρογόνα αυτά 

συμμετέχουν στην φυσιολογική ανά-
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πτυξη και των δύο φύλων, και τυχόν 

μεταλλάξεις στον υποδοχέα των 

ανδρογόνων σχετίζονται με ανωμαλίες 
της ανάπτυξης και στα δύο φύλα. 

 

 

2. Διάγνωση 

 
 

Ε διάγνωση βασίζεται κυρίως 

στα κλινικά ευρήματα, την ενδοκρι-

νολογική εκτίμηση και όποτε αυτό 
καθίσταται δυνατό, στο οικογενειακό 

ιστορικό. Ε γενετική ανάλυση του 

γονιδίου AR και η ανεύρεση της 

μετάλλαξης πραγματοποιείται μόνο σε 

ερευνητικό επίπεδο μέχρι στιγμής.  
Ρο AIS διακρίνεται σε τρείς 

υποκατηγορίες: την πλήρη απευαι-

σθητοποίηση (CAIS), τη μερική 

απευαισθητοποίηση (PAIS) και την 

ήπια απευαισθητοποίηση στα ανδρο-

γόνα (MAIS). Αια τη διάγνωση του 
CAIS συνήθως αρκούν  τα κλινικά 

ευρήματα και ο εργαστηριακός έλεγ-

χος. Ε διάγνωση  των MAIS και PAIS 

μπορεί να απαιτήσει επιπρόσθετα την 

ύπαρξη θετικού οικογενειακού ιστορι-
κού για Τ φυλοσύνδετη κληρονομι-

κότητα.  

Ρα κλινικά στοιχεία που 

κατευθύνουν τη διάγνωση προς το AIS 

είναι τα ακόλουθα: 

- απουσία ανωμαλίας από τα 
εξωτερικά γεννητικά όργανα 

- απουσία ή ύπαρξη υποτυπωδών 

μήτρας, τραχήλου, ωοθηκών 

- μικρό μήκος κόλπου 

- υποαρρενοποίηση των έξω 

γενητικών οργάνων στο νεογνό 
- αναστολή της σπερματογένεσης ή / 

και σωματικής αρρενοποίησης 

στην ήβη. 

 

Ώπό τον εργαστηριακό έλεγχο: 
 

- καρυότυπος 46Τ΢  

- φυσιολογική ή αυξημένη σύνθεση 

Ρ από τους όρχεις 

- φυσιολογική μετατροπή Ρ σε DHT  

- φυσιολογική ή αυξημένη  παραγω-
γή LH από την υπόφυση 

- μειωμένη ανδρογονο-εξαρτώμενη 

δραστηριότητα των ινοβλαστών στο 

δέρμα της γεννητικής περιοχής. 

 
 

 

3. Ιδιαίτερα διαγνωστικά 

χαρακτηριστικά στο CAIS 

 
 

΋ταν στο γονίδιο AR επισυμβεί μια 

σοβαρή μετάλλαξη, το αποτέλεσμα 
είναι η πλήρης ανδρογονική 

απευαισθητοποίηση (CAIS). Ρέτοιες 

μεταλλάξεις έχει υπολογιστεί ότι έχουν 
συχνότητα 2 - 5 στις 100.000 νεαρά 

άτομα στα οποία είναι θετικό το 

εύρημα όρχεων στην περιτοναϊκή 
κοιλότητα. Ρα άτομα αυτά δίνουν την 

εντύπωση θήλεος φαινοτύπου κατά τη 

γέννηση, επειδή η αρρενοποίηση που 

είναι DHT - ανεξάρτητη απουσιάζει 

τελείως. Ε υποψία για CAIS τίθεται 

κατά την ήβη, όπου η ανάπτυξη των 
μαστών είναι φυσιολογική, όχι όμως 

και η τρίχωση εφηβαίου και μασχάλης 

που συνήθως υπολείπεται. Ε 

εμμηναρχή, αρχικώς θεωρείται 

καθυστερημένη, τελικά όμως είναι 
πλήρως απούσα. ΢ποστροφή του 

πόρου του Mϋller, όντας ανδρογονο - 

ανεξάρτητη, είναι φυσιολογική. ΋μως 

οι ασθενείς αυτές συνήθως έχουν 

παντελή έλλειψη σώματος και 

τραχήλου της μήτρας. Ζεωρητικά στα 
άτομα αυτά θα περίμενε κανείς να 

υπάρχει και απουσία του κόλπου, 

παρόλα αυτά πολλές από αυτές τις 

πάσχουσες αναφέρουν σεξουαλικές 

επαφές χωρίς δυσπαρεύνια. Γφόσον η 
διαφοροποίηση του πόρου του Wolff 

εξαρτάται από την τεστοστερόνη, στα 

άτομα αυτά παρατηρείται απουσία 

επιδιδυμίδας, σπερματικού πόρου και 

εκσπερματιστικού πόρου.  Ξαρόλα 

αυτά κάποιες φορές εντοπίζονται με 
τον υπερηχογραφικό έλεγχο στοιχειώ-

δεις δομές που αντιστοιχούν στον πόρο 

το Mϋller ή του Wolff.  

Γπειδή όλα τα άτομα με Τ΢ 

καρυότυπο και πλήρη ανδρογονική 

απευαισθητοποίηση είναι υπογόνιμα, 
το ένα τρίτο των μεταλλαγμένων τους 

αλληλίων θα παρουσιάσει νέες μεταλ-

λάξεις. Έρευνα του Hort το 1998 

έδειξε ότι το ποσοστό των de novo 

μεταλλάξεων αγγίζει το 30%. Θατά 
συνέπεια, δύο τρίτα των μητέρων ατό-

μων με πλήρη ανδρογονική απευαι-

σθητοποίηση είναι φορείς ενός 

μεταλλαγμένου αλληλίου. Γπιπροσθέ-

τως, λόγω της τυχαίας ανενεργότητας 

του Τ χρωμοσώματος, τέτοιοι φορείς 
μπορεί να εκφράζουν ετερόζυγο 

προφίλ, κλινικά, με καθυστερημένη 
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ήβη και μειωμένη ή ασύμμετρη 

τριχοφυΎα μασχάλης και εφηβαίου 

καθώς και  ανεσταλμένη  εμμηναρχή. 
Ρο αίτιο που προκαλεί αναστολή της 

εμμηναρχής δεν έχει αποσαφηνιστεί 

ακόμα πλήρως. Έχει πάντως 

διευκρινιστεί ότι  τα θήλεα ομόζυγα για 

ανεπάρκεια 5α- ρεδουκτάσης παρου-

σιάζουν καθυστερημένη εμμηναρχή. 
Γφόσον η 5α- ρεδοουκτάση τύπου 2 

είναι υπεύθυνη για ένα σημαντικό 

κλάσμα της μετατροπής Ρ σε DHT στον 

οργανισμό, εξάγεται ότι η ανεπάρκεια  

της DHT ή η περίσσεια της 
τεστοστερόνης μπορεί να συμβάλλουν 

στην αναστολή της  εμμηναρχής. 

Γπιπλέον, μέσω αρωματοποίησης, η 

αύξηση της Ρ μπορεί να οδηγήσει σε 

αύξηση των οιστρογόνων. Ε τελευταία 

αυτή κατάσταση μιμείται την 
αντίσταση στα ανδρογόνα. Πυμπερα-

σματικά, η ανεσταλμένη εμμηναρχή 

μπορεί να προέρχεται είτε από την 

αντίσταση στη DHT ή από τον 

αυξημένο λόγο οιστρογόνων / 
ανδρογόνων. 

 
 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

4. Προοπτικές θεραπείας 

 
 

Βυστυχώς, αναφορικά με τη 

πλήρη ανδρογονική απευαισθητοποίη-

ση δεν υπάρχει καμία αποτελεσματική 
θεραπεία. Ρα άτομα αυτά πάσχουν 

από μη αναστρέψιμη στειρότητα, 

ανθεκτική στη φαρμακοθεραπεία. 

΋σον αφορά στις άλλες δύο, ηπιότερες 

μορφές του συνδρόμου, έχουν προτα-

θεί διάφοροι τρόποι αντιμετώπισης. Νι 
κυριότεροι είναι: 

 

- φαρμακευτική αντιμετώπιση του 

λειτουργικού ελλείμματος των 

υποδοχέων με τη χρήση 
ανδρογόνων ή άλλων στεροειδών 

- αύξηση των υπολειμματικών αλλά 

γενετικά φυσιολογικών υποδοχέων  

- ελάττωση της αποδόμησης των 

υποδοχέων αυτών  
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 Ε ι σ α γ ω γ ή  

 
 
Καθυστερημένη ήβη  

 
 

 

 
 Χατζηγεωργίου Στέλιος  

 
Ε εφηβεία ορίζεται ως η χρονική 

εκείνη περίοδος κατά την οποία αρχίζει η 

ανάπτυξη των δευτερευόντων χαρακτη-

ριστικών του φύλλου, ενώ αποκτάται και 

η ικανότητα σεξουαλικής αναπαραγωγής. 

Νι αλλαγές του σώματος, οι οποίες 
συνοδεύουν την ανάπτυξη κατά την ήβη 

είναι άμεσο ή έμμεσο αποτέλεσμα της 

ωρίμανσης του υποθαλάμου, της διέγε-

ρσης των φυλετικών οργάνων και της 

έκκρισης των φυλετικών στεροειδών.  πιο 
καθοριστικός παράγοντας που προσδιο-

ρίζει το χρόνο έναρξης της εφηβείας είναι 

χωρίς αμφιβολία γενετικός αλλά όμως 

αρκετοί άλλοι παράγοντες φαίνεται να 

επηρεάζουν τόσο την ηλικία έναρξης όσο 

και την πρόοδο της εφηβικής ανάπτυξης. 
Ώνάμεσα σε αυτούς συγκαταλέγονται η 

διαιτιτική κατάσταση, η γενικότερη κατά-

σταση της υγείας, η γεωγραφική θέση, η 

έκθεση στο ηλιακό φως καθώς και η 

ψυχολογική κατάσταση της κάθε έφηβης.                                        
    Ε συμφωνία της ηλικίας εμ-

μηναρχής τόσο μεταξύ των μητέρων και 

των θήλεων τέκνων τους, όσο και μεταξύ 

θήλεων αδελφών σε αμιγείς εθνικούς 

πληθυσμούς απεικονίζει τη σημασία των 

γενετικών παραγόντων. Γπιπλέον η εμμη-
ναρχή επέρχεται νωρίτερα σε μετρίως 

παχύσαρκα κορίτσια, ενώ η καθυστερη-

μένη εμμηναρχή είναι συνηθισμένη σε 

άτομα με σοβαρό υποσιτισμό. Ρα 

κορίτσια που ζουν σε αστικές περιοχές 

πιο κοντά στον ισημερινό εισέρχονται στη 
φάση της ήβης νωρίτερα από αυτά που 

ζουν σε αγροτικές περιοχές μακριά από 

τον ισημερινό και σε μεγαλύτερα 

υψόμετρα. Πτα τυφλά κορίτσια η 

εμμηναρχή εμφανίζεται νωρίτερα από τα 
κορίτσια που βλέπουν, υποδεικνύοντας 

κάποια επίδρα-ση του φωτός. Πτη δυτική 

Γυρώπη η ηλικία εμμηναρχής μειώθηκε 

με ρυθμό 4 μήνες για κάθε δεκαετία 

μεταξύ των ετών 1850 και 1960.Σαίνεται 

όμως ότι αυτή η τάση δεν παρατηρείται 

πλέον. Ξιθανώς οι αλλαγές αυτές 

αντιπροσωπεύουν τη βελτίωση των 

διαιτητικών συνηθειών όσο και των 
συνθηκών διαβίωσης. 

    Πτο κορίτσι η έναρξη της ήβης 

χαρακτηρίζεται από την ανάπτυξη των 

μαστών, την έναρξη της τρίχωσης στο 

εφηβαίο και τις μασχάλες και την 
ολοκλήρωση της ανάπτυξης του σκελετού. 

Κετά από όλα αυτά εμφανίζεται και η 

έμμηνος ρύση. Ε ηλικία κατά την οποία 

αρχίζουν να εμφανίζονται οι σωματικές 

αλλαγές ποικίλλει ευρύτατα. Πτη ΐόρεια 

Ώμερική η πλειοψηφία των κοριτσιών 
εισέρχεται στην περίοδο της ήβης μεταξύ 

8 και 13 ετών ενώ τα αγόρια παρου-

σιάζουν τις αντίστοιχες αλλαγές μεταξύ 9 

και 14 ετών. Ξερίπου το 1-2% θα μπει 

στη φάση της ήβης σε ηλικία εκτός των 
ορίων και συνεπακόλουθα θα χρειαστεί 

να υποβληθεί σε ιατρική αξιολόγηση για 

πρώιμη ή καθυστερημένη ήβη. Κε τον 

όρο καθυστέρηση της ήβης εννοούμε την 

απουσία στοιχείων της ήβης μετά το 14-

15ο έτος της ηλικίας ενώ αν αυτά 
εξακολουθούν να απουσιάζουν έως και το 

20ο έτος της ζωής τότε η κατάσταση 

χαρακτηρίζεται ως μη εμφάνιση της 

ήβης. Γπειδή η πρωτοπαθής αμηνόρροια 

είναι το κυριότερο σύμπτωμα στις περι-

πτώσεις αυτές από πρακτικής πλευράς οι 
2 όροι θεωρούνται συνώνυμοι. Άλλες 

πιθανές διαταραχές που μπορεί να 

αφορούν την εξέλιξη της ήβης στα θήλεα 

είναι η εμφάνιση πρώιμης ήβης, η 

ασύγχρονη ήβη και η ετερόφυλη ήβη. Ε 
καθυστέρηση ή διακοπή της ήβης μπορεί 

αδρά να οφείλεται σε διάφορες αιτίες που 

αναλύονται παρακάτω.  
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  1  

 
 
Αιτίες  

υπογοναδοτροφικού - υπογοναδισμού  
 

 

 

 

 Στεργίου Δημήτριος  
Ντακοβάνου Βασιλική   
Μηναριτζόγλου Αλίκη  

Χατζηϊωαννίδου Κυριακή 

 

 
Ε καθυστέρηση της ήβης λόγω  

υπογοναδοτροφικού υπογοναδισμού χα-

ρακτηρίζεται, όπως αναφέρθηκε, από 

έλλειψη της έκκρισης των γοναδο-
τροπινών. Βιάφορα αίτια μπορούν να 

προκαλέσουν διαταραχή στην έκκριση 

των γοναδοτροπινών. Ώπ‟ την παθοφυ-

σιολογική τους πλευρά τα αίτια αυτά 

μπορούν να ταξινομηθούν ανάλογα με το 

ύψος της βλάβης που υφίσταται. 

Βιακρίνουμε 2 βασικά σημεία – θέσεις 

όπου συνήθως λαμβάνει χώρα η 

διαταραχή στην έκκριση ή την έκφραση 
των γοναδοτροπινών, τον υποθάλαμο και 

την υπόφυση. Ξαρακάτω αναλύονται τα 

κυριότερα αίτια του υπογοναδοτροφικού  

υπογοναδισμού: 

 

 

1.  Απ’ τον υποθάλαμο: 

1.1.  Ηδιοπαθή αίτια 

1.2.  Πύνδρομο Kallmann 

1.3.  ΋γκοι: κρανιοφαρυγγίωμα, 
γερμίνωμα,  

1.4.  Πυγγενείς διαμαρτίες του ΘΛΠ: 

Θύστεις του θυλάκου του 

Rathke, ΋γκοι, Ώμαρτώματα 

1.5.  Άλλα αίτια : Τειρουργικές 
επεμβάσεις, Τημειοθεραπεία,  

ακτινοθεραπεία, τραύματα, 

όγκοι, αιμορραγία, ανεύρυσμα, 

άλλες νόσοι, φλεγμονές, 

ψυχογενής ( νευρογενής) 

ανορεξία, πρωταθλητισμός 
(εξεσημασμένη άσκηση), 

ελάττωση σωματικού βάρους, 

καταστάσεις εντόνου Stress 

 

 

2.  Απ’ την υπόφυση: 

2.1. ΢ποϋποφυσισμός : Ώνεπάρκεια 

LΕ ή FSH, 

πανυποϋποφυσισμός, 
λεμφοκυτταρική υποφυσίτιδα 

2.2. Πυγγενείς ανωμαλίες του ΘΛΠ: 

Κεταλλάξεις των γοναδοτροπινών 

Ηστιοκύττωση των κυττάρων 

Langerhans 
2.3. Ώδενώματα, προλακτινώματα 

2.4. Αλοίωμα οπτικής οδού 

2.5. Θενό τουρκικό εφίππιο 

2.6. Άλλα αίτια: Τειρουργικές 

επεμβάσεις, χημειοθεραπεία, 

ακτινοθεραπεία, τραύματα, 
όγκοι, άλλες νόσοι, ψυχογενής 

ανορεξία, πρωταθλητισμός 

(εξεσημασμένη άσκηση), 

ελάττωση σωματικού βάρους, 

καταστάσεις εντόνου Stress 
 

 

 

Θάποια από τα αίτια επειδή 

ενέχονται τόσο στις υποθαλαμικές 

διαταραχές όσο και στις υποφυσιακές 

θα αναφερθούν μαζί παρακάτω. 
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1. Τποθαλαμινά αίτια  
 
 

1.1. Ιδιοπαθή αίτια 

 

 

 Ν υπογοναδοτροφικός υπογονα-

δισμός χαρακτηρίζεται από χαμηλά 
επίπεδα  φυλετικών στεροειδών και χαμη-

λή έκκριση γοναδοτροπινών. Ρα ακτινο-

λογικά ευρήματα απ‟ τον υποθάλαμο  και 

την υπόφυση είναι φυσιολογικά και ο 

έλεγχος  του υποθάλαμουποφυσιακού 
άξονα επίσης φυσιολογικός. Ν ιδιοπαθής 

υπογοναδοτροφικός υπογοναδισμός χα-

ρακτηρίζεται από κλινική και γενετική 

ετερογένεια, μεταβλητές καταστάσεις 

κληρονομικότητας και σχετίζεται με 

διάφορες ανωμαλίες1. 
 
 

1.1.1. Γονιδιακές μεταλλάξεις 
 

Ε GnRH στην επιφάνεια των 
γοναδοτρόπων κυττάρων συνδέεται με τον 

υποδοχέα της οδηγώντας σε σύνθεση και 

έκκριση των γοναδοτροπινών από την 

υπόφυση. Νι μεταλλαγμένοι υποδοχείς 

εκφράζονται φτωχά στην επιφάνεια των 

κυττάρων και έχουν μειωμένη ικανότητα 
μεταφοράς των υποθαλαμικών μηνυ-

μάτων22.  

Βιάφορες μεταλλάξεις  σε αρκετά 

γονίδια φαίνεται να προκαλούν 

υπογοναδοτροφικό υπογοναδισμό στον 
άνθρωπο. Κερικές από αυτές τις 

μεταλλάξεις  έχουν βρεθεί στο σύνδρομο 

Kallmann, στο σύνδρομο DAXI, σε 

πυρηνικούς υποδοχείς , στον στεροειδικό 

παράγοντα Η, στη λεπτίνη  και στην 

πρόδρομη μορφή  κονβερτάση Ι (όπου 

και μπορεί να επηρεάζουν  την απελευ-

θέρωση και επεξεργασία της GnRH), στον 

υποδοχέα  της GnRH, στους υποφυ-
σιακούς μεταγραφικούς παράγοντες  

MESX –1, LMX3, PROP – 1  καθώς και 

στην FSH – LΗ2,25. Ε παθοφυσιολογική 

βάση του υπογοναδοτροφικού υπογονα-

δισμού στην πλειονότητα  των μεμονω-

μένων περιπτώσεων  παραμένει αδιευ-
κρίνιστη  ενώ και άλλα γονίδια μπορεί να 

εμπλέκονται. Άλλες μελέτες έδειξαν ότι 

υπάρχει και ένα άλλο εμπλεκόμενο 

γονίδιο, το Kiss21 το οποίο κωδικοποιεί 

μια πρωτείνη η οποία δρα ως αγωνιστής 
του υποδοχέα που κωδικοποιεί το γονίδιο 

GRP54. Ρο πεπτίδιο αυτό βρέθηκε ότι 

δρα ρυθμιστικά στο αναπαραγωγικό 

σύστημα και ανωμαλίες ή μεταλλάξεις 

στο γονίδιο μπορεί να οδηγήσουν σε 

υπογοναδοτροφικό υπογοναδισμό10. 
Φστόσο, χρειάζεται περισσότερη έρευνα 

όσον αφορά στα γονίδια Kiss και GRP54  

ώστε να μπορούν να εξαχθούν με 

μεγαλύτερη βεβαιότητα ασφαλή και 

επιστημονικά τεκμηριωμένα συμπερά-
σματα21. 

Γίναι συχνά δύσκολο  να γίνει η 

διάκριση  μεταξύ ιδιοπαθούς  καθυστε-

ρημένης ήβης  και μη, ειδικά στα πρώιμα 

εφηβικά χρόνια. Ε μέτρηση των 

γοναδοτροπινών είναι χρήσιμη στον 
αποκλεισμό της γοναδικής αποτυχίας. 

Πτη διαφορική διάγνωση είναι χρήσιμος ο 

συνδυασμός  των αποτελεσμάτων απ‟ τον 

έλεγχο  της GnRH και της ανθρώπινης 

χοριακής γοναδοτροπίνης3. Ε χρήση 
ραδιοανοσολογικών μεθόδων βοηθά στον 

έλεγχο αυτό13. 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 
Εικ.1: Ξως επιδρούν οι 
διάφορες ορμόνες και 
πεπτίδια στην υποθαλαμο-
ϋποφυσιακή λειτουργία 
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1.2. ΢ύνδρομο Kallmann 

 

Γίναι η πιο συχνή μορφή αμιγούς 
υπογοναδοτροπικού υπογοναδισμού. 

Ξροκαλείται από τη μείωση της έκκρισης 

της GnRH από τον υποθάλαμο και 

κληρονομείται είτε ως αυτοσωμικό επι-

κρατούν σύνδρομο με σχετικό περιορισμό 

στους άρρενες ή με Τ φυλοσύνδετη 
υπολειπόμενη αυτοσωμική κληρονομικό-

τητα. Θατά την εμβρυική ανάπτυξη, οι 

νευρώνες που περιέχουν GnRH καθώς 

και οι οσφρητικοί νευρώνες δεν 

κατορθώνουν να μεταναστεύσουν στον 
υποθάλαμο και τον οσφρητικό βολβό 

αντίστοιχα. Ώσθενείς με τη φυλοσύνδετη 

μορφή του συνδρόμου  έχουν 

μεταλλάξεις στο γονίδιο KAL1 που 

εδράζεται στο βραχύ σκέλος του 

χρωμοσώματος Τ. Ρο γονίδιο αυτό 
κωδικοποιεί μια γλυκο-πρωτεϊνη που 

βρίσκεται στην εξωκυττάρια ουσία, την 

ανοσμίνη και η οποία προάγει την 

νευρική ανάπτυξη και μετανάστευση. Ρο 

σύνδρομο παρατηρείται 4 φορές 
συχνότερα στα άρρενα άτομα απ‟ ό,τι στα 

θήλεα. 

Ρο σύνδρομο χαρακτηρίζεται 

κυρίως από πρωτοπαθή αμηνόρροια και 

παιδική φυλετική ανάπτυξη – τα οποία 

οφείλονται σε συγγενή απουσία ή 
ανεπαρκή έκκριση GnRH και κατά 

συνέπεια στα χαμηλά επίπεδα 

γοναδοτροπινών–καθώς και από ανοσμία 

ή υποσμία οφειλόμενη σε αγενεσία ή 

υποπλασία των οσφρητικών λοβών. Άλλα 
ευρήματα είναι το ψηλό ανάστημα, η 

κρυψορχία, (στους άρρενες ) και η 

συγγενής κώφωση ή νευροαισθητήρια 

βαρυκοϊα. Πε ορισμένες περιπτώσεις το 

σύνδρομο αυτό συνδέεται και με ειδικές 

ανατομικές ανωμαλίες όπως δυσμορφίες 
στη μεσότητα του προσώπου 

(υπερωϊοσχιστία, λυκόστομα, λαγόχειλο) 

και ανώμαλη ανάπτυξη του ηθμοειδούς 

πετάλου. Γπίσης, μπορεί να παρατηρηθεί 

παρεγκεφαλιδική αταξία, ετερόπλευρη 
(σπάνια αμφοτερόπλευρη) και ιχθύωση39. 

Ώκόμα έχουν περιγραφεί ανωμαλίες από 

το ουροποιητικό (μονόπλευρη απλασία 

νεφρού), κολόβωμα της ίριδος και 

κινητική απραξία40.  

Ν βαθμός της γοναδοτροφικής 
έλλειψης στο σύνδρομο Kallmann 

ποικίλλει. Πτην πλήρη μορφή του η FSH 

και η LH είναι χαμηλές και δεν υπάρχει 

καμμία ένδειξη ωρίμανσης του φύλου. Πε 

μερική μορφή υπάρχει μερική ανάπτυξη 
του φύλου και οι γοναδοτροπίνες 

εμφανίζονται με φυσιολογικά επίπεδα. 

 

 

1.3. Κρανιοφαρυγγίωμα 

 
 

 Νι όγκοι αυτοί προέρχονται από 

επιμένοντα υπολείμματα  πλακωτών 

επιθηλιακών κυττάρων, κατάλοιπων του 

θυλάκου του Rathke. Πυνήθως είναι 
κυστικοί και περιλαμβάνουν ένα 

συμπαγές τμήμα. 

 Ώναπτύσσονται σε κάθε ηλικία 

αλλά το 50 % εμφανίζεται στις 2 πρώτες  

δεκαετίες της ζωής. Θατά τη διάγνωση  

έχουν ποικίλο μέγεθος, συνήθως 
καταλαμβάνουν την υπερεφιππιακή 

περιοχή, τις καρωτίδες, τα οπτικά νεύρα 

ενώ μπορεί να εκτείνονται και προς τον 

υποθάλαμο και ενίοτε προς το στέλεχος4. 

Ρα κρανιοφαρυγγιώματα απαντούν 
συχνότερα κατά την παιδική και προ-

ηβική ηλικία και μπορούν να προκα-

λέσουν αναστολή της ανάπτυξης και της 

ήβης. 

 Νι όγκοι εμφανίζουν  μικροασβε-

στώσεις οι οποίες γίνονται αντιληπτές με 
τις απεικονιστικές μεθόδους και έχουν 

συνήθως  κυστική υφή, το περιεχόμενο 

της οποίας είναι πυκνόρευστο υγρό 

πλούσιο σε χοληστερίνη. 

 Ε ανάπτυξη του όγκου είναι 
βραδεία, η επέκτασή του όμως  στα γειτο-

νικά μόρια  και την υπόφυση, την οποία 

μπορεί εξ‟ ολοκλήρου να καταλάβει, 

προκαλεί ανάλογα κλινικά συμπτώματα 

όπως κεφαλαλγίες, διαταραχές της 

οπτικής οδού, άποιο διαβήτη και 
ανεπάρκεια της αδενοϋπόφυσης. 

Ε βλάβη της υπόφυσης  μπορεί 

να κυμαίνεται από απλή υπερπρο-

λακτιναιμία λόγω πίεσης του μίσχου της 

υπόφυσης μέχρι πλήρους  και καθολικής 
ανεπάρκειας  της αδενοϋπόφυσης που 

δεν είναι σπάνια και επιφέρει ανεπάρκεια 

των περιφερικών αδένων με εκδηλώσεις  

υποθυρεοειδισμού, υπογοναδισμού, ανε-

πάρκειας των επινεφριδίων και αναστολής 

της ανάπτυξης ή της ήβης. 
Ιόγω της βραδείας εξέλιξης των 

κρανιοφαρυγγιωμάτων η διάγνωσή τους 
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καθυστερεί ιδιαίτερα σε άτομα μετά την 

ήβη, η διαπίστωσή τους όμως  είναι 

εύκολη με τις απεικονιστικές μεθόδους 
ακόμη και με τις απλές ακτινογραφίες 

από τις χαρακτηριστικές αποτιτανώσεις 

που περιέχουν. 

 Ε θεραπεία  των κρανιοφαρυγγιω-

μάτων που συνιστάται  στην εγχείρηση (η 

οποία σπάνια μπορεί να είναι πλήρης) 
και την ακτινοβολία, είναι δύσκολη επει-

δή τα νεοπλάσματα αυτά υποτροπιάζουν. 

 

 
Εικ. 2: Θρανιοφαρυγγίωμα με ανομοιογενή 
υφή και κυστικό τμήμα στο κέντρο (MRI T1, 

Β.Π.Πακάς, Γισαγωγή στη νευροχειρουργική, 
σελ 288) 
 

 

 

1.4. ΢υγγενείς διαμαρτίες του ΚΝ΢ 

 

 

Θλινική και ακτινολογική εικόνα 
που μοιάζει με εκείνη των κρανιοφα-

ρυγγιωμάτων εμφανίζουν οι κύστεις 

προερχόμενες από υπολείμματα του 

θυλάκου του Rathke λόγω των 

αποτιτανώσεων που μπορεί να φέρουν. Νι 
κύστεις αυτές εντοπίζονται κυρίως στην 

υπόφυση αλλά μπορούν να επεκταθούν 

στον υποθάλαμο και λόγω της θέσης τους 

προκαλούν  κυρίως ανεπάρκεια  της 

υπόφυσης. Πε αντίθεση με τα κρανιο-

φαρυγγιώματα δεν υποτροπιάζουν μετά 
την αφαίρεση. 

 Νι λοιποί όγκοι του υποθαλάμου 

(γοναδιώματα germinonas, τερατώματα, 

μηνιγγιώματα) προκαλούν ανάλογα με 

την εντόπιση, μέγεθος και επέκταση 

αντίστοιχα συμπτώματα και βλάβες της 
υπόφυσης οι οποίες είναι πάντοτε της 

μορφής της υπολειτουργίας. Γξαίρεση 

αποτελούν τα χοριοκαρκινώματα  που 

προέρχονται  από τη συγκυτιοτροφοβλά-

στη και παράγουν τη χοριακή γονα-

δοτροφίνη hCG προκαλώντας πρώϊμη 
ήβη λόγω διέγερσης της έκκρισης 

τεστοστερόνης  από τους όρχεις. 

 Ρα αμαρτώματα παριστούν προ-

εξοχές νευρικού ιστού στον υποθάλαμο. 

Ρο ενδιαφέρον αυτών των πολύ σπάνιων 
ανατομικών μορφωμάτων έγκειται  στο ότι 

έχουν αναφερθεί περιπτώσεις αμαρτω-

μάτων τα οποία  παράγουν GnRH προκα-

λώντας πρώϊμη ήβη  ή GHRH εκδηλώ-

νοντας κλινικά στοιχεία μεγαλακρίας και 

CRH δημιουργώντας υπερπλασία των 
κορτικοτρόφων κυττάρων της αδενοϋπό-

φυσης. 

Πυγγενείς ανατομικές διαμαρτίες 

της περιοχής του  υποθαλάμου μπορεί να 

προκαλέσουν διαταραχές της έκκρισης  
των υποθαλαμικών ορμονών. Ε συνηθέ-

στερη συγγενής διαμαρτία που αφορά 

στον υποθάλαμο είναι οι ανωμαλίες της 

διάπλασης των μορίων της μέσης 

γραμμής. 

 Ε κλινική εκδήλωση των 
διαμαρτιών αυτών εξαρτάται από την 

έκτασή τους και ποικίλλει από την 

ύπαρξη ενός λαγόχειλου ή σχιστίας της 

υπερώας μέχρι την αγενεσία της 

υπόφυσης. Ώνάλογες είναι και οι 
ενδοκρινικές και άλλες εκδηλώσεις της 

ανατομικής ανωμαλίας. Ώλλά και κλινικά 

εμφανείς ανωμαλίες που θεωρούνται  

ελαφρές, όπως το λαγόχειλο,  συνοδεύο-

νται συχνά από ανεπάρκεια υποφυσιακών 

ορμονών, όπως η αυξητική. 
Ε συμμετοχή των διαμαρτιών 

αυτής της φύσης στη δημιουργία υποθα-

λαμοϋποφυσιακών κλινικών συνδρόμων 

καταφαίνεται από το γεγονός ότι σε 

περιπτώσεις υποφυσιακού νανισμού (που 
χαρακτηρίζονται ως οφειλόμενες σε 

ιδιοπαθή ανεπάρκεια  της αυξητικής 

ορμόνης) ανευρίσκονται συχνά με τις 

σύγχρονες απεικονιστικές μεθόδους 

υποπλασία του μίσχου (infundibulum) 

και μετατόπιση της  νευροϋπόφυσης 
προς τη μέση προεξοχή (median 

eminence). 
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 Γγκεφαλοκήλες μπορεί επίσης να 

είναι αιτίες διαταραχής της υποθαλαμο-

υποφυσιακής λειτουργίας. 
Γιδική συγγενής διαμαρτία που 

αφορά στα νευροεκκριτικά κύτταρα του 

υποθαλάμου τα οποία παράγουν  την 

GnRH απαντά στο σύνδρομο Kallman 

που χαρακτηρίζεται από υπογοναδοτρο-

φικό υπογοναδισμό και ανοσμία ή 
υποσμία. 

Ρα νευροεκκριτικά αυτά κύτταρα 

κατά την εμβρυϊκή ανάπτυξη μετανα-

στεύουν από την περιοχή του οσφρητικού 

λοβού στον υποθάλαμο με τη βοήθεια 
πρωτεϊνης. Πτο σύνδρομο Kallman η 

πρωτεϊνη αυτή είναι μεταλλαγμένη και 

υπάρχουν και άλλες ανωμαλίες  της 

εμβρυογένεσης με αποτέλεσμα πλημ-

μελής  ή ανύπαρκτη έκκριση GnRH και 

άλλες νευρολογικές βλάβες. 
Ε υπόφυση δεν θίγεται και 

μπορεί να λειτουργήσει με τη χορήγηση  

της GnRH ή ομολόγου της υπό ασυνεχή 

παλμική μορφή6. 

 
 

1.5. Άλλα αίτια 

 

 

1.5.1.Υλεγμονές 
 
 

 Νι φλεγμονώδεις παθήσεις  του 

υποθαλάμου είναι σπάνιες και οφείλονται 

κυρίως  στη σαρκοείδωση και το εωσινό-

φιλο κοκκίωμα (ιστιοκύττωση Τ) οι οποίες 
μπορούν  να προκαλέσουν ανεπάρκεια 

της αδενοϋπόφυσης και άποιο διαβήτη. 

Ε εντόπιση άλλων φλεγμονωδών καταστά-

σεων (φυματίωσης, αποστήματος) στην 

περιοχή του  υποθαλάμου είναι εξαιρε-

τικά σπάνιες6. 
 

 

1.5.2. Αγγειακές παθήσεις 
 
 
 Νι βλάβες του υποθαλάμου  και 

της υπόφυσης από αιμορραγία σε 

περιπτώσεις τραύματος της κεφαλής δεν 

είναι σπάνιες. Πε νεκροτομικό υλικό σε 

άτομα που πέθαναν από κεφαλική 

κάκωση βρέθηκε υποθαλαμική αιμορρα-
γία ή έμφρακτο σε ποσοστό 42 % και 

ανάλογες βλάβες στην αδενοϋπόφυση και 

νευροϋπόφυση σε ποσοστό 16 % και 34 

% αντιστοίχως. 

 Ώγγειακά ανευρύσματα μπορούν 
να θίξουν υποθαλαμικές περιοχές και να 

προκαλέσουν υποθαλαμοϋποφυσιακά 

συμπτώματα. Ε παρουσία αγγειακού 

ανευρύσματος  πρέπει με μεγάλη προσο-

χή να αποκλεισθεί πριν από τη χειρου-

ργική επέμβαση για ενδεχόμενο όγκο 
στην περιοχή6. 

 

 

1.5.3. Σραυματισμοί 
 
 

Ξλήγμα στην κεφαλή, ιδιαίτερα 

στο μέτωπο, προκαλεί μετατόπιση του 

εγκεφάλου κατά τη φορά του πλήγματος 

ενώ η υπόφυση εγκλωβισμένη εντός του 

τουρκικού εφιππίου δεν μπορεί να 
μετατοπισθεί με αποτέλεσμα διάταση  και 

βλάβη μέχρι διατομής του στελέχους ή 

καταστροφή του πυλαίου αγγειακού 

συστήματος. Ώποτέλεσμα της υποθαλα-

μοϋποφυσιακής βλάβης κατά τον τραυ-
ματισμό είναι η υποφυσιακή ανεπάρκεια 

η οποία μπορεί να είναι και καθολική. Πε 

ελαφρές περιπτώσεις μπορεί να 

σημειωθεί μόνο υπερπρολακτιναιμία που 

υποδηλεί ότι η βλάβη περιορίζεται στον 

υποθάλαμο ή το στέλεχος6. 
 

 

 

2. Τποφυσιακά αίτια  
 

 

2.1.  Τποϋποφυσισμός- 

Πανυποϋποφυσισμός 

 

 
 Ν υποϋποφυσισμός και ο 

πανυποϋποφυσισμός προκύπτει από 

αδυναμία έκκρισης ορμονών από την 

αδενοϋπόφυση. ΋ταν η ανεπάρκεια 

εμφανίζεται με τη μορφή της έλλειψης 
μιας η περισσοτέρων υποφυσιακών ορμο-

νών αναφερόμαστε  σε υποϋποφυσισμό 

ενώ όταν πρόκειται για καθολική ανεπά-

ρκεια της υποφύσεως αναφερόμαστε σε 

πανυποϋποφυσισμό. Ώρχικά εκδηλώνεται 

με ασαφή συμπτώματα, απώλεια δυνά-
μεων, αδικαιολόγητη κόπωση, μυϊκή 

αδυναμία  και ανορεξία ενώ προοδευτικά 

εγκαθίσταται  φυσική και διανοητική νω-
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θρότητα, προτίμηση για θερμό περιβάλ-

λον, επεισόδια σύγχυσης και υπνηλίας. 

Πε ορισμένες περιπτώσεις ο πανυποϋπο-
φυσισμός έχει αιφνίδια έναρξη (όπως π.χ. 

σε έμφρακτο της υπόφυσης ή σε 

τραυματισμό). Νι ασθενείς αυτοί μπορεί 

να εμφανίσουν δυο οξείες, επικίνδυνες 

για τη ζωή καταστάσεις, που αποτελούν 

συνέπεια της ανεπάρκειας ACTH και  
βαζοπρεσσίνης 

 Ώνεπάρκεια έκκρισης  γοναδοτρο-

πινών  προ της εφηβείας  προκαλεί 

καθυστέρηση ανάπτυξης δευτερογενών 

χαρακτηριστικών  του φύλου, αμηνόρ-
ροια καθώς και απώλεια της σεξουαλικής 

επιθυμίας και ανεπάρκεια  τριχοφυΎας  

εφηβαίου και μασχάλης στα δυο φύλα. 

 Ε κατάσταση αυτή υποκρύπτει 

τον κίνδυνο για σοβαρές επείγουσες 

επιπλοκές όπως:  

 ενδοκρινολογική κρίση και  

 αποπληξία της υπόφυσης .  
 

Γπί σοβαρής υποφυσιακής ανε-

πάρκειας  μια ενδοκρινολογική κρίση 

μπορεί να πυροδοτηθεί ως αποτέλεσμα 

διαλείπουσας λοίμωξης. 

 Ε αποπληξία της υπόφυσης 
μπορεί να προκύψει από αυτόματη 

αιμορραγία μέσα στον υποφυσιακό όγκο. 

Βιάφορες καταστάσεις μπορούν να 

οδηγήσουν σε υποφυσιακή ανεπάρκεια 

όπως οι κύστεις του τουρκικού εφιππίου 
(χρόνιες φλεγμονώδεις νόσοι, φυματίωση, 

σύφιλη, σαρκοείδωση), διηθητικά νοσή-

ματα (αμυλοείδωση, αιμοχρωμάτωση, 

βλεννοπολυσακχαριδώσεις), νεοπλάσματα 

(μη λειτουργικά αδενώματα, κρανιοφα-

ρυγγίωμα, υπερεφιππιακό χόρδωμα, 
ιστιοκυττάρωση Τ), τραυματισμός του 

κρανίου καθώς και αγγειοπάθεια, συχνά 

σχετιζόμενη με το σακχαρώδη δια-

βήτη4,5,6.  

 
 

2.1.1. Μεμονωμένη ανεπάρκεια 

γοναδοτροφινών 
 
 

 Ε μεμονωμένη ανεπάρκεια 
γοναδοτροφινών θα δημιουργήσει υπογο-

ναδοτροφικό υπογοναδισμό. 

 Ηδιαίτερη μορφή του υπογονα-

δοτροφικού υπογοναδισμού είναι η 

μεμονωμένη έλλειψη της LH. 

 

2.1.2.  Λεμφοκυτταρική 

υποφυσίτιδα 
 
 

 Ώποτελεί σπάνια αλλά συγχρόνως 

ενδιαφέρουσα αιτία υποφυσιακής ανε-

πάρκειας. Ε αιτιολογία της λεμφοκυτ-

ταρικής υποφυσίτιδας  δεν έχει πλήρως 
διευκρινιστεί αλλά ο συχνός συνδυασμός 

της με αυτοάνοση θυρεοειδίτιδα, αυτό-

άνοση ανεπάρκεια των επινεφριδίων και 

κακοήθη αναιμία καθιστά την αυτοάνοση 

φύση της νόσου πιθανή. 
 Ε επίπτωση στη λειτουργία  της 

υπόφυσης επέρχεται βραδέως και όταν 

λείπουν  τα πιεστικά φαινόμενα μπορεί 

να γίνει  αντιληπτή λόγω της προοδευ-

τικής εγκατάστασης που δυνατόν να 

φτάσει σε καθολική ανεπάρκεια. 
 Ε συνηθέστερη και πρωϊμότερη  

ανεπάρκεια είναι αυτή της ACTH και της  

TSH σε αντίθεση με τη σειρά της 

ανεπάρκειας  που παρατηρείται στα 

υποφυσιακά αδενώματα. Ε διαταραχή 
της ACTH  πιθανώς ασκεί αρνητική 

ρύθμιση  στην έκκριση των 

γοναδοτροπινών μέσω  της CRH που έχει 

βρεθεί ότι ασκεί αρνητική δράση στην 

έκκριση της GnRH  

 Κε το πέρασμα του χρόνου  η 
υπόφυση μπορεί να συρρικνωθεί  λόγω 

ανάπτυξης ινώδους ιστού6.  

 

 

2.2. ΢υγγενείς ανωμαλίες από το ΚΝ΢ 
 

 

 Κια σειρά από μη λειτουργικούς 

όγκους και υποθαλαμικές βλάβες, όπως 

τραυματισμοί, αιματώματα και φλεγμο-

νές,  μπορούν να προκαλέσουν υπογονα-
δοτροπικό υπογοναδισμό. Νι όγκοι, όπως  

κρανιοφαρυγγίωμα, γερμίνωμα και 

γλοίωμα, φυματίωση και δερμοειδείς 

κύστεις προκαλούν πιεστικά φαινόμενα 

και καταστροφή  του  υποθαλάμου με 
αποτέλεσμα τη μειωμένη παραγωγή της 

GnRH και κατά συνέπεια των 

γοναδοτροπινών. Πε ακραίες περιπτώσεις 

με καταστροφή ολόκληρου του 

υποθαλάμου ελαχιστοποιούνται όλοι οι 

εκλυτικοί παράγοντες με εμφάνιση 
υπερθυρεοειδισμού και επινεφριδιακής 

ανεπάρκειας4. 
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2.2.1. Μεταλλάξεις των 

γοναδοτροπινών 
 
 Ρόσο η LΕ όσο και η FSH 

μοιράζονται την ίδια υπομονάδα – α. Ρο 

γονίδιο για την  α υπομονάδα έχει 

χαρτογραφηθεί  στο χρωμόσωμα 6 ενώ 

εκείνο για  την LΕ-β στο χρωμόσωμα 19 

και αυτό της FSH- β στο χρωμόσωμα 11.  
Πτη βιβλιογραφία  δεν έχουν αναφερθεί 

φυσικές μεταλλάξεις του γονιδίου  της 

υπομονάδας α. Ώντίθετα,  έχουν περι-

γραφεί  5 περιπτώσεις  γυναικών  με 

μετάλλαξη  στο γονίδιο της LΕ – β. Νι 
γυναίκες  αυτές χαρακτηρίζονταν από 

πρωτοπαθή  ή δευτεροπαθή  στειρότητα, 

διαταραχές του κύκλου, σύνδρομο 

πολυκυστικών ωοθηκών, υψηλές τιμές 

ανοσοδραστικής LΕ αλλά χαμηλές τιμές 

βιοενεργούς LΕ. Πτην ετερόζυγο μορφή οι 
γυναίκες είχαν κανονικό κύκλο και ήταν 

γόνιμες. Κια περίπτωση με μετάλλαξη 

στο    FSH – β γονίδιο έχει αναφερθεί  σε 

ομόζυγο ασθενή με πρωτοπαθή 

αμηνόρροια, στειρότητα, χαμηλές τιμές 
FSH και υψηλές LΕ7. 

 

 

2.2.2.  Ιστιοκύττωση των κυττάρων 

LANGERHANS 
 
 

 Ώυτή η κατάσταση χαρακτηρίζεται 

από κλωνικό πολλαπλασιασμό ανώμαλων 

δενδριτικών ιστιοκυττάρων.  Ε νόσος αυτή 

συχνά προκαλεί  άποιο διαβήτη  (50%). 
Φστόσο, σπανιότερα, μπορεί να εμφανι-

στεί  ανεπάρκεια αυξητικής ορμόνης, 

ανεπάρκεια γοναδοτροπινών και υποθυ-

ρεοειδισμός (πρωτοπαθής και δευτερο-

παθής) 8,9. 

 
 

2.3. Αδενώματα 

 

 

 Ρα αδενώματα της υπόφυσης 
αποτελούν  το 8% - 10% των ενδοκράνιων 

όγκων. Ώναπτύσσονται στον πρόσθιο λοβό 

του αδένα της υπόφυσης. Ν πρόσθιος 

λοβός δημιουργείται από την κύστη του 

Rathke, ένα εξωδερμικό εκκόλπωμα, 

στην οροφή  της αρχέγονης στοματικής 
κοιλό-τητας, αμέσως μπροστά από τη 

στοματοφαρυγγική μεμβράνη. 

 Ρα αδενώματα ταξινομούνται σε 

δυο κατηγορίες: 

α)  Κη λειτουργικά  - μη 
ορμονοεκκριτικά αδενώματα. 

β) Ιειτουργικά ορμονοεκκριτικά  

αδενώματα. 

 Ώνάλογα με το μέγεθος διακρί-

νονται σε μικροαδενώματα (<1 cm) και 

μακροαδενώματα (>1cm). 
 Ρα μη εκκριτικά αδενώματα 

πιέζουν τον αδένα προκαλώντας έκπτωση 

των λειτουργιών του, ενώ τα εκκριτικά 

αδενώματα έχουν επιδράσεις λόγω 

έκκρισης ορμονών. 
 Ρα συμπτώματα μπορούν να 

διακριθούν σε δυο κατηγορίες: 

α)  Ρα οφειλόμενα σε τοπική πίεση 

γειτονικών ιστών. 

β) Ρα οφειλόμενα σε υπερέκκριση 

ορμονών. 
 Ρα αδενώματα όταν λάβουν ικανές 

διαστάσεις προκαλούν διαταραχές ορά-

σεως, κεφαλαλγία, προσβολές των κρα-

νιακών νεύρων,  υπολειτουργία της υπό-

φυσης ή και νέκρωση του αδένα. 
 

 

 

 
 
Εικ. 3: Γυμέγεθες αδένωμα υποφύσεως που 
καταλαμβάνει το βόθρο της υποφύσεως και 

επεκτείνεται στον υπερεφιππιακό χώρο (MRI T1, 
Β.Π.Πακάς, Γισαγωγή στη νευροχειρουργική, σελ 
284 ). 
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Ώρχικά ο όγκος αναπτύσσεται 

μέσα στο τουρκικό εφίππιο . 

Ξροοδευτικά προκαλεί διάβρωση και 
μετασχηματισμό του εδάφους του 

εφιππίου και των οπισθίων κλινοειδών 

αποφύσεων. Πτη συνέχεια, επεκτείνεται 

στις υπερεφιπ-πιακές δεξαμενές και 

προκαλεί συμπίεση του οπτικού 

χιάσματος, του υποθαλάμου και της 3ης 
κοιλίας και υδροκέφαλο. Ών αναπτυχθεί  

πλαγίως, έξω από το εφιππίο, μπορεί να 

προκαλέσει βλάβη των εγκεφα-λικών 

συζυγιών που γειτνιάζουν12. 

 

 
Εικ. 4:  Ώδένωμα υποφύσεως που περιβάλλει την 

δεξιά καρωτίδα (βέλος) (MRI TI, Β.Π.Πακάς, Γισαγωγή 
στη Λευροχειρουργική, σελ. 282) 

 

  

 

Ε πίεση επίσης στον υποθάλαμο 
και το στέλεχος μπορεί να διακόψει τη 

μεταφορά των υποθαλαμικών ορμονών 

στην υπόφυση με αποτέλεσμα  υποφυ-

σιακή ανεπάρκεια υποθαλαμικής 

αιτιολογίας και την έκκριση προλακτίνης 
λόγω αναστολής του PIF. Κ‟ αυτό το 

μηχανισμό  μη ορμονοεκκριτικά αδενώ-

ματα εμφανίζουν συχνά μέτρια αύξηση 

της προλακτίνης στο αίμα και ενίοτε και 

γαλακτόρροια χωρίς τα ίδια να παράγουν 

προλακτίνη5,6. 
 

 

 

 

2.3.1. Προλακτινώματα 
 
 Ρα αδενώματα αυτά αποτελούν το 

50%  του συνόλου και προκαλούν αμηνό-

ρροια και γαλακτόρροια. Πτο πλείστο των 

περιπτώσεων το αδένωμα έχει μικρές 

διαστάσεις,  3–5 mm.  Κικρότερα αδενώ-

ματα δεν διακρίνονται εύκολα με τις 
απεικονιστικές μεθόδους και μπορεί να 

προκαλούν  υπερπρολακτιναιμία  η 

οποία θα χαρακτηριστεί ως ιδιοπαθής.  

 

 
Εικ. 5: Κετρίου μεγέθους προλακτίνωμα που επεκτείνεται 
μέσα στο σφηνοειδή κόλπο ((MRI T1, Β.Π.Πακάς, 
Γισαγωγή στη νευροχειρουργική, σελ 282 ) 

 

 

 

 

Ε στάθμη της προλακτίνης στο 

πλάσμα και το χρονικό διάστημα 
επίδρασής της δημιουργούν  ένα φάσμα 

δυσλειτουργιών που εκτείνονται  από την 

ανεπάρκεια  του ωχρού σωματίου και την 

ανωοθυλακιορρηξία, ως την αμηνόρροια 

και το σύνδρομο αμηνόρροιας-γαλακτόρ-
ροιας. Ξαρά το γεγονός ότι με χαμηλή 

στάθμη PRL στο πλάσμα μπορεί να 

συνυπάρχει προλακτίνωμα  (ίσως οφειλό-

μενο σε μερική ιστική νέκρωση) συνήθως 

η υποψία  για προλακτινοπαραγωγό όγκο 

της υπόφυσης τίθεται όταν η στάθμη της 
PRL είναι υψηλή (>150ng/ml).  
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Εικ. 6: Κηχανισμοί με τους οποίους η υψηλή 
υπερπρολακτιναιμία μπορεί να δημιουργήσει 
υπογοναδισμό (σύνδρομο αμηνόρροιας – 

γαλακτόρροιας) 

 

 

 
 

 

Ν υποοιστρογονισμός  και η 

αμηνόρροια που συνοδεύουν  την υψηλή 

υπερπρολακτιναιμία οφείλονται κυρίως  

στην αναστολή της ωστικής έκκρισης της 
GnRH προφανώς μέσω  της αυξημένης 

δραστηριότητας των οπιοειδών (β- 

ενδορφίνη). Ρόσο  η υπόφυση όσο και οι 

ωοθήκες  είναι φυσιολογικές με εξαίρεση 

τις περιπτώσεις υπερπρολακτιναιμίας 
λόγω έκπτωσης  της νεφρικής λει-

τουργίας. Πτις περιπτώσεις αυτές 

συνυπάρχει και υποφυσιακή δυσλει-

τουργία. 

 Ώνάλογα με το μέγεθος διακρί-

νονται σε μικρο- και μακροαδενώματα. 
Ρα μεγαλοαδενώματα προκαλούν διεύ-

ρυνση  των οστικών τοιχωμάτων  του 

τουρκικού εφιππίου ενώ επεκτείνονται  

διηθητικά  και προς τα έξω. Ε διόγκωση 

αυτή προκαλεί πιεστικά φαινόμενα  με 
αύξηση της ενδοκράνιας πίεσης (πονο-

κέφαλοι, βραδυκαρδία, τάση προς έμετο) 

καθώς και διαταραχές  της όρασης λόγω 

πιέσεως στο οπτικό χίασμα (πρέπει να 

γίνεται έλεγχος των οπτικών πεδίων)5,6,11,.  

 
 

2.4. Γλοίωμα οπτικής οδού 

 

 

Ώποτελεί το 3-6%  των όγκων της 
παιδικής ηλικίας. Ρο 50 % αυτών των 

όγκων παρατηρείται σε ασθενείς με νόσο 

του Recklinhausen. Γξορμώνται από το 

οπτικό νεύρο η οπτικό χίασμα. Ώπό το 
χίασμα μπορούν να επεκταθούν προς τα 

άνω και να πιέζουν το έδαφος της 3ης 

κοιλίας. Βιαφέρουν πολύ ως προς την 

ταχύτητα ανάπτυξης. Άλλοι αναπτύσ-

σονται ταχέως και άλλοι παραμένουν 

στάσιμοι για περισσοτερο από 20 χρόνια. 
Ώνάλογα με την εντόπιση διακρίνονται σε 

γλοιώματα των οπτικών νεύρων, γλοιώ-

ματα του οπτικού χιάσματος  και 

γλοιώματα του οπτικού χιάσματος με 

επέκταση στην 3η κοιλία. Νι τελευταίοι 
όγκοι εκδηλώνονται με υδροκέφαλο, 

ενδοκρινικές διαταραχές και διαταραχές 

από την οπτική οδό4.  
 

 

 
 

2.5. Κενό τουρκικό εφίππιο 

 

 

 Νι σύγχρονες απεικονιστικές 
μέθοδοι (CT, MRI) απεκάλυψαν ότι 

ορισμένος αριθμός ατόμων με προηβική 

ή μετεφηβική ανεπάρκεια  της αδενοϋπό-

φυσης ή απλή  υπερπρολακτιναιμία  

εμφανίζει εικόνα κενού ή μερικώς κενού 

τουρκικού εφιππίου12. 
 Ε παθογένεια του κενού εφιππίου 

αποδίδεται είτε σε πίεση του εγκεφαλο-

νωτιαίου υγρού της υπόφυσης  και 

δημιουργία μιας κήλης είτε στην ύπαρξη 

υποφυσιακού αδενώματος  το οποίο 
κατά-στράφηκε  έπειτα από αποπληξία  

και δημιούργησε  ένα κενό. Πυγγενής 

ανωμα-λία του διαφράγματος της 

υπόφυσης μπορεί να διευκολύνει την 

επέκταση του εγκεφαλονωτιαίου  υγρού 

εντός του τουρκικού εφιππίου. 
Ρο κενό τουρκικό εφίππιο  

συνοδεύεται συχνά από διεύρυνση  ή 

σημεία βλάβης του εφιππίου, όπως η 

λέπτυνση του τοιχώματός του. 

 Ρα συμπτώματα είναι ένα μίγμα 
συμπτωμάτων υποφυσιακού αδενώματος 

και υποφυσιακής ανεπάρκειας  και 

εμφανίζουν ποικιλία εκδηλώσεων. 

 Ξολλές περιπτώσεις είναι τελείως 

ασυμπτωματικές4.  
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Εικ. 7: Ώξονική τομογραφία κενού 
τουρκικού εφιππίου. Πτη θέση της 

υπόφυσης απεικονίζεται μια υπόπυκνη 
περιοχή (CT, Β.Π.Πακάς, Γισαγωγή στη 
νευροχειρουργική, σελ 134) 

 
 

 

2.6. Άλλα αίτια 

 

 
2.6.1. Φημειοθεραπεία 
 
 

 Νι βλάβες στις γονάδες μετά από 

χημειοθεραπεία είναι καλά τεκμηριω-

μένες στους ενήλικες. Νι ωοθήκες πριν 
και κατά την ήβη  είναι περισσότερο 

ανθεκτικές στην κυκλοφωσφαμίδη σε 

σχέση με τις ωοθήκες  κατά την ενήλικη 

ζωή και γενικά  είναι περισσότερο 

ανθεκτικές απ‟ τους όρχεις16.  Ε βλάβη 
που προκαλείται  απ‟ την κυκλοφωσφα-

μίδη είναι δοσοεξαρτώμενη και ίσως 

αναστρέψιμη14. Ε  προσθήκη ουσιών 

όπως η βουσουλφάνη φαίνεται να 

προκαλεί μόνιμη βλάβη15. Γπίσης, έχει 

βρεθεί ότι συνδυασμένη χημειοθεραπεία 
και ακτινοθεραπεία μπορεί να οδηγήσει 

σε μεγαλύτερη καθυστέρηση της ήβης  

απ' ότι η χημειοθεραπεία μόνη της17. 

 

 
 

 

 

2.6.2. Ακτινοθεραπεία 
 
 
 Αοναδική δυσλειτουργία μπορεί 

να προέλθει είτε από άμεση ακτινο-

βόληση των γονάδων, είτε, λιγότερο 

συχνά,  από ακτινοβόληση του υποθά-

λαμο–υποφυσιακού άξονα.  Ξαιδιά που 

έχουν λάβει ακτινοβολία για  θεραπεία 
όγκων  του εγκεφάλου και τραχήλου  

καθώς και αυτά  που έχουν λάβει 

ακτινοθεραπεία για προφύλαξη  του ΘΛΠ 

σε οξεία λευχαιμία κινδυνεύουν να 

εμφανίσουν  είτε πρώιμες είτε όψιμες 
εκδηλώσεις.  Έχει βρεθεί ότι υπάρχει  

σχέση μεταξύ της ηλικίας της διάγνωσης,  

ηλικίας έναρξης της ήβης, δόσης της 

ακτινοβολίας,  διαφόρων θεραπευτικών 

προσεγγίσεων, συνεδριών ακτινοβόλησης 

(κατακερματισμός δόσης) και καθυστε-
ρημένης ήβης. 

 Θαθυστερημένη ήβη έχει 

αναφερθεί σε κορίτσια που έλαβαν  

ολόσωμη ακτινοβόληση  σε αντίθεση με 

ασθενείς που πριν την ακτινοβόληση 
έδωσαν μέρος  του μυελού των οστών  

τους και μετά τον  πήραν πίσω, οι οποίες  

και εμφάνισαν  φυσιολογική ήβη27. 

Ξρώιμη ή και φυσιολογική ήβη έχει 

αναφερθεί  ύστερα από ακτινοβόληση  

(κρανιακή) μέχρι τη δόση των 18Gy18.  Πε 
αντίθεση  με δόσεις μεγαλύτερες  των 

40Gy που χρησιμοποιήθηκαν  στη 

θεραπεία συμπαγών  όγκων κοντά στον 

υποθάλαμο19. Κερικοί συγγραφείς 

αναφέρουν  ότι παιδιά που ακτινοβολή-
θηκαν μέχρι τη δόση των 25Gy για οξεία 

λεμφοβλαστική λευχαιμία  σε ηλικία 

μικρότερη των 7 ετών  είχαν φυσιολογική 

ανάπτυξη  της ήβης. Ώντίθετα, παιδιά 

που ακτινοβολήθηκαν αργότερα 

εμφάνισαν καθυστερημένη ήβη28. 
 

 

2.6.3. Υάρμακα 

 
 
 Ε λήψη φαρμάκων  με 

κατασταλτική δράση επί της GnRH( π.χ. 

αντισυλληπτικά) μπορεί, σπάνια, να 

οδηγήσει σε αμηνόρροια.  Φστόσο, 

νεότερα στοιχεία φαίνεται να αντικρούουν 

αυτή τη θεωρία11.  
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2.6.4. Νευρογενής ανορεξία 

   

 
Ένα από τα πλέον περίπλοκα 

στοιχεία που χαρακτηρίζει τις ασθενείς με 

υποθαλαμική αμηνόρροια είναι το ευρύ 

φάσμα των βιοχημικών διαταραχών στις 

γοναδοτροπίνες και τις ορμόνες του 

φύλου που μπορεί να παρατηρηθεί. Ών 
υπάρχει πλήρης ανεπάρκεια στην 

ενδογενή ανεπάρκεια LHRH, όπως συχνά 

συμβαίνει στις βαριές περιπτώσεις νευ-

ρογενούς ανορεξίας, η συγκέντρωση  LH, 

FSH σε τυχαίο δείγμα αίματος είναι πολύ 
χαμηλή και συχνά αυτή της LH, για 

άγνωστους λόγους, σημαντικά χαμηλό-

τερη της FSH.  

Γπειδή μια τέτοια πλήρης 

έλλειψη, εξαρτώμενης από την LHRH 

,έκκρισης γοναδοτροπινών συνοδεύεται 
από σημαντική οιστρογονική ανεπάρκεια, 

μια πιθανή εξήγηση για τη σχετική 

διατήρηση έκκρισης FSH στις ασθενείς 

αυτές είναι η απουσία αρνητικού 

ανατροφοδοτικού μηχανισμού στην 
έκκριση της από τα οιστρογόνα. Άλλη 

εξήγηση θα μπορούσε να στηριχθεί στην 

πιθανότητα να υπάρχει δεύτερος, 

ξεχωριστός για την FSH παράγοντας του 

οποίου η έκκριση δεν επηρεάζεται τόσο 

όσο της LHRH στην υποθαλαμικη 
αμηνόρροια. Ώνεξάρτητα από τον 

μηχανισμό, ο συνδυασμός χαμηλής LH 

με φυσιολογικά επίπεδα ωοθυλακικής 

φάσης FSH είναι συχνός στον τύπο αυτό 

της υποθαλαμικής αμηνόρροιας. 
 Ών και τα κλινικά και βιοχημικά 

αυτά ευρήματα στοιχειοθετούν το πλαίσιο 

της ολικής ανεπάρκειας LHRH, συχνό-

τερα οι ασθενείς αυτές έχουν μερική 

διαταραχή στην ενδογενή έκκριση LHRH, 

έτσι ώστε τα περιφερικά επίπεδα γονα-
δοτροπινών να ποικίλουν εξαρτώμενα από 

τη συγκεκριμένη περίοδο που γίνεται η 

τυχαία αιμοληψία. Νι ορμονικές μετα-

βολές που εμφανίζονται στη νευρογενή 

ανορεξία φαίνεται να οφείλονται στην 
απώλεια βάρους και δεν υπάρχουν 

ενδείξεις για πρωτοπαθή υποθαλαμική 

βλάβη στο σύνδρομο αυτό.  

Ε υποθαλαμικη αμηνόρροια 

πρέπει να ναι πάντα μια διάγνωση 

συσχετισμού και αποκλεισμού. Αι‟ αυτό 
πρέπει πρώτα να αποκλειστούν βάσει 

ιστορικού, ανατομικές διαταραχές του 

άξονα υποθάλαμος -υπόφυση  και όγκοι 

που εκκρίνουν προλακτίνη.  

    
                                                                                                                                                            

2.6.5.  Πρωταθλητισμός 

(εξεσημασμένη άσκηση) – 

Ελάττωση σωματικού βάρους 
 
 

Ρο σωματικό βάρος σε σχέση με 

το ύψος και ιδιαίτερα η ποσότητα του 

σωματικού λίπους φαίνεται  να αποτελεί  

ένα σημαντικό παράγοντα  για την 

κυκλικότητα της έμμηνης ρύσης. Ώκραίες 
διαφοροποιήσεις του σωματικού βάρους 

(λίπους), παχυσαρκία ή απίσχναση, 

καταλήγουν τελικά σε αμηνόρροια 

διατρέ-χοντας  όλο το φάσμα των 

διαταραχών του άξονα ΢΢Φ (υποθάλαμος-

υπόφυση-ωοθήκες), που 
συμπεριλαμβάνει  την ανεπάρκεια του 

ωχρού σωματίου (συχνο-μηνόρροια), 

ανωοθυλακιορρηξία (αραιο-μηνόρροια) 

και δευτεροπαθή αμηνόρ-ροια. 

 Ξιθανολογείται ότι η συνολική 
ποσότητα του λιπώδους ιστού μπορεί να 

εκφρασθεί σε επίπεδα που είναι κρίσιμα 

τόσο για την εμμηναρχή, όσο και για τη 

διατήρηση της κυκλικότητας της έμμηνης 

ρύσης. Πτην ηλικία των 13 ετών το 

κρίσιμο επίπεδο του σωματικού λίπους 
στη σχέση βάρος / ύψος για την 

εμμηναρχή είναι 17%, ενώ, την ηλικία 

των 16 ετών το αντίστοιχο κρίσιμο 

επίπεδο για τη διατήρηση της έμμηνης 

ρύσης είναι 22%. Ώπώλεια του σωματικού 
βάρους σε ποσοστό 10 – 15 % αντιστοιχεί 

στο 1/3 του σωματικού λίπους, και έχει 

ως αποτέλεσμα  την πτώση κάτω από το 

όριο του 17% με καθυστέρηση της 

εμμηναρχής ή την πτώση κάτω του 22 % 

με διαταραχές της έμμηνης ρύσης.  
Ε αναπαραγωγική λειτουργία 

επηρεάζεται γενικώς από την ποσότητα 

του λίπους του σώματος. Ρο τελευταίο 

αποτελεί τόπο αφ‟ ενός παραγωγής ορμο-

νών, π.χ. οιστρογόνων από ανδρογόνα και 
αφ‟ ετέρου μεταβολισμού και αποθή-

κευσης στεροειδών ορμονών. Ρα 

τελευταία χρόνια η ανακάλυψη της 

λεπτίνης έχει οδηγήσει στην υπόθεση ότι 

η ουσία αυτή αποτελεί το συνδετικό 

κρίκο μεταξύ του περιφερικού λίπους και 
του ΘΛΠ, παρέχοντας έτσι την 

πληροφορία στους νευρώνες της GnRH 
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σχετικά με την επάρκεια ενέργειας, ώστε 

να μπορέσει το άτομο να ανταποκριθεί 

στη διαδικασία της λειτουργίας του 
αναπαραγωγικού συστήματος.  

Κια τέτοια πληροφορία μπορεί να 

αποτελεί το έναυσμα για την έναρξη της 

δραστηριοποίησης του υποθαλάμου και 

την έκκριση της GnRH, αν και έχει 

αμφισβητηθεί κατά πόσον η λεπτίνη 
αυξάνει στο περιφερικό αίμα πριν την 

έναρξη της ήβης. Πτην θεωρία με τη 

λεπτίνη εμπλέκεται το νευροπεπτίδιο ΢. 

Ώυτός ο νευροδιαβιβαστής πιθανώς 

προάγει την αναζήτηση τροφής ενώ αντί-
θετα η μείωση των επιπέδων του επάγει το 

αίσθημα του κορεσμού. Ε λεπτίνη 

συνδέεται με υποδοχείς στον τοξοειδή 

πυρήνα του υποθαλάμου προκαλώντας 

μείωση του νευροπεπτιδίου ΢, επάγοντας 

έτσι το αίσθημα του κορεσμού5,22.  
 Νι καταστάσεις που οδηγούν σε 

μεγάλη απώλεια βάρους είναι η εφαρ-

μογή αυστηρής δίαιτας είτε οικειοθελώς 

για λόγους αισθητικής ή 

επαγγελματικούς λόγους, είτε 
παθολογικά (ψυχογενής ανορεξία). Πτην 

περίπτωση των αθλητών  μπορεί να γίνει 

λανθασμένη εκτίμηση, διότι στον 

υπολογισμό  η απώλεια  του λιπώδους 

ιστού μπορεί να αντικαθίσταται  από το 

βάρος της αναπτυγμένης  μυϊκής μάζας 
με αποτέλεσμα  το σωματικό βάρος να 

παραμένει αναλλοίωτο. 

Ε φυσική άσκηση εκπροσωπεί 

μια κατάσταση φυσικού στρες που 

διαταράσσει την ομοιόσταση του οργα-
νισμού. Πτον στρεσογόνο παράγοντα της 

φυσικής άσκησης το αυτόνομο νευρικό 

σύστημα και ο άξονας υποθαλάμου – 

υπόφυσης–επινεφριδίων (ΕΟΏ) αντιδρούν 

παίρνοντας μέρος στην προσπάθεια 

διατήρησης της ομοιόστασης και της 
φυσιολογικής κατάστασης του οργανι-

σμού. Ώυτό επιτυγχάνεται με την αύξηση 

των επιπέδων της κορτιζόλης και των 

κατεχολαμινών στο πλάσμα. Ε φυσιο-

λογική ωστόσο ανταπόκριση του 
οργανισμού στην άσκηση είναι η 

καταστολή του άξονα ωοθηκών –

επινεφριδίων. 

  Ηδιαίτερα στον πρωταθλητισμό 

(υπέρμετρος σωματικός κάματος), στη 

δίαιτα, που είναι απαραίτητη για τη 
διατήρηση ορισμένου σωματικού βάρους 

και που οδηγεί στη μείωση του συνολικού 

σωματικού λίπους, προστίθενται  και τα 

επακόλουθα του stress που συνυπάρχει. 

Ρο πόσο σημαντικό ρόλο παίζει  το stress 
φαίνεται από το γεγονός ότι σε 

αμηνορροϊκές χορεύτριες ή αθλήτριες 

επανεμφανίσθηκε η εμμηνορρυσία  σε 

διαλείμματα άσκησης παρότι το σωματικό 

βάρος παρέμεινε το ίδιο. 

 Ε ενδοκρινική εικόνα που 
κυριαρχεί  στην υπέρμετρη σωματική 

άσκηση εμφανίζεται με μείωση  των 

γοναδοτροπινών, αύξηση της αυξητικής 

ορμόνης, PRL, T και των ενδορφινών. Ε 

υπερπρολακτιναιμία  είναι παροδικής 
μορφής  και έτσι δεν ενοχοποιείται  για 

την υποθαλαμική καταπίεση. Ώντίθετα, η 

αύξηση της στάθμης  της μελατονίνης 

φαίνεται να δρα ανασταλτικά στην ωστική 

έκκριση της GnRH. Ρέλος, στις 

αμηνορροϊκές  αθλήτριες παρατηρείται  
παράλληλα αναστολή της λειτουργίας του 

θυρεοειδούς με μείωση της στάθμης  της 

TSH, T3 και T4 στο πλάσμα. Π‟ αυτή την 

ενδοκρινική κατάσταση  προστίθενται και 

οι επιδράσεις που απορρέουν  από το 
stress και που είναι η αύξηση της ACTH, 

της κορτιζόλης, των κορτικοστεροειδών, 

της β-ενδορφίνης κ.λ.π. 

 Ε συνισταμένη όλων αυτών των 

ορμονικών διαφοροποιήσεων  επικεντρώ-

νεται στην αναστολή της συχνότητας και 
του εύρους των ωστικών ώσεων της 

GnRH, που ανάλογα με το βαθμό  

αναστολής κλιμακώνεται από την 

ανεπάρκεια του ωχρού σωματίου σε 

ανωοθυλακιορρηξία, για να καταλήξει σε 
αμηνόρροια31. 

 Ε συνεχής δίαιτα για αισθητικούς 

ή επαγγελματικούς λόγους  αναδύει με 

την πάροδο του χρόνου  μια νευρωτική 

προσήλωση, που εκφράζεται ως 

ανορεκτική αντίδραση και που αποτελεί  
το αρχέγονο στάδιο της ψυχογενούς  

ανορεξίας20.  

Πε μερικές γυναίκες η άσκηση 

προκαλεί απώλεια του λίπους του 

σώματος που δεν ελέγχεται με τη μέτρηση 
του ολικού σωματικού βάρους και έτσι 

δεν είναι σαφές αν ο υπογοναδισμός 

οφείλεται άμεσα σε απώλεια του λίπους 

του σώματος ή στην άσκηση αυτή καθ‟ 

αυτή. Κελέτη της  κατά ώσεις έκκρισης 

των γοναδοτροπινών δείχνει απουσία 
ώσεων. Ε απάντηση των γοναδοτροπινών 

στην εξωγενή χορήγηση GnRH συνήθως 
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είναι φυσιολογική. Ώνάκτηση του 

σωματικού βάρους και διακοπή της 

άσκησης έχει ως αποτέλεσμα την 
επανεμφάνιση της φυσιολογικής 

γοναδικής λειτουργίας26. 

 

 
Πίνακας 1: Ε ορμονική κατάσταση στην 
εγκατεστημένη ψυχογενή ανορεξία και στον 
πρωταθλητισμό (-μείωση, +αύξηση, 0 φυσιολογική) 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 
 
 

2.6.6. Άλλα 
 
 

 Βιάφοροι άλλοι παράγοντες 

μπορούν να οδηγήσουν είτε άμεσα είτε, 
συνηθέστερα, μέσω ποικίλων μηχανισμών 

σε καθυστερημένη ήβη. Ώνάμεσα στα 

άλλα αίτια που προκαλούν υποφυσιακή 

ανεπάρκεια είναι η αιμοχρωμάτωση. Ε 

αιμοχρωμάτωση μπορεί να συνοδεύεται 
από υποφυσιακή ανεπάρκεια λόγω της 

διήθησης της αδενοϋπόφυσης από 

σίδηρο. 

 Γπιπλέον τραύματα του κρανίου 

(ιδίως της βάσεως) μπορούν να 

προκαλέσουν  καταστροφή της υπόφυσης 
λόγω διακοπής της αιμάτωσης, ανευρύ-

σματα της έσω καρωτίδας, αμαρτώματα, 

νεοπλασματικές μεταστάσεις, φλεγμονές 

ειδικές και μη ειδικές αν και αποτελούν  

εξαιρετικά σπάνιες αιτίες υποφυσιακής 
βλάβης. 

 Πυχνή αιτία, ή ορθότερο, επιδεί-

νωση μιας υπάρχουσας  υποφυσιακής 

ανεπάρκειας είναι εκείνη που 

παρατηρείται  ύστερα από αφαίρεση  ενός 

υποφυσιακού αδενώματος, κυρίως όταν 

είναι ογκώδες ή όταν η εγχείρηση έγινε 

από τη διαμετωπιαία οδό. Νι χειρισμοί 

για την αφαίρεση του αδενώματος και οι 
αναπόφευκτες αγγειακές βλάβες συνεπά-

γονται, συνήθως, μεγαλύτερη έκπτωση  

της λειτουργίας της υπόφυσης από εκείνη 

που προϋπήρχε6. 

Γπιπλέον μια σειρά από άλλες 

καταστάσεις μπορούν να προκαλέσουν 
διαταραχές  της γοναδικής έκκρισης. Ώπό 

διάφορες μελέτες έχει φανεί ότι 

ενδοκρινικές διαταραχές όπως π.χ. ο υπό 

– και ο υπερθυρεοειδισμός μπορούν να 

διαταράξουν την ομαλή λειτουργία του 
υποθαλαμοϋποφυσιακού άξονα29. 

Ώκόμα, χρόνιες φλεγμονώδεις 

καταστάσεις όπως η νόσος Crohn μπορεί 

να σχετίζονται με την καθυστερημένη 

ήβη. Βυο σημαντικοί αιτιολογικοί 

παράγοντες είναι η χρόνια υποθρεψία και 
οι άμεσες επιδράσεις των φλεγμονωδών 

παραγόντων που εκκρί-νονται από το 

φλεγμένον έντερο και οι οποίοι δρουν σε 

πολλαπλά επίπεδα της αναπαραγωγικής 

λειτουργίας. Φς και  αλλαγές 
περιβάλλοντος (ταξίδια, αλλαγή τόπου 

διαμονής κλπ) μπορούν να οδηγήσουν σε 

διαταραχές της έκκρισης των 

γοναδοτροπινών και καθυστέρηση της 

ήβης, ειδικά αν η αλλαγή περιβάλλοντος 

δε συμβαδίζει με την επιθυμία του 
ατόμου ή για διάφορους λόγους 

επισυμβαίνει τακτικά41.  

Ξρόσφατες έρευνες έδειξαν ότι οι 

ιντερλευκίνες 1 και 6 μπορούν να 

εμποδίσουν την στεροειδογέννεση στις 
ωοθήκες καθώς και την έκκριση της 

GnRH ενεργοποιώντας νευροενδοκρινικά 

κυκλώματα που περιέχουν τον εκλυτικό 

παράγοντα της κορτικοτροπίνης και 

βαζοπρεσίνη23,24. Ρέλος έχει ενοχοποιηθεί 

και το άσθμα στην καθυστέρηση της 
ήβης, κυρίως λόγω της  φαρμακευτικής 

αγωγής με γλυκοκορτικοειδή30. 

 

 

2.6.7. Καταστάσεις έντονου stress 

 

 Πε κατάσταση στρες, ο άξονας 

υποθαλάμου - υπόφυσης - επινεφριδίων 

(ΕΟΏ) ασκεί μια ανασταλτική δράση στη 

λειτουργία του αναπαραγωγικού συστή-
ματος της γυναίκας. 

 
Παράμετροι 

Χυχογενής 
Ανορεξία 

Πρωταθλη-
τισμός 

Πωματικό βάρος - - -,0 

FSH - LH - - 

ACTH + + 

Θορτιζόλη + + 

Θορτικοστεροειδή + + 

Ώυξητική ορμόνη 0 + 

TSH 0 - 

T4 0 - 

T3 - - 

E2 - - 

T + + 

Κελατονίνη 0 + 

PRL 0 +,0 

β- ενδορφίνη + + 
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Ε κορτικοτροπίνη που απελευ-

θερώνεται στο στρες αναστέλλει την 

έκκριση του εκλυτικού παράγοντα των 
γοναδοτροπινών (GnRH) στον υποθά-

λαμο, τα γλυκοκορτικοειδή αναστέλλουν 

την έκκριση της ωχρινοτρόπου ορμόνης 

από την υπόφυση καθώς και την έκκριση 

των ωοθηκικών οιστρογόνων και της 

προγε-στερόνης. Ώυτές οι δράσεις 
ευθύνονται για την εκδήλωση της 

υποθαλαμικής αμηνόρροιας του στρες, 

που παρατηρείται σε καταστάσεις άγχους 

και κατάθλιψης, σε πολυτόκους, σε 

γυναίκες με διαταραγμένες διατροφικές 
συνήθειες, έπειτα από μακροχρόνια 

εξαντλητική άσκηση, καθώς και στον 

υπογοναδισμό τον οφειλόμενο στο 

σύνδρομο Cushing. 

 Γπιπλέον ο εκλυτικός  παράγο-

ντας της κορτικοτρόπου ορμόνης (CRH) 
καθώς και οι υποδοχείς της έχουν 

απομονωθεί στην πλειοψηφία των ιστών 

του αναπαραγωγικού συστήματος, όπως 

στη μήτρα, τις ωοθήκες και τον 

πλακούντα. Ν εκλυτικός παράγοντας της 
κορτικοτροπίνης έχει βρεθεί επίσης σε 

περιφερικές φλεγμονώδεις εστίες όπου 

και προωθεί την φλεγμονώδη διεργασία. 

  

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

Ν πλακουντιακός εκλυτικός παράγοντας 

της κορτικοτροπίνης (CRH) συμμετέχει 

επίσης στη φυσιολογία της εγκυμοσύνης 
και στη διαδικασία του τοκετού. 

Γιδικότερα, τα κυκλοφορούντα επίπεδα 

του πλακουντιακού παράγοντα CRH είναι 

υπεύθυνα για τη φυσιολογική αύξηση της 

κορτιζόλης στο τελευταίο μισό της εγκυ-

μοσύνης. Ώυτή η αύξηση της κορτιζόλης 
συνοδεύεται από καταστολή της λει-

τουργίας των επινεφριδίων, γεγονός που 

μπορεί να εξηγήσει την εμφάνιση κυανώ-

σεων, καταστολής και κατάθλιψης καθώς 

και την αυξημένη εκδήλωση αυτοάνοσων 
φαινομένων στο τελευταίο μισό της 

κύησης32,33,34,35,36,37,38. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  2  

 
 
Κλινική εικόνα πρωτοπαθούς αμηνόρροιας   

 
 

 

 
Μηναριτζόγλου Αλίκη  

Χατζηϊωαννίδου Κυριακή  
Χατζηκόκκινου Παρασκευή 

 

 

 

Ν υπογοναδοτροφικός υπογονα-
δισμός χαρακτηρίζεται από αμηνόρροια, 

η οποία διακρίνεται σε πρωτοπαθή και 

δευτεροπαθή. Παν πρωτοπαθή αμηνό-

ρροια ορίζεται η μη αυτόματη εμφάνιση 

της εμμήνου ρύσεως μέχρι το 15ο έτος 
της ηλικίας ή μέσα σε τρία έτη μετά από 

την πλήρη ανάπτυξη των μαστών. Κπορεί 

να οφείλεται σε γενικά αίτια (πχ νόσους) 

ή παθήσεις του άξονα υποθάλαμος – 

υπόφυση – ωοθήκες – μήτρα. Πτην πρώτη 

περίπτωση το αίτιο αποτελεί μια σοβαρή 
χρόνια πάθηση όπως για παράδειγμα 

συγγενής καρδιοπάθεια, αιμολυτική 

αναιμία, νεφρική ανεπάρκεια, νόσος 

Cushing και ο υποθυρεοειδισμός. Νι 

καταστάσεις αυτές αναγνωρίζονται εύκολα 
από την ειδική συμπτωματολογία τους 

που είναι έκδηλη και χαρακτηριστική. 

Πυνήθως στις περιπτώσεις αυτές 

συνυπάρχει αναστολή του αναστήματος. 

Πτη δεύτερη περίπτωση, δηλαδή 

σε παθήσεις του άξονα υποθάλαμος–
υπόφυση–ωοθήκες–μήτρα διακρίνουμε 

δυο κατηγορίες:47,76,77 

1. Ξεριπτώσεις χωρίς ανάπτυξη μαστών 

2. Ξεριπτώσεις με κανονική ανάπτυξη 

μαστών        (πίνακας 1) 
 

Πίνακας 1: Ραξινόμηση αμηνορροιών 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

1. Πρωτοπαθής αμηνόρροια χωρίς 

ανάπτυξη μαστών   

 

Πυγκεκριμένα στις περιπτώσεις 
πρωτοπαθούς αμηνόρροιας χωρίς 

ανάπτυξη μαστών η έλλειψη ανάπτυξης 

του μαζικού αδένα, ο οποίος είναι 

ευαίσθητος στην οιστρογονική δράση, 

σημαίνει ότι οι ωοθήκες δεν λειτούργησαν 
ποτέ. Ρα σύνδρομα, συνεπώς, που 

ανήκουν σ‟ αυτή την κατηγορία 

χαρακτηρίζονται από πλήρη έλλειψη της 

λειτουργίας των ωοθηκών που 

παρατηρείται σε δύο περιπτώσεις: 

α) όταν υπάρχει ανεπάρκεια των γονα-
δοτροφινών είτε συγγενής είτε 

επίκτητη, λόγω βλάβης του 

υποθάλαμο – υποφυσιακού άξονα ή 

κατόπιν δράσης ανασταλτικών 

ουσιών στην έκκριση τους 
β)  όταν υπάρχει έλλειψη ωοθηκών ή 

του λειτουργικού τμήματος των 

ωοθηκών, όπως στις δυσγενετικές 

ωοθήκες των χρωματοσωμικών ανω-

μαλιών (πίνακας 2) ή καταστροφή 

του ωοθηκικού ιστού ή αδυναμία 
ανταπόκρισης στη διέγερση των 

γοναδοτροφινών.48,78,79 

 

Πε όλες τις περιπτώσεις η έλλειψη 

αυτόματης ανάπτυξης των μαστών 
αποτελεί σημαντικό κλινικό σημείο για 

τον προσανατολισμό της διάγνωσης και 

για τον αποκλεισμό των άλλων μορφών 

πρωτοπαθούς αμηνόρροιας με ανάπτυξη 

μαστών. Νι περιπτώσεις χωρίς ανάπτυξη 

μαστών έχουν και άλλα κλινικά 
χαρακτηριστικά που επιτρέπουν το 

διαχωρισμό μεταξύ τους. Ένα από αυτά 

είναι το ανάστημα. 

 

 
 
 

 
 

ΡΏΜΗΛΝΚΕΠΕ ΏΚΕΛΝΟΟΝΗΦΛ 
1. πρωτοπαθής αμηνόρροια με έλλειψη 

δευτερογενών χαρακτηριστικών του φύλου 

α) υποθαλαμική ανεπάρκεια απότοκος 
ανώμαλης έκλυσης GnRH 

β) μεμονωμένη γοναδοτροπική ανεπάρκεια 
γ) γοναδική βλάβη λόγω γενετικής 

ανωμαλίας 
2. πρωτοπαθής αμηνόρροια με κανονική 

ανάπτυξη μαστών και χωρίς μήτρα 
α) Ζηλεοποιητικός όγκος 

β) συγγενής απλασία μήτρας 
3. πρωτοπαθής και δευτεροπαθής αμηνόρροια 

με δευτερογενή χαρακτηριστικά του φύλου 
α) υποθάλαμο – υποφυσιακά αίτια  

β) ωοθηκικά αίτια 

γ) αίτια από τη μήτρα 
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Πίνακας 2. Ξρωτοπαθής αμηνόρροια  
λόγω γοναδικής βλάβης 

 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
 
 

 

 

 
 

 
Πύμφωνα με το μορφολογικό κριτήριο 

του αναστήματος οι ασθενείς με 

πρωτοπαθή αμηνόρροια χωρίς μαστούς 
διαιρούνται σε τρεις υποομάδες: στους 

ασθενείς με κανονικό, χαμηλό ή μέτριο 

ανάστημα (πίνακας 3).76,78,80 

 

 
 

 

 

 

 
 
 
1.1.   Ασθενείς με πρωτοπαθή 

αμηνόρροια χωρίς μαστούς και 
με κανονικό ανάστημα 

 

 

Πτην ομάδα αυτή ανήκει το 

μεγαλύτερο ποσοστό των πρωτοπαθών 

αμηνορροιών. Κορφολογικά, οι ασθε-
νείς χαρακτηρίζονται ατό το φυσιο-

λογικό ύψος, την τάση για μακροσκελία 

και την ελλειπή ή αραιή τρίχωση του 

εφηβαίου. Ε αμηνόρροια μπορεί να 

οφείλεται σε συγγενή έλλειψη γοναδο-
τροφινών οπότε καλείται υπογονα-

δοτροφική αμηνόρροια ή σε ωοθηκική 

ανωμαλία οπότε ονομάζεται υπεργονα-

δοτροφική αμηνόρροια, διότι στην 

περίπτωση αυτή οι γοναδοτροφίνες 

εκκρίνονται σε μεγάλες ποσότητες λόγω 
έλλειψης των ωοθηκικών ορμονών. 

Ε στάθμη των γοναδοτροφινών 

στο αίμα και η απάντηση τους στη 
διέγερση με GnRH αποτελεί σημαντικό 

διαχωριστικό κριτήριο. Ε διάκριση των 

δύο μορφών της αμηνόρροιας έχει 

μεγάλη προγνωστική σημασία, γιατί 

στην περίπτωση της υπογοναδο-

τροφικής αμηνόρροιας είναι δυνατή η 
πρόκληση ωορρηξίας με τη χορήγηση 

γοναδοτροφινών και η τεκνοποίηση. 

Ε υπογοναδοτροφική πρωτοπα-

θής αμηνόρροια είναι η πιο συχνή 

μορφή πρωτοπαθούς αμηνόρροιας. Ε 
πάθηση είναι συγγενής και πιστεύεται 

ότι οφείλεται σε μη μετανάστευση των 

νευροεκκριτικών κυττάρων που παρά-

γουν την GnRH από τον οσφρητικό 

λοβό στον υποθάλαμο ή ακόμα σε 

απλασία τους, η οποία προκαλεί ανα-

Πίνακας  3: Φρωμοσωμικές ανωμαλίες και κλινική εικόνα  
 

ΛΝΠΝΠ ΏΛΆΠΡΕΚΏ/ ΘΙΗΛΗΘΉ ΓΗΘΝΛΏ FSH LH ΝΗΠΡΟΝΑ ΖΓΟΏΞΓΗΏ 

Π΢ΛΒΟΝΚΝ 
TURNER 
(45ΤΝ) 

 Ταμηλό ανάστημα 

 Πεξουαλικός παιδισμός 

 Ραινιοειδείς ωοθήκες 

 Πυγγενείς ανωμαλίες 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 Νιστρογονοθεραπεία 
- ανάπτυξη μαστών 
 -αποφυγή οστεοπόρω- 

  σης 

ΏΛΦΚΏΙΗΏ 
ΤΟΦΚΝΠΦ- 
ΚΏΡΝΠ Τ 

 Ταμηλό ανάστημα (εάν λείπει το 
κοντό σκέλος του X) 

 Θανονικό ανάστημα (εάν λείπει το 

μακρύ σκέλος του Τ) 

 Ραινιοειδείς ωοθήκες  

 Πεξουαλικός παιδισμός 

 
 
 

 

 
 
 

 

 
 
 

 

 
 

 Νιστρογονοθεραπεία 

- ανάπτυξη μαστών 
 -αποφυγή οστεοπόρω- 
  σης 

ΑΝΛΏΒΗΘΉ 
Β΢ΠΑΓΛΓΠΗΏ 

(46ΤΤ)ΚΓ 

ΡΏΗΛΗΝΓΗΒΓΗΠ 
ΑΝΛΏΒΓΠ 

 Θανονικό ανάστημα 

 Πεξουαλικός παιδισμός 

 
 

 

 
 

 

 
 

 

 Νιστρογονοθεραπεία 
- ανάπτυξη μαστών 

 -αποφυγή οστεοπόρω- 
  σης 

ΚΦΠΏΧΘΝ 

Τ/ΤΤ 
Τ/ΤΤΤ 

 Κεγάλη ποικιλία στο φαινότυπο 

 Αενικά υψηλότερα του μέσου όρου 

 

 

 

 

 

 
 Νιστρογονοθεραπεία 

- ανάπτυξη μαστών 
 -αποφυγή οστεοπόρω- 
  σης 

ΝΗΠΡΟΝΑΝΛΝΖΓΟΏΞΓΗΏ:    0,6 mg έως 2,5mg την ημέρα και την τελευταία εβδομάδα του κύκλου ένα    

                                           προγεσταγόνο 10mg  αποφυγή νεοπλασίας ενδομητρίου.  

ΡΏΜΗΛΝΚΕΠΕ ΏΚΕΛΝΟΟΝΗΦΛ 

ΏΚΕΛΝΟΟΝΗΦΛ 
1. πρωτοπαθής αμηνόρροια με έλλειψη 

έλλειψη δευτερογενών χαρακτηριστικών 
χαρακτηριστικών του φύλου 

α) υποθαλαμική ανεπάρκεια απότοκος 
ανεπάρκεια απότοκος ανώμαλης 
ανώμαλης έκλυσης GnRH 
GnRH 

β) μεμονωμένη γοναδοτροπική ανεπάρκεια 
γοναδοτροπική ανεπάρκεια 
ανεπάρκεια 

γ) γοναδική βλάβη λόγω γενετικής 

γενετικής ανωμαλίας 
2. πρωτοπαθής αμηνόρροια με κανονική 

κανονική ανάπτυξη μαστών και χωρίς 
και χωρίς μήτρα 

α) Ζηλεοποιητικός όγκος 
β) συγγενής απλασία μήτρας 
μήτρας 

3. πρωτοπαθής και δευτεροπαθής αμηνόρροια 

δευτεροπαθής αμηνόρροια με δευτερογενή 
με δευτερογενή χαρακτηριστικά του φύλου 
χαρακτηριστικά του φύλου 
α) υποθάλαμο – υποφυσιακά αίτια  

υποφυσιακά αίτια  
β) ωοθηκικά αίτια 
γ) αίτια από τη μήτρα 

 

ΠΡΨΣΟΠΑΘΗ΢ ΑΜΗΝΟΡΡΟΙΑ  
ΛΟΓΨ ΓΟΝΑΔΙΚΗ΢ ΒΛΑΒΗ΢ 
 
1. Πύνδρομο Turner (45xo) 

2. Ώνωμαλία κατασκευής του 
χρωμοσώματος Τ 

3. Κωσαϊκό 
4. Ώμιγής γοναδική δυσγενεσία(46xx) με 

ταινιοειδείς γονάδες  
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στολή της έκκρισης των γοναδο-

τροφινών. 

Ε βασική έκκριση των γοναδο-
τροφινών είναι μικρότερη από τα 

κατώτερα φυσιολογικά όρια. Ε διέγερση 

με GnRH προκαλεί ελάχιστη ή καθόλου 

απάντηση και αυτό αποτελεί το βασικό 

διαγνωστικό στοιχείο της υπογονα-

δοτροφικής αμηνόρροιας που μαζί με 
τη διάγνωση της πάθησης ενέχει και την 

ευνοϊκή πρόγνωση για τη μελλοντική 

τεκνοποίηση. Γπανειλημμένη διέγερση 

όμως με GnRH προκαλεί διέγερση των 

γοναδοτροφινών, γεγονός που αποδει-
κνύει τη λειτουργική ακεραιότητα των 

γοναδοτρόπων κυττάρων και τη δευτε-

ροπαθή του υπολειτουργία που οφεί-

λεται σε υποθαλαμική ανωμαλία. 

Νι ασθενείς αυτοί ενηλικιώ-

νονται και ζουν τα υπόλοιπα χρόνια της 
ζωής τους χωρίς καμία άλλη εκδήλωση 

υποθαλαμικής ανωμαλίας. Πε μερικές 

περιπτώσεις υπάρχει και βλάβη της 

οσφρητικής λειτουργίας που εκδηλώ-

νεται με ανοσμία. Ρο σύνδρομο αυτό 
(Kallmann) είναι συχνότερο στους 

άνδρες.42,49,76,77,79 Ε κλινική εικόνα των 

ασθενών είναι τυπική ενός ατόμου με 

κανονικό ανάστημα ενήλικα, αλλά 

χωρίς ανάπτυξη μαστών και χωρίς ή με 

ελάχιστα στοιχεία ήβης. Ρο ύψος είναι 
κανονικό και ορισμένες φορές υπάρχει 

τάση για μακροσκελία. Νι μαστοί δεν 

έχουν αναπτυχθεί. Πε ορισμένες περι-

πτώσεις η πτυχή που δημιουργεί το λί-

πος του θώρακα δίνει την εντύπωση μα-
στών, αλλά η ψηλάφηση αποκαλύπτει 

την έλλειψη του μαζικού αδένα. Ε τρι-

χοφυΎα στη μασχάλη ή το εφήβαιο λεί-

πει ή είναι λίγη και αραιή (Γικόνα 1). 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

1.2. Ασθενείς με πρωτοπαθή 

αμηνόρροια χωρίς μαστούς 

και χαμηλό ανάστημα.  
 

 

Πτην ομάδα αυτή ανήκουν δυο νόσοι:  

1)  ο υποφυσιακός νανισμός και  

2)  Ε τυπική μορφή του συνδρόμου 

της γοναδικής δυσγενεσίας (σύν-
δρομο Turner) που διαχωρίζονται 

εύκολα κλινικά και εργαστη-

ριακά.48,79,80 

Ν υποφυσιακός νανισμός διακρίνεται 

εύκολα από τη μεγάλη καθυστέρηση 
της σωματικής ανάπτυξης, τη χαρακτη-

ριστική μορφολογία, την παντελή έλλει-

ψη στοιχείων της ήβης, την ανεπάρκεια 

των άλλων ενδοκρινών αδένων που 

συνήθως συνυπάρχει και από τις 

χαμηλές γοναδοτροφίνες. Ρο σύνδρομο 
Turner εκτός από το βραχύ ανάστημα, 

εμφανίζει τις χαρακτηριστικές σωματι-

κές ανωμαλίες από τις οποίες αναγνω-

ρίζεται εύκολα με την κλινική εξέταση 

και από τις υψηλές γοναδοτροφίνες  
 

 

1.3.  Ασθενείς με πρωτοπαθή 

αμηνόρροια χωρίς μαστούς, 

με υπερτρίχωση και μέτριο 

ανάστημα  

 

 

Ε ασθενής η οποία έχει έλλειψη 

ανάπτυξης μαστών και πρωτοπαθή 

αμηνόρροια και συγχρόνως εμφανίζει 
υπερτρίχωση και μέτριο ανάστημα, 

διαμόρφωσε την κλινική αυτή εικόνα 

επειδή δέχτηκε για μακρύ χρονικό 

διάστημα πριν από την ήβη την 

επίδραση μεγάλων ποσών ανδρογόνων.  

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

Εικ. 1: ΢πογοναδοτροφική 
πρωτοπαθή αμηνόρροια. 

Θανονικό ύψος, έλλειψη 
μαστών (πτυχή λίπους δίνει 
την εντύπωση μαστών), 
έλλειψη τρίχωσης εφη-

βαίου. 

 

Εικ. 2: Ώσθενής με 
πρωτοπαθή αμηνόρροια 

χωρίς μαστούς, με 
υπερτρίχωση και μέτριο 
ανάστημα. 
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Ώυτό συμβαίνει στη συγγενή 

υπερπλασία των επινεφριδίων η οποία 

μπορεί να μείνει αδιάγνωστη μέχρι την 
εποχή της ήβης ή να εμφανιστεί με 

ελαφριά μορφή σαν πρώιμη ήβη που 

συνεχίζεται μετά την ηλικία της ήβης 

σαν πρωτοπαθής αμηνόρροια. Ε 

διάγνωση δεν παρουσιάζει δυσκολίες. 

΢πάρχει το ιστορικό της πρώιμης ήβης 

και η υπερτροφία της κλειτορίδας και 
συχνά η ελαφριά μορφή της ανωμαλίας 

του ουρογεννητικού κόλπου (Ξίνακας 4 

& 5).  

 

 
Πίνακας 4: 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 
 

 

2. Πρωτοπαθής αμηνόρροια με 
κανονικούς μαστούς 

 

 

Ε ανάπτυξη των μαστών στην 

κατηγορία αυτή των ασθενών φανερώνει 

ότι στον οργανισμό του υπάρχει ή 
υπήρξε κάποτε πηγή οιστρογόνων. Ε 

έλλειψη συνεπώς εμμηνορρυσίας μπο-

ρεί να οφείλεται σε δύο καταστάσεις: 

 

 

 

 

α)  σε ανωμαλία του τελικού οργάνου 
από το οποίο θα εμφανιστεί η 

αιμορραγία (μήτρα). 

β)   σε ανεπαρκή έκκριση οιστρογόνων, 

η οποία προκάλεσε στην αρχή της 

ήβης την ανάπτυξη των μαστών, 

λόγω της ευαισθησίας τους, αλλά 
δεν ήταν/είναι αρκετή για να 

δημιουργήσει τις απαραί-τητες 

μεταβολές στο ενδομήτριο που θα 

οδηγήσουν στην εμφάνιση της 

εμμηνορρυσίας.50,78  

Κπορεί να παρατηρηθεί σε πέντε 

καταστάσεις: 

 1. τις υποθαλαμοϋποφυσιακές 

παθήσεις 

 2. το σύνδρομο των 

πολυμικροθυλακικών ωοθηκών  
 3. την όψιμή μορφή της συγγενούς 

υπερπλασίας των επινεφριδίων 

 4.  τις υπεργοναδοτροφικές 

καταστάσεις 

 5.  την απλή καθυστέρηση της ήβης. 
 

Οι υποθαλομοϋποφυσιακές πα-

θήσεις, στις σπάνιες περιπτώσεις που 

εκδηλώνονται κατά την εποχή της ήβης, 

μπορούν να προκαλέσουν πρωτοπαθή 

αμηνόρροια. 
Ρο αδένωμα της υπόφυσης είναι 

σπάνιο σ‟ αυτή την ηλικία, ενώ το 

κρανιοφαρυγγίωμα που είναι νεόπλα-

σμα της νεαρής ηλικίας διαπιστώνεται 

όχι πολύ συχνά. Άλλες αιτίες μπορεί να 

οφείλονται σε ένα σημαντικό γεγονός 

 
Τπερτρίχωση:  υπερβολική ανάπτυξη τριχοφυΎας ή παρουσία τριχοφυΎας σε περιοχές του  σώματος 

της γυναίκας, που κανονικά δε θα έπρεπε να υπάρχει. 

Αρρενοποίηση:  ανάπτυξη ανδρικών δευτερογενών χαρακτηριστικών του φύλου σε γυναίκες 
(υπερτρίχωση, ακμή, βράγχος φωνής, αύξηση μυών, αύξηση της libido) 

 
Αποθηλεοποίηση:  ολιγομηνόρροια, αμηνόρροια, ατροφία μαστών, ελάττωση παραγωγης τραχηλικής 

βλέννης – κολπικού υγρού) 
   

Ώμηνόρροια με υπερτρίχωση  συμπτώματα αρρενοποίησης, αποθηλεοποίηση   

 
Πίνακας 5: ΡΏΜΗΛΝΚΕΠΕ ΡΦΛ ΏΗΡΗΦΛ 

΢ΞΓΟΞΏΟΏΑΦΑΕΠ ΏΛΒΟΝΑΝΛΦΛ ΠΓ Α΢ΛΏΗΘΓΠ 
 
1. ΗΒΗΝΠ΢ΠΡΏΡΗΘΏ ΏΗΡΗΏ:  

α)  ΗΒΗΝΞΏΖΕ 

β)  ΝΗΘΝΑΓΛΕ 
2.   Σ΢ΠΗΝΙΝΑΗΘΝΠ ΒΏΠ΢ΡΟΗΤΗΠΚΝΠ 
3.   ΦΝΖΕΘΗΘΏ ΏΗΡΗΏ:  

α) Π΢ΛΒΟΝΚΝ ΞΝΙ΢Θ΢ΠΡΗΘΦΛ 

ΦΝΖΕΘΦΛ 
β) ΢ΞΓΟΖΕΘΦΠΕ ΦΝΖΕΘΕΠ 
γ) ΝΑΘΝΗ ΏΟΟΓΛΝΞΝΗΝΗ 
δ) ΏΟΟΓΛΝΞΝΗΕΠΕ ΡΕΠ Θ΢ΕΠΓΦΠ 

4.   ΓΞΗΛΓΣΟΗΒΗΏΘΏ ΏΗΡΗΏ: 
α) Π΢ΑΑΓΛΕΠ ΢ΞΓΟΞΙΏΠΗΏ ΡΦΛ 
ΓΞΗΛΓΣΟΗΒΗΦΛ 
β) ΝΑΘΝΗ ΡΦΛ ΓΞΗΛΓΣΟΗΒΗΦΛ 

5.   Π΢ΛΒΟΝΚΝ CUSHING 
6.   ΗΏΡΟΝΑΓΛΕ ΏΗΡΗΏ   
7.   ΑΓΛΓΡΗΘΏ ΏΗΡΗΏ :          

α) ΑΝΛΏΒΗΘΕ Β΢ΠΑΓΛΓΠΗΏ 

β)  ΏΡΓΙΕ ΚΝΟΣΕ ΖΕΙΓΝΞΝΗΕΡΗΘΝ΢ 
ΝΟΤΗ  

8.   ΒΗΏΣΝΟΏ :  
α) ΏΘΟΝΚΓΑΏΙΗΏ 

β) ΞΝΟΣ΢ΟΗΏ  



 275 

που είχε σοβαρό ψυχολογικό αντίκτυπο 

ή σε μια νόσο ή σε απώλεια βάρους και 

σε περιπτώσεις κακής διατροφής είτε 
ακόμα ιδιοπαθούς αιτιολογίας, με 

αποτέλεσμα την αναστολή της λειτουρ-

γίας των ωοθηκών (μέσω του υποθα-

λάμου) πριν την ολοκλήρωση της 

πρώτης εμμηνορρυσίας. Ε ψυχογενής 

ανορεξία αποτελεί συχνό αίτιο υποθα-
λαμικής πρωτοπαθούς αμηνόρ-

ροιας.51,76,77 
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2.1. Δευτεροπαθής αμηνόρροια  

 

 

 Βευτεροπαθής αμηνόρροια κα-
λείται η μη εμφάνιση της εμμήνου 

ρύσης για διάστημα 3 μηνών, όταν ο 

κύκλος είναι κανονικός ή 6 μηνών όταν 

προϋπήρχε αραιομηνόρροια.50,76,78,79,80 

Αια την κατανόηση του 
μηχανισμού της δευτεροπαθούς αμη-

νόρροιας και του τρόπου διερεύνησης 

και αντιμετώπισης της, πρέπει να 

ληφθούν υπόψη τρεις παράμετροι: 

α) η δευτεροπαθής αμηνόρ-

ροια δεν είναι σύμπτωμα (όπως πχ η 
κεφαλαλγία), ενδεικτικό μιας νόσου ή 

κατάστασης. Πε κάθε περίπτωση 

συνεπώς, πρέπει να αναζητείται η αιτία, 

που μπορεί να είναι σοβαρή και να μη 

γίνεται άκριτη συμπτωματική θεραπεία.  
β) εφόσον υπάρχει υγιές 

ενδομήτριο θα αιμορραγεί κάθε φορά 

που θα δέχεται την επίδραση ενδογενών 

ή εξωγενών οιστρο-γόνων για ορισμένο 

χρονικό διάστημα και ότι η αιμορραγία 

θα εμφανίζεται λίγες μέρες μετά τη 
διακοπή της ορμονικής επίδρασης. 

γ) η εμφάνιση κανονικής 

εμμήνου ρύσεως προϋποθέτει την 

ακεραιότητα και αρμονική λειτουργία : 
1. του υποθαλάμου, όπου εκλύονται τα 

αρχικά ερεθίσματα, 2. της υπόφυσης η 

οποία εκκρίνει τις γοναδο-τροφίνες 3. 
των ωοθηκών, οι οποίες εκκρίνουν τις 

ωοθηκικές ορμόνες και 4. του 
ενδομητρίου, το οποίο θα δεχθεί τις 

ωοθηκικές ορμόνες και θα υποστεί τις 
κυκλικές μεταβολές, που θα καταλή-

ξουν στην εμμηνορυσία. 

 

Ε δευτεροπαθής αμηνόρροια, 

συνεπώς μπορεί να οφείλεται σε: 
I.  ΢ποθαλαμικές διαταραχές 

II.  ΢ποφυσιακή βλάβη 

III. Φοθηκική βλάβη 

IV. ΐλάβη του ενδομητρίου. 

 

 
 

2.2. Τποθαλαμικές διαταραχές  

 

 

Ε πιο συχνή αιτία της δευτερο-
παθούς αμηνόρροιας είναι η διαταραχή 

της λειτουργίας του υποθαλάμου. 47,76,77 

Ε μεγάλη συχνότητα της υπο-

θαλαμικής δευτεροπαθούς αμηνηόρ-

ροιας εξηγείται από το γεγονός ότι ο 

υποθάλαμος, λόγω της στρατηγικής 
θέσης και των πολλαπλών συνδέσέων 

του, είναι λίαν ευπαθής στις επιδράσεις 

του φλοιού και των άλλων περιοχών του 

κεντρικού νευρικού συστήματος και της 

περιφέρειας. Ν υποθάλαμος είναι 
δέκτης πολλών ερεθισμάτων και είναι 

φυσικό όταν οι διεγέρσεις είναι έντονες 

ή ασυνήθιστες να διαταράσσεται η 

ομαλή ορμονική έκκριση του 

υποθαλάμου. 

Νι υποθαλαμικές αμηνόρροιες 
χαρακτηρίζονται από το γεγονός ότι οη 

ωοθηκική λειτουργία δεν καταστέλλεται  

τελείως και ότι η αμηνόρροια αποκα-

θίσταται συνήθως εύκολα και πολλές 

φορές αυτόματα, όταν απομακρυνθεί το 
αίτιο που προκάλεσε την υποθαλαμική 

διαταραχή. 

Ε τυπική μορφή της υποθα-

λαμικής αμηνόρροιας είναι η παρατη-

ρούμενη στις αγχώδεις καταστάσεις και 

στις περιόδους ψυχικής αναταραχής. 
Ησχυρά ψυχικά τραύματα μπορεί να  

προκαλέσουν υποθαλαμική αμηνόρ-

ροια. Πε ευαίσθητα άτομα υποθαλαμική 

αμηνόρροια είναι δυνατόν να εμφανι-

στεί και ύστερα από ελαφρότερες 
ψυχικές αναστατώσεις.78,79 

Κόνιμες ή παρατεταμένες αγχώ-

δεις καταστάσεις ή στρεσογόνες συνθή-

κες διαβίωσης, τόσο συνηθισμένες στο 
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σύγχρονο άνθρωπο, οδηγούν σε δευτε-

ροπαθή υποθαλαμική αμηνόρροια.51,52 

Νι αμηνόρροιες που παρατηρούνται στα 
ταξίδια ή στις αλλαγές του περιβάλ-

λοντος, έχουν τον ίδιο παθογενετικό 

μηχανισμό. 

Ε απότομη απώλεια βάρους, 

ύστερα από απισχναντική διαιτά, 

συνοδεύεται συχνά από δευτεροπαθή 
αμηνόρροια, που έχει υποθαλαμική 

συμμετοχή, αλλά είναι συνηθώς 

επίμονη.  

Ε ψυχογενής ανορεξία συνο-

δεύεται από δευτεροπαθή αμηνόρροια 
η οποία οφείλεται στη χρόνια ασιτία. 

Γμφανίζει επίσης διαταραχές στο 

μεταβολισμό των επινεφριδικών και των 

θυρεοειδικών ορμονών. Ε κορτιζόλη του 

αίματος είναι αυξημένη, λόγω αύξησης 

του χρόνου ημίσιας ζωής και η Ρ3 είναι 
χαμηλή, δημιουργώντας μια υπομετα-

βολική κατάσταση.76,77  

Υυχοφάρμακα επίσης μπορούν 

να προκαλέσουν αμηνόρροια υποθαλα-

μικής αιτιολογίας. 

 

2.3. Τποφυσιακή βλάβη  

 
 

Ε συχνότερη βλάβη της υπο-

φυσιακής λειτουργίας που μπορεί να 

οδηγήσει στην εμφάνιση δευτεροπαθούς 

αμηνόρροιας προέρχεται από την 

ανάπτυξη υποφυσιακού αδενώματος. 47 

Πτα μη ορμονοεκκριτικά αδενώ-

ματα το σύμπτωμα της αμηνόρροιας 

είναι μεγάλης διαγνωστικής σημασίας, 

γιατί ορισμένες φορές αποτελεί τη μόνη 

κλινική εκδήλωση ή εμφανίζεται νωρίς 
στην ανάπτυξη του αδενώματος. 

Πτα ορμονοεκκριτικά αδενώματα η 

αμηνόρροια είναι ένα από τα πολλά 

κλινικά συμπτώματα τα οποία είναι 

χαρακτηριστικά για κάθε είδος 

αδενώματος και από τα οποία 
αναγνωρίζεται. 
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 Κ ε φ ά λ α ι ο  3  

 
 
 

Διαγνωστική και θεραπευτική προσέγγιση του 
υπογοναδοτροφικού υπογοναδισμού  

 
 
 

 

 
Χασάν Σαλή  

Χατζηγεωργίου Στέλιος  

  

  

  

  

1. Διαγνωστική προσέγγιση 
του υπογοναδοτροφικού 

υπογοναδισμού  

  

 
Ε ωοθυλακιορηξία συνιστά την 

κατάληξη μιας προοδευτικής διαδικα-

σίας ωρίμανσης, η οποία επισυμβαίνει 
στον υποθαλαμο-υποφυσιο-ωοθηκικό 

άξονα και υπόκειται στον συντονισμό 

ενός ευαίσθητου καταρράκτη νευρο-

ενδοκρινικών αντιδράσεων, με τη 

συμμετοχή του υποθαλαμικού παρά-

γοντα (κατά ώσεις έκκριση της εκλυτι-
κής ορμόνης των γοναδοτροπινών, 

GnRH), του πρόσθιου λοβού της 

υπόφυσης (θυλακιοτρόπος ορμόνη, 

FSH – ωχρινοτρόπος ορμόνη, LH)  και 

τελικό όργανο-στόχο τις ωοθήκες. 
Βιατάραξη της λεπτής ισορροπίας αυτού 

του συστήματος συνεπάγεται έκπτωση 

της ωοθηκικής λειτουργίας, η οποία 

εκδηλώνεται με προεξάρχον σύμπτωμα 

ανωοθυλακιορρηξία, και κατ‟ επέκταση 

αμηνόρροια53-55 . 
Ν ΢πογοναδοτροπικός ΢πογονα-

δισμός εντάσσεται στον Ρύπο Η 

Ώνωοθυλακιορρηξίας με βάση την 

ταξινόμηση του Ξαγκόσμιου Νργανι-

σμού ΢γείας για τον αιτιολογικό ορισμό 
της συγκεκριμένης οντότητας56. Ε 

διάγνωση του τεκμηριώνεται με την 

ανεύρεση χαμηλών ή φυσιολογικών 

επιπέδων γοναδοτροπινών (FSH – LH) 

στον ορό παρουσία χαμηλής συγκέν-

τρωσης κυκλοφορούντων οιστογόνων 
και αποδεδειγμένης ανατομικής ακε-

ραιότητας του γυναικείου αναπαρα-

γωγικού συστήματος57-59. 

Ώναμφισβήτητα, η αρχική θεμε-
λίωση της διάγνωσης πραγματοποιείται 

στα πλαίσια διερεύνησης της ασθενούς 

που προσέρχεται για αμηνόρροια. Θατά 

συνέπεια, η διαγνωστική προσέγγιση 

περιλαμβάνει τη λήψη λεπτομερούς 
ατομικού, γυναικολογικού και οικογε-

νειακού ιστορικού, την επιτέλεση ευρύ-

τερης αλλά και εστιασμένης φυσικής 

εξέτασης, και τη διεξαγωγή παρακλι-

νικού ελέγχου, ορμονολογικού και 

απεικονιστικού69. Ρα αποτελέσματα 
αυτής της διερεύνησης όχι μόνο συμ-

βάλλουν καθοριστικά στη διαφορο-

διάγνωση της αμηνόρροιας, αλλά 

προσδιορίζουν σε σημαντικό βαθμό και 

τη φύση της βλάβης που οδήγησε στην 
εκδήλωση του υπογοναδοτροπικού 

υπογοναδισμού, εφόσον έχει τεθεί η 

σφραγίδα αυτής της διάγνωσης. 

 

 

11..11..  ΙΙσσττοορριικκόό  
 

 

Ήδη κατά την πρόσκτηση του 

ιστορικού, ιδιαίτερα σημεία ενδιαφέ-
ροντος τα οποία στρέφουν την προσοχή 

του κλινικού ιατρού προς αυτή την 

κατεύθυνση, αποτελούν η διευκρίνηση 

του πρωτοπαθούς ή δευτεροπαθούς 

χαρακτήρα της αμηνόρροιας καθώς και 
του τρόπου ζωής της ασθενούς60,61,62. 

Βιαιτητικές συνήθειες, οι οποίες οδη-

γούν σε απώλεια σωματικού βάρους 

άνω του 40% του αναμενόμενου με 

βάση την ηλικία και το ύψος του 
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ατόμου62 ή ελάττωση του σωματικού 

λίπους σε ποσοστό κάτω του 22% του 

συνολικού βάρους σώματος (Frisch, 
1974), διαταράσσουν την κυκλικότητα 

της εμμηνορυσίας53,59 και συντελούν 

στην καθυστέρηση της εμμηναρχής 

μετά την προβλεπόμενη ηλικία των 13-

14 ετών ή σε αδυναμία διατήρησης της 

εμμήνου ρύσεως μετά την εμφάνισή 
της.  

Ξρόσφατα, συσχετίσθηκαν οι 

διατροφικές διαταραχές αυτού του 

τύπου με τα επίπεδα στον ορό της 

λεπτίνης, ορμόνης που εκκρίνεται από 
τα κύτταρα του λιπώδους ιστού, και 

φαίνεται να ενέχεται στην παθογένεια 

των μεταβολών του βάρους και της 

εμμήνου ρύσεως53,72. Πυνθήκες παρα-

τεταμένης έντονης συναισθηματικής 

φόρτισης, σοβαρού άγχους όπως και 
ανταγωνιστικής σωματικής άσκησης σε 

επίπεδο πρωταθλητισμού, θα πρέπει 

επίσης να στρέφουν τη διαγνωστική 

σκέψη προς την κατεύθυνση της 

υποθαλαμικής δυσλειτουργίας53,59,61-64. 
 

 

1.2. Υυσική Εξέταση 

 

 

Φς περαιτέρω τεκμηρίωση μιας 
τέτοιας διαπίστωσης, η φυσική εξέταση 

μπορεί να καταδείξει καχεξία, υπόταση, 

υποθερμία, καρδιακή αρρυθμία, ως 

σημεία νευρογενούς ανορεξίας60,62. Πτις 

περιπτώσεις πρωτοπαθούς αμηνόρ-
ροιας, σωματικό βάρος, ύψος και ανά-

πτυξη μαστών τα οποία υπολείπονται 

των αναμενόμενων φυσιολογικών 

ενισχύουν την πιθανή διάγνωση μιας 

διαταραχής νευροενδοκρινικής αιτιολο-

γίας στο επίπεδο του υποθαλαμο-
υποφυσιακού άξονα53,60,61. Νπωσδήποτε 

από μια τέτοια υποψία απομακρύνει η 

παρουσία υπερτρίχωσης, ακμής, παχυ-

σαρκίας ή δυσπλασίας των έξω γεν-

νητικών οργάνων, καταστάσεις στις 
οποίες η διαγνωστική σκέψη στρέφεται 

προς άλλες αιτίες αμηνόρροιας59-62.  

Ένα ζήτημα διαφορικής διάγνω-

σης φαίνεται ότι ανακύπτει σε περι-

πτώσεις αμηνόρροιας που εμφανίζεται 

σε έδαφος καθυστέρησης της ανάπτυ-
ξης. Ώνάμεσα στις τρεις κατηγορίες 

αιτίων που μπορεί να προκαλέσουν 

καθυστέρηση της φυλετικής ωρίμανσης 

και παράταση του χρόνου μέχρι την 

εκδήλωση της εφηβείας, η πρωτογενής 

γοναδική δυσγενεσία ή υπεργονα-

δοτροπικός υπογοναδισμός εύκολα 

απόκλείεται, εφόσον η γοναδική 

δυσπλα-σία συνυπάρχει με υψηλές 
τιμές FSH, LH59,65. Ώπό την άλλη 

πλευρά, αποτυχία ανάπτυξης των δευτε-

ρευόντων χαρακτηριστικών του φύλου 

στην αναμενόμενη ηλικία, χωρίς διατα-

ραχή των έξω γεννητικών οργάνων 

συνιστά αφ‟ εαυτού κλινική οντότητα 
που αναφέρεται ως Θαθυστέρηση της 

Ώνάπτυξης57. 

 Ε διάκριση μεταξύ της συμπτω-

ματικής καθυστέρησης, την οποία αργά 

ή γρήγορα θα διαδεχθεί η φυσιολογική 
εξέλιξη, και της καθυστέρησης που 

οφείλεται σε υπογοναδοτροπικό υπογο-

ναδισμό λόγω εγγενούς GnRH 

ανεπάρκειας, δεν μπορεί να πραγμα-

τοποιηθεί άμεσα με ασφάλεια. Νι δύο 

κατηγορίες νεαρών ατόμων παρουσιά-
ζουν παρόμοια χαμηλά επίπεδα LH, 

FSH και οιστρογόνων65,66, ενώ ο 

καρυότυπος αποδεικνύεται φυσιολο-

γικός65. Γξαίρεση αποτελεί ενδεχομένως 

το τυπικό σύνδρομο Kallman, στο οποίο 
η χαρακτηριστική υποσμία ή ανοσμία 

δεν επιτρέπει περιθώρια σύγχυ-

σης57,70,79. Πε μια προσπάθεια προσδιο-

ρισμού της ισχύουσας μεταξύ των δύο 

αυτών καταστάσεων, έχει αναφερθεί η 

μέτρηση των τιμών των γοναδοτροπινών 
κατόπιν bolus χορήγησης LHRH, οπότε 

στην περίπτωση της συμπτωματικής 

καθυστέρησης της ανάπτυξης επιτεύχ-

θηκε αιχμή τόσο στην LH όσο και στη 

FSH, ενώ στον υπογοναδοτροφικό υπο-
γοναδισμό η FSH δεν μεταβλήθηκε66-68. 

 

 

1.3. Εργαστηριακή Διερεύνηση 

 

 
Πε κάθε περίπτωση, η σφραγίδα 

της διάγνωσης μεταξύ των ενδεχόμενων 

αιτίων της αμηνόρροιας θα τοποθετηθεί 

από τα αποτελέσματα των ορμονικών 

δοκιμασιών που οφείλουν να επιτελού-
νται σε όλες τις περιπτώσεις εμφάνισης 

του συγκεκριμένου συμπτώματος. Κε 

δεδομένη την απουσία εμφανών ανατο-

μικών ανωμαλιών, ένα test κυήσεως 

(είτε ούρων είτε, σε περιπτώσεις αμφι-

βολίας, μέτρησης β-HCG του ορού) 
πρέπει να προηγείται οποιουδήποτε 

εργαστηριακού ελέγχου, σε κάθε 

σεξουαλικά ενεργό ασθενή που προσέρ-

χεται για δευτεροπαθή αμηνόρ-

ροια59,61,62,69. Ρο θετικό αποτέλεσμα 

αυτού αποτελεί αντένδειξη για την επι-
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τέλεση της δοκιμασίας προγεστε-

ρόνης62. 

Κετά τον αποκλεισμό της 
πιθανότητας κύησης, η δοκιμασία 

προγεστερόνης, η μέτρηση της PRL και 

της TSH του πλάσματος θα προσφέρουν 

μια πρώτη προσέγγιση του ορμονικού 

προφίλ της γυναίκας. Ε δοκιμασία 

προγεστερόνης επιτελείται συνήθως με 
τη χορήγηση οξικής μεδροξυπρογε-

στερόνης σε δόση 10mg ημερησίως επί 

7 ως 10 μέρες. Ε εμφάνιση αιμόρροιας 

2 ως 7 μέρες μετά τη διακοπή της 

χορήγησης καταδεικνύει τόσο την 
ανατομική ακεραιότητα του αναπαρα-

γωγικού συστήματος όσο και την 

αποτελεσματική ενδογενή παραγωγή 

οιστρογόνων59,61,62,73. Πτον υπογοναδο-

τροφικό υπογοναδισμό η δοκιμασία 

αυτή προφανώς αποβαίνει αρνητική. 
Πτο επόμενο διαγνωστικό επί-

πεδο, προσδιορίζονται τα επίπεδα FSH 

και LH του ορού. Πτην κατάσταση της 

φυσιολογικής παλίνδρομης αλληλορύ-

θμισης μεταξύ ωοθηκών – υπόφυσης, οι 
τιμές της θυλακιοτρόπου ορμόνης 

κυμαίνονται μεταξύ 2 και 8mIU/ml. 

Ώπουσία φυσιολογικής ωοθηκικής λει-

τουργίας και παρουσία υγιούς 

υποθάλαμο-υποφυσιακού πυλαίου 

άξονα, οι τιμές αυξάνονται σε 80-
150mIU/ml 21. Πτην περίπτωση του 

υπογοναδοτροφικού υπογοναδισμού τα 

επίπεδα των γοναδοτροπινών εμφανί-

ζονται φυσιολογικά ως ελαττωμένα59,73. 

Πτη φάση αυτή, τα επίπεδα TSH – Free 
T3,T4 και PRL του ορού θα 

καταδείξουν ενδεχομένως την συνύπαρ-

ξη άλλων ενδοκρινικών διαταραχών που 

μπορεί να ευθύνονται άμεσα ή έμμεσα 

για την μελετώμενη κατάστα-

ση59,60,64,73,74. 
Γφόσον τα επίπεδα των 

γοναδοτροπινών αποδείχθηκαν μη 

αυξημένα, ακολουθεί η προσπάθεια 

καθορισμού του επιπέδου της βλάβης 

στον άξονα υποθαλάμου-υπόφυσης-
ωοθηκικών-μήτρας. Αια το σκοπό αυτό, 

η δοκιμασία οιστρογόνων – προγεστα-

γόνων, συνήθως υπό τη μορφή 

χορήγησης αντισυλληπτικών για ένα 

κύκλο, θα αποβεί θετική στον υπογονα-

δοτροφικό υπογοναδισμό, υποδηλώ-
νοντας ότι το πρόβλημα εντοπίζεται 

πλέον στον υποθάλαμο-υποφυσιακό 

πυλαίο άξονα59,73.  

Ρέλος, αν η δοκιμασία με GnRH 

αποβεί θετική (χορήγηση LHRH 

επιφέρει αιφνίδια αύξηση LH/FSH), 

τότε η υποφυσιακή λειτουργία είναι 

φυσιολογική και η βλάβη αφορά πλέον 

το χώρο του υποθαλάμου66. Πε κάθε 
περίπτωση, εφόσον η διαγνωστική 

διερεύνηση έχει φθάσει σ‟ αυτό το 

επίπεδο, ο απεικονιστικός έλεγχος του 

κεντρικού νευρικού συστήματος, με CT 

και MRI εγκεφάλου, επιβάλλεται για να 

αποκλείσει ή να αποκαλύψει πιθανές 
χωροκατακτητικές εξεργασίες ή άλλες 

βλάβες του υποθαλάμου ή της υπό-

φυσης (προλακτίνωμα, κρανιοφαρυγ-

γίωμα, επιλόχεια νέκρωση της 

υπόφυσης – σύνδρομο Sheehan, 
διήθηση των ιστών σε καταστάσεις 

ιστιοκύττωσης Τ ή αιμοχρωμάτωσης 

κ.α.)60-72. 

 

 

2.  Θεραπευτική υπογοναδοτροφικού 
υπογοναδισμού  

 

 

Νι βλάβες του συστήματος 

υποθαλάμου – υπόφυσης που οδηγούν 
στην εμφάνιση υπογοναδοτροφικού 

υπογοναδισμού συνιστούν περισσότερες 

της μιας νοσολογικές οντότητες. 

Πυνεπώς, η θεραπευτική προσέγγιση 

της ασθενούς με αμηνόρροια οφειλό-

μενη σε δευτερογενή (υποφυσιογενή) 
υπογοναδισμό δεν μπορεί παρά να είναι 

κατά βάση αιτιολογική. Έτσι, η 

συμβολή ενός νευροχειρουργού θεωρεί-

ται επιβεβλημένη για την αντιμετώπιση 

ενδοκράνιων όγκων53,59, για παράδειγμα 
ενός προλακτινώματος που δεν 

ανταποκρίνεται στη φαρμακευτική 

αγωγή με βρωμοκρυπτίνη53. 

Γφόσον διαπιστώθηκε ότι το 

αίτιο της αμηνόρροιας και της 

καθυστέρησης στη φυλετική ανάπτυξη 
αφορά τις διαιτητικές συνήθειες ή την 

ανεξέλεγκτη αθλητική δραστηριότητα, η 

θεραπευτική παρέμβαση οφείλει να 

κατευθυνθεί πρωτίστως προς την 

μεταβολή του τρόπου ζωής εν γένει75. Ε 
βελτίωση της διατροφής, ιδίως σε άτομα 

με νευρογενή ανορεξία, με τη συνδρομή 

ψυχιάτρων/ψυχολόγων και διαιτολό-

γων53, είναι δυνατόν να επιφέρει 

βελτίωση του οιστρογονικού προφίλ και 

να επάγει την εξέλιξη της ήβης σε 
άτομα με πρωτοπαθή αμηνόρροια. 

Νμοίως, στις περιπτώσεις πρωταθλητι-

σμού, θα πρέπει να παρακολουθούνται 

αυστηρά το βάρος, το ύψος και το 

υπολογιζόμενο ποσοστο του σωματικού 

λίπους της αθλήτριας53, σε μια 
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προσπάθεια να κερδίσει μόνη της την 

αποκατάσταση των οιστρογονικών 

επιπέδων εντός των φυσιολογικών 
ορίων75. 

Θάποιοι ερευνητές προτείνουν 

την παράταση της προσπάθειας αυτής 

επί 6 ως 12 μήνες, προτού προσφερθεί 

η θεραπεία υποκατάστασης. Θατ‟ 

άλλους, δεν επιτρέπεται η χορήγηση 
ορμονοθεραπείας εντός 3 ετών από την 

εμμηναρχή ή πριν την ηλικία των 16 

ετών75. Πε κάθε περίπτωση, η απόφαση 

για την εφαρμογή ορμονικής υποκατά-

στασης θα πρέπει να σταθμίζει αφενός 
την ανάγκη της ασθενούς για μια 

αποδεκτή ποιότητα ζωής και αφετέρου 

τα πλεονεκτήματα κα μειονεκτήματα 

ενός ορμονικού θεραπευτικού σχήμα-

τος για μακρό χρονικό διάστημα ή και 

σε μόνιμη βάση75. Γξακολουθούν να 
υπάρχουν μελέτες, οι οποίες συσχετί-

ζουν τη χορήγηση οιστρογόνων και 

προγεσταγόνων με αυξημένο κίνδυνο 

καρδιαγγειακών επεισοδίων, εγκεφαλι-

κών, πνευμονικής εμβολής, επιθετικού 
καρκίνου του μαστού64. Ώπό την άλλη 

πλευρά, η καθυστέρηση της εμμηναρ-

χής, και γενικότερα τα χαμηλά επίπεδα 

οιστρογόνων του ορού, συσχετίζονται 

άμεσα με αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης 

οστεοπενίας και εμφάνισης αυτόματων 
καταγμάτων ή καταγμάτων τάσης ιδίως 

σε αθλήτριες που δεν υποβάλλονται σε 

θεραπεία75. Ε χορήγηση σκευασμάτων 

Ca σε καμία περίπτωση δεν υποκαθιστά 

την ορμονική χορήγηση75. 

Πτο έφηβο κορίτσι, με ακέραια 

μήτρα και λειτουργικές ωοθήκες, η 

θεραπεία υποκατάστασης αποβλέπει 
στην επαγωγή της ανάπτυξης των 

μαστών, στην επίτευξη φυσιολογικού 

έμμηνου κύκλου, στην εγκατάσταση 

αποτελεσματικής επιμετάλλωσης των 

οστών και στη διατήρηση μκροπρό-

θεσμα των οιστρογόνων σε ένα φυσιο-
λογικό επίπεδο53,75,76. Αια το σκοπό 

αυτό, χορηγείται σε πρώτη φάση, κατά 

κανόνα, εθινυλική οιστραδιόλη σε 

δοσολογία 5μg ημερησίως για 4-

6μήνες, ή έως ότου επιτευχθεί η 
εμμηναρχή. Ώκολουθεί η εφαρμογή 

διαφόρων σχημάτων κυκλικής 

χορήγησης αντισυλληπτικών: Νιστρογό-

νων για τις πρώτες 21 μέρες του μήνα 

και Ξρογεσταγόνου (π.χ. μεδροξυ-

προγεστερόνης, 5mg, ημερησίως) από 
τη 12η ως την 21η μέρα του 

μήνα53,64,75,76. 

Γπισημαίνεται ότι η θεραπεία 

ορμονικής υποκατάστασης δεν επαρκεί 

για τη διασφάλιση της γονιμότητας. Ε 
κατά ώσεις παροχή GnRH, συχνά υπό 

μορφή φορητής αντλίας, σε συνδυασμό 

με τη χορήγηση κιτρικής κλομιφαίνης –

– παράγοντα που επάγει την 

ωοθυλακιορηξία74 –, φαίνεται ότι επιτρέ-

πει την επίτευξη καταλλήλων επιπέδων 
οιστρογών, τα οποία καθιστούν 

θεωρητικά εφικτή την πραγματοποίηση 

σύλληψης53,56,66,75. Ξαρόμοιο αποτέλε-

σμα μπορεί να επιτευχθεί με τη 

χορήγηση γοναδοτροπινών57,75.  
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