
 

ΔΝΓΟΜΖΣΡΗΟ STRESS 

 

θαη 

 

ΝΟΖΡΟΣΖΣΑ ΣΖΝ 

ΔΝΖΛΗΚΖ ΕΩΖ 
 

 

Γ. ΜΑΣΟΡΑΚΟ 

Δλδνθξηλνιόγνο 

Αλαπιεξσηήο  Καζεγεηήο 
Β΄ ΜΑΗΔΤΣΗΚΖ ΚΑΗ ΓΤΝΑΗΚΟΛΟΓΗΚΖ ΚΛΗΝΗΚΖ ΠΑΝΔΠΗΣΖΜΗΟΤ 

ΑΘΖΝΩΝ, ΑΡΔΣΑΗΔΗΟ ΝΟΟΚΟΜΔΗΟ 
 



 Τη είλαη stress 

 Υπνζάιακν-Υπνθύζεν-Επηλεθξηδηθόο άμνλαο 

 Μεηαβνιηθό ζύλδξνκν θαη stress 

 Παξαδείγκαηα ελδνκήηξησλ αιιαγώλ 

 Η επίδξαζε ηνπ πεξηβάιινληνο  

 Σπκπεξάζκαηα 



Stress is life  

and  

life is stress 

 Hans Selye 1907-1982 
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θεληξηθή 

παρπζαξθία 

κεηαηόπηζε ηνπ ιίπνπο  

ζηνλ απρέλα 

11βOHSD 
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Σν ελδνκήηξην πεξηβάιινλ 



Παξάγνληεο πνπ επεξεάδνπλ ην 

ελδνκήηξην πεξηβάιινλ   

 Σηε κεηέξα, κεηαβνιέο ζε νξκνληθή 
ιεηηνπξγία, δηαηξνθή, ζσκαηνθαηαλνκή, 
ςπρνδηαλνεηηθή θαηάζηαζε, ζπκπεξηθνξά, 
παζνινγία.  

 Η αλάπηπμε θαη ιεηηνπξγία ηνπ πιαθνύληα. 

 Η επίδξαζε πεξηβαιινληηθώλ παξαγόλησλ.  

 Η θπζηνινγηθή θαη απξόζθνπηε  
αιιειεπίδξαζε ηεο ηξηάδαο κεηέξα-
πιαθνύληαο-έκβξπν.   



Vrekoussis T, Kalantaridou SN, 

Mastorakos G, Makrigiannakis A, 

Zoumakis E, Syrrou M, 

Lavasidis LG, Chrousos GP.  

The role of stress in reproduction & 

pregnancy.  

Ann NY Acad Sci (in press)  



IUGR 

Οριζμός 

Ο όξνο ελδνκήηξηα θαζπζηέξεζε 

ηεο αλάπηπμεο αθνξά λενγλά κε 

βάξνο ή θαη κήθνο γέλλεζεο <3ε 

(<10ε ΔΘ) γηα ηελ ειηθία θύεζεο κε 

αλεπαξθή ελδνκήηξηα αλάπηπμε (κε 

βάζε ππεξερνγξαθηθά δεδνκέλα) 



Δκβξπτθή Αλάπηπμε 

 Παξάγνληεο πνπ θαζνξίδνπλ ηελ 

εκβξπϊθή αλάπηπμε: 

 Γελεηηθό πιηθό ηνπ εκβξύνπ 

 Δκβξπνπιαθνπληηαθή κνλάδα 

 Παξνρή ηξνθήο θαη Ο2 

 Οξκνληθή ππνζηήξημε:  

 IGF-I, IGF-II, insulin 

 



What are the causes of SGA? 

Maternal 
• Vascular 

disease 

• Environmental 

 factors 

• Infection 

• Nutrition 

Placental 
• Insufficiency 

• Abruption 

• Infarction 

• Vascular 

abnormalities 

Fetal 
• Genetic 

abnormalities 

• Congenital 

malformations 

• Metabolic 

problems 

• Multiple gestations 

Demographic 
• Maternal age 

and height 

• Father’s size 

• Obstetric 

history 

• Race 



IUGR: Θεσξία Barker (1) 

 The thrifty phenotype 
hypothesis. 

 Η αλάπηπμε ηνπ εκβξύνπ θαζνξίδεηαη 
από ηελ επαξθή ρνξήγεζε 
ζξεπηηθνύ πιηθνύ. Σε πεξηπηώζεηο 
ππνζξεςίαο, ην αθηιόμελν 
ελδνκήηξην πεξηβάιινλ νδεγεί ζε 
επαλαπξνγξακκαηηζκό ηνπ 
ελδνθξηληθνύ θαη κεηαβνιηθνύ 
ζπζηήκαηνο ηνπ εκβξύνπ. 



IUGR: Θεσξία Barker (2) 

 Ο επαλαπξνγξακκαηηζκόο ηνπ 
ελδνθξηληθνύ θαη κεηαβνιηθνύ 
ζπζηήκαηνο ηνπ εκβξύνπ είλαη 
ωθέιηκνο βξαρππξόζεζκα, 
επηηξέπνληαο ηελ επηβίσζε, αιιά 
κπνξεί λα απνβεί θαηαζηξνθηθόο 
καθξνπξόζεζκα, εηδηθά αλ 
αθνινπζήζεη ππεξζξέςε θαηά ηελ 
άκεζε λενγληθή πεξίνδν, νδεγώληαο 
ζηελ αλάπηπμε ηνπ κεηαβνιηθνύ 
ζπλδξόκνπ. 



Ελδνκήηξην Σηξεο 

 Δλδνκήηξηα, ε δξαζηεξηόηεηα ηνπ 

ελδύκνπ 11β- πδξνμπζηεξνεηδηθή 

αθπδξνγνλάζε ηύπνπ 2 (11beta-HSD2) 

απνηειεί έλα βηνινγηθό θξαγκό πνπ 

κεηαηξέπεη ηελ ελεξγό κνξθή θνξηηδόιεο 

ηεο κεηέξαο ζηελ αλελεξγή κνξθή, γηα λα 

πξνζηαηεύζεη ην έκβξπν από ηα επίπεδα 

γιπθνθνξηηθνεηδώλ ηεο κεηέξαο. 

 



Ελδνκήηξην ζηξεο 

 ε πεξίπησζε όκσο εληόλνπ ζηξεο ηεο 

κεηέξαο ή ηνπ ίδηνπ ηνπ εκβξύνπ ( π.ρ.  

ε ζπλζήθεο εκβξπηθήο ππνζξεςίαο) 

ππάξρεη έλαο επαλαπξνγξακκαηηζκόο ησλ 

ελδνθξηλν-κεηαβνιηθώλ ξπζκώλ ηνπ 

εκβξύνπ πνπ κπνξεί λα έρεη ζπλέπεηεο γηα 

όιε ηε κεηέπεηηα ηνπ δσή. 



Δλδνκήηξηνο πξνγξακκαηηζκόο 
Γηαδηθαζία θαηά ηελ νπνία έλα εξέζηζκα πνπ αζθείηαη 

in utero εγθαζηζηά κία κόληκε απάληεζε ζην έκβξπν 

νδεγώληαο ελίνηε ζε απμεκέλε επαηζζεζία γηα 

νξηζκέλεο παζήζεηο αξγόηεξα ζηε δσή (επηγελεηηθνί 

κεραληζκνί) 

Πξνζαξκνγή ηνπ εκβξύνπ ζε παζνινγηθέο 

θαηαζηάζεηο ηεο θύεζεο κε ελερόκελν 

ελδνκήηξην πξνγξακκαηηζκό: 
 

 Τπεξηλζνπιηλαηκία 

 Τπεξιεπηηλαηκία 

 Τπεξθνξηηδνιαηκία 



Δπαλαπξνγξακκαηηζκόο ηνπ ελδνθξηληθνύ  

θαη κεηαβνιηθνύ ζπζηήκαηνο 

Αιιαγή ζην ζεκείν εθθίλεζεο ηνπ άμνλα Τ-Τ-Δ 

 Κνξηηδόλε 

Αληίζηαζε ζηελ  

ηλζνπιίλε 

Γπζιεηηνπξγία ηνπ 

ελδνζειίνπ 



Μηθξά, ιηπνβαξή κσξά 

Δλδνκήηξηα  

ππνζξεςία 
Γνλίδηα πνπ πξνδηαζέηνπλ ζε  

αληίζηαζε ζηελ ηλζνπιίλε 

Αληίζηαζε ζηελ ηλζνπιίλε 

Mεηαβνιηθό ζύλδξνκν 

Δλδνκήηξην 

πεξηβάιινλ 
Γελεηηθνί 

παξάγνληεο  

 

Ακεζε  

δξάζε 

Δλδνκήηξηνο 

πξνγξακκαηηζκόο 



Δλεξγνπνίεζε ηνπ άμνλα Τ-Τ-Δ ζε 

IUGR λενγλά 

 Animal data 

 Σηα πνληίθηα ελδνκήηξην stress νδεγεί ζε 

ελεξγνπνίεζε ηνπ άμνλα Υ-Υ-Δ 

 In humans 

 Nενγλά κε IUGR παξνπζηάδνπλ  

  Δπηπέδσλ θνξηηδόλεο ζηνλ νκθάιην 

  Απέθθξηζεο ζηεξνεηδώλ ζηελ παηδηθή 

ειηθία 

  Πξσηλήο θνξηηδόλεο ζηελ ελήιηθε δσή 



Endocrine Reviews, 2007 



Ο ξόινο ηνπ εκβξπηθνύ 

πξνγξακκαηηζκνύ (fetal programming) 

ζηελ αλάπηπμε ηνπ ΜΣ  

Matthews SG, Trends in Endocrinol Metab, 2002;13:373 



Η ιεηηνπξγία ηνπ πιαθνύληα θαη IUGR 

 Σε θπήζεηο IUGR έρεη απνδεηρηεί κεησκέλε κεηαθνξά από ηνλ 
πιαθνύληα ζεκαληηθώλ ζξεπηηθώλ νπζηώλ π.ρ. ακηλνμέα ηόζν in 
vivo θαη in vitro 

                                Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol 2003 

 

 Υπνζέηνπκε όηη ν πιαθνύληαο ιεηηνπξγεί ζαλ αληρλεπηήο 
ζξεπηηθώλ νπζηώλ δηαθνξνπνηώληαο ηε κεηαθνξά νπζηώλ 
αλάινγα κε ηε δηάζεζε ηεο ηξνθήο θαη έηζη ξπζκίδεη ην ξπζκό 
αλάπηπμεο ηνπ εκβξύνπ. 

 Αθξαίεο θαηαζηάζεηο: θαζπζηέξεζε ελδνκήηξηαο αλάπηπμεο θαη 
επηηάρπλζε ηεο αλάπηπμεο θαη θπήζεηο επηπιεγκέλεο κε ΣΔ. 

 

 
 

   



Eλδνθξηλνινγηθέο επηπηώζεηο 

ηνπ IUGR 

Mεηαβνιηθό ζύλδξνκν  

Καξδηαγγεηαθή πάζεζε 

Υπεξιηπηδαηκία 

ΣΓ ηύπνπ ΙΙ 

Παρπζαξθία 

Αλαπαξαγσγή 

Πξώηκε αδξελαξρή 

PCOS 



IUGR 

Αληίζηαζε ζηελ 

 ηλζνπιίλε 

Πξώηκε αδξελαξρή PCOS 

Γπζιεηηνπξγία ηνπ άμνλα 

αλαπαξαγσγήο 



IUGR θαη Πξώηκε Αδξελαξρή 

Πρώιμη Αδρεναρχή 

Οξηζκόο 

Πξώηκε ελεξγνπνίεζε ηεο παξαγσγήο 

ησλ επηλεθξηδηαθώλ αλδξνγόλσλ πξηλ 

ηελ ειηθία ησλ 8 εηώλ ζηα θνξίηζηα ή 

ησλ 9 εηώλ ζηα αγόξηα.  



Ibanez L et al, JCEM, 1998 

Πξώηκε Αδξελαξρή θαη βάξνο γέλλεζεο 



Ibanez L, JCEM, 1998 

Βάξνο γέλλεζεο θαη  

δπζιεηηνπξγία ηνπ αλαπαξαγσγηθνύ ζπζηήκαηνο 



Δπίδξαζε ελδνκήηξηαο  

ππνζξεςίαο ζηελ  

αλάπηπμε λεθξώλσλ 



IUGR θαη Ψπρνθνηλσληθή 

αλάπηπμε 
 Πνιιέο κειέηεο δείρλνπλ ζρέζε 

κεηαμύ IUGR θαη 

 Χακεινύ δείθηε λνεκνζύλεο 

 Πξνβιήκαηα ζπκπεξηθνξάο 

 Σρηδνεηδνύο πξνζσπηθόηεηαο 

 Η ελδνκήηξηα δσή έρεη καθξνπξόζεζκε 
επίδξαζε ηόζν ζηε ζσκαηηθή όζν θαη ηελ 
ςπρνινγηθή πγεία ηνπ αλζξώπνπ. 

 

 

 

 



πκπεξάζκαηα (1) 

 Κάζε αίηην πνπ πξνθαιεί IUGR κπνξεί λα 
νδεγήζεη ζε επαλαπξνγξακκαηηζκό ηνπ 
ελδνθξηληθνύ θαη κεηαβνιηθνύ ζπζηήκαηνο 
ηνπ εκβξύνπ, όπνπ ε αληίζηαζε ζηελ 
ηλζνπιίλε παίδεη ηνλ θύξην ξόιν. 

 Ο επαλαπξνγξακκαηηζκόο ηνπ 
ελδνθξηληθνύ ζπζηήκαηνο κπνξεί λα έρεη 
καθξνπξόζεζκεο ζπλέπεηεο, νδεγώληαο 
ζην κεηαβνιηθό ζύλδξνκν θαη ηε 
δπζιεηηνπξγία ηνπ άμνλα αλαπαξαγσγήο. 



πκπεξάζκαηα (2) 

 Γηα λα απνθύγνπκε ηηο 
καθξνπξόζεζκεο νηθνλνκηθέο θαη 
ςπρνινγηθέο επηπηώζεηο ηνπ 
κεηαβνιηθνύ ζπλδξόκνπ θαη ηεο 
αλαπαξαγσγηθήο δπζιεηηνπξγίαο, 
πξέπεη λα παξέρνπκε 
ςπρνθνηλσληθή ππνζηήξημε ζηελ 
έγθπν γπλαίθα θαη ηελ ηδαληθή 
δηαηξνθή ζην έκβξπν ώζηε λα 
έρνπκε ην θαιύηεξν ελδνκήηξην 
πεξηβάιινλ 



P.M. Catalano, JCEM 2003, 88: 3505-3506 



Αύμεζε βάξνπο ζηελ εγθπκνζύλε 

θαη αλάπηπμε Δηαβήηε θύεζεο 



Γιπθόδε λεζηείαο ζηελ θύεζε θαη βάξνο 

γέλλεζεο   



Σηκέο γιπθόδεο 3νπ ηξηκήλνπ θαη επηπνιαζκόο 

Γ (γηα ην έκβξπν) ζηελ ελήιηθν δσή 



Θλεηόηεηα ζηελ ελήιηθν δσή θαη βάξνο 

γέλλεζεο 



  

 Pregnancy: a hypercortisolemic 

state 

Pathophysiologic considerations 

 



Maternal CRH and cortisol during gestation 

monkeys 

humans 
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Systolic and Diastolic  

Blood Pressure-SDS 

* 

p=<0.001 

* 

p=<0.001 

* 



 Systolic Blood Pressure  

 Comparison between SGA-IVF, AGA-IVF  

and controls 



Triglycerides  

 Comparison between IVF  and controls 



σας εσταριτούμε  
 Τη είλαη stress 

 Υπνζάιακν-Υπνθύζεν-Επηλεθξηδηθόο 

άμνλαο 

 Μεηαβνιηθό ζύλδξνκν θαη stress 

 Παξαδείγκαηα ελδνκήηξησλ αιιαγώλ 

 Η επίδξαζε ηνπ πεξηβάιινληνο  

 Σπκπεξάζκαηα 


