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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

Η ενδομητρίωση είναι συχνή γυναικολογική πάθηση, η οποία επηρεάζει την 

ποιότητα ζωής της γυναίκας, αλλά και τη γονιμότητά της. Η αιτιοπαθογένεια της 

ωστόσο είναι εξαιρετκά πολύπλοκη και ουσιαστικά ανεξήγητη. Συχνά εντοπίζεται η 

πάθηση στις ωοθήκες, με εμφάνιση κύστεων (ενδομητριωσικών κύστεων), οι οποίες 

πολλές φορές προκαλούν καταστροφή του ωοθηκικού φλοιού, με συνέπεια την 

ελάττωση της γονιμότητας λόγω μείωσης της ωοθηκικής παρακαταθήκης.  Η έρευνα 

σχετικά με τους μηχανισμούς που εμπλέκονται στην εμφάνιση της ενδομητρίωσης, 

αλλά και η εξέλιξη και οι επιπτώσεις της στη γυναικεία γονιμότητα έχει ιδιαίτερο 

ενδιαφέρον για την επιστημονική κοινότητα. 

Στην παρούσα μελέτη έγινε σύγκριση ανθρωπομετρικών, ορμονικών 

παραμέτρων και της υποδεκτικότητας του ενδομητρίου ανάμεσα σε λήπτριες 

ωαρίων που είχαν ιστορικό ενδομητρίωσης και σε λήπτριες με ιστορικό ελεύθερο 

ενδομητρίωσης. Σημειώνεται ότι ανάλογα δεδομένα στη διεθνή βιβλιογραφία δεν 

αναφέρονται. Ο σχεδιασμός της μελέτης ήταν τέτοιος, ώστε να είναι εφικτή η 

διερεύνηση όλων των παραπάνω παραμέτρων, τόσο πριν όσο και κατά τη διάρκεια 

της κύησης.  
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ΚΑΤΑΛΟΓΟΣ ΣΥΝΤΟΜΟΓΡΑΦΙΩΝ  -  ΞΕΝΟΓΛΩΣΣΟΙ ΟΡΟΙ 

AFS              αμερικάνικη εταιρεία γονιμότητας 

ASRM          American Society for Reproductive Medicine 

ΑΜΗ            αντιμυλλέριος ορμόνη 

ASRM          αμερικάνικη εταιρεία ιατρικής της αναπαραγωγής 

BMI             δείκτης μάζας σώματος 

Ca125         καρκινικό αντιγόνο CA-125 

COX-2         ένζυμο ενδοϋπεροξειδίου προσταγλανδίνης-συνθετάσης  

E2                 οιστραδιόλη 

EGF              επιδερμικός παράγοντας 

EY                εξωκυττάριο στρώμα 

FSH              ωοθυλακιοτρόπος ορμόνη 

GnRH          ορμόνη που διεγείρει τις γοναδοτροπίνες 

HGF             αιμοποιητικοί αυξητικοί παράγοντες 

HOX10    Hox γονίδια είναι μια ομάδα σχετικών γονιδίων που ελέγχουν το       σχέδιο 
του σώματος του εμβρύου κατά μήκος του πρόσθιο-οπίσθια (κεφάλι-ουρά) άξονα 

HOXA11    Hox γονίδια είναι μια ομάδα σχετικών γονιδίων που ελέγχουν το       
σχέδιο του σώματος του εμβρύου κατά μήκος του πρόσθιο-οπίσθια (κεφάλι-ουρά) 
άξονα 

ICSI         μικρογονιμοποίηση 

IL-1             ιντερλευκίνη 1 

IL-6             ιντερλευκίνη 6 

IL-10           ιντερλευκίνη 10 

IL-11          ιντερλευκίνη 11  

IVF              κύκλος εξωσωματικής γονιμοποίησης 

LH                ωχρινοτρόπος ορμόνη 

LIF               ανασταλτικός παράγοντας λευχαιμίας 

MAF            αυξητικός παράγοντας φαγοκυττάρων 

MUC-1        βλεννογλυκοπρωτεΐνη-1 
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NK               φυσικοί φονείς 

OD               κύκλος δωρεάς ωαρίων  

Ρ                  προγεστερόνη 

PGE              προσταγλανδίνη Ε 

Placental Protein-14 ΡΡ-14    πλακουντιακή πρωτεΐνη   14 

r-FSH           ανασυνδυασμένη ωοθυλακιοτρόπος ορμόνη 

TNF-a            ογκονεκρωτικός παράγοντας 

TGF-a            μετατρεπτικός αυξητικός παράγοντας α 

TGF-b           μετατρεπτικός αυξητικός παράγοντας β 

VEGF-A        αγγειακός ενδοθηλιακός αυξητικός παράγων Α 

VEGFR          υποδοχέας  VEGF 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
17 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                         Α. ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
18 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
19 

 

1.ΕΙΣΑΓΩΓΗ     

Η ενδομητρίωση είναι καλοήθης γυναικολογική πάθηση της 

αναπαραγωγικής ηλικίας, η οποία εμφανίζεται σε 2- 10% των γυναικών του γενικού 

πληθυσμού ή  στο 50% των γυναικών που εμφανίζουν υπογονιμότητα   (Wheeler JM 

et al., 1992; Meuleman C et al., 2009) και ανάλογα με τα συμπτώματα επηρεάζει  

την  ποιότητα ζωής της γυναίκας (Simoens S et al., 2007; Simoens S et al.,2012).  

Η ενδομητρίωση μπορεί να είναι ασυμπτωματική ή να παρουσιάζει 

δευτεροπαθή δυσμηνόρροια, εν τω βάθει δυσπαρεύνεια,  χαμηλή οσφυαλγία, 

χρόνιο πυελικό άλγος. Η υποψία ενδομητρίωσης τίθεται με γυναικολογική εξέταση 

και διακολπικό υπερηχογράφημα και αποδεικνύεται με ιστολογική ανάλυση του 

ιστού που συλλέγεται  από  άμεση βιοψία ή μετά τη  λαπαροσκόπηση. Στη διάρκεια 

της λαπαροσκόπησης γίνεται εκτίμηση της ενδομητρίωσης σύμφωνα με το σύστημα 

κατάταξης της ASRM (American Society for Reproductive Medicine, 1997).  Σύμφωνα 

με την κατάταξη αυτή η ενδομητρίωση εμφανίζει τέσσερα στάδια : ελάχιστη, ήπια, 

μέτρια και σοβαρή. Ωστόσο αυτά τα στάδια δεν είναι πάντα αντίστοιχα της έντασης 

των συμπτωμάτων και των προβλημάτων  υπογονιμότητας που μπορεί να 

υπάρχουν. 

Παρόλο που η λαπαροσκόπηση είναι το gold standard για τη διάγνωση της 

ενδομητρίωσης, η δυνατότητα να διαγνωστεί και να εκτιμηθεί η επίδρασή της  με 

λιγότερο επεμβατικά μέσα, όπως η χρήση ενός βιολογικού δείκτη (biomarker),  θα 

μπορούσε να είναι εξαιρετικά μεγάλης οικονομικής και κοινωνικής σημασίας. Οι 

βιολογικοί δείκτες (biomarkers) αξιολογούνται ως δείκτες βιολογικών διαδικασιών, 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Meuleman%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18684448
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παθολογικών διαδικασιών ή και της φαρμακευτικής αγωγής στη διάρκεια 

θεραπείας (Biomarkers Definitions Working Group, 2001).  

Παρόλο που πολλοί μηχανισμοί έχουν προταθεί για να εξηγήσουν τον τρόπο 

που η ενδομητρίωση σχετίζεται με την υπογονιμότητα, δεν υπάρχουν σημαντικά 

δεδομένα για την επίδραση της ενδομητρίωσης στην εμφύτευση. Πολλοί ερευνητές 

αναφέρουν στατιστικά σημαντικά χαμηλότερα ποσοστά εμφύτευσης και 

εγκυμοσύνης σε γυναίκες με ενδομητρίωση, οι οποίες υποβάλλονται σε κύκλο 

εξωσωματικής  γονιμοποίησης (IVF) (Arici A et al., 1996; Barnhart K et al., 2002; 

Kuivasaari P et al., 2005), ενώ άλλοι ισχυρίζονται οτι δεν υπάρχει διαφορά μεταξύ 

γυναικών με ενδομητρίωση και γυναικών με ιστορικό ελεύθερο ενδομητρίωσης 

(Inoue M et al.,1992; Dmowski WP et al., 1995; Bukulmez O et al., 2001). 

Στην προσπάθεια να γίνει κατανοητό εάν το ενδομήτριο, το ωάριο ή και τα 

δυο επηρρεάζονται από την ενδομητρίωση, χρησιμοποιήθηκε το μοντέλο της 

δωρεάς ωαρίων.  Σε ορισμένες μελέτες φάνηκε οτι η ενδομητρίωση δεν επηρρεάζει 

την εμφύτευση (Sung L et al., 1997; Diaz I et al.,2000). Αυτά τα αποτελέσματα 

αμφισβητήθηκαν για δυο λόγους. Πρώτον, οι γυναίκες που συμμετείχαν σε αυτές 

τις μελέτες δεν αντιπροσώπευαν το γενικό πληθυσμό των γυναικών με 

ενδομητρίωση, γιατί ήταν πιο μεγάλες σε ηλικία και είχαν ανάγκη δωρεάς ωαρίων, 

αφού τα αποθέματα των ωοθηκών τους είχαν μειωθεί δραματικά. Σύμφωνα με τα 

παραπάνω, πιθανόν η ενδομητρίωση να υποστράφηκε αυτόματα (Cakmak H and 

Taylor HS, 2010a). Δεύτερον, τα GnRH ανάλογα (καταστολεις των  γοναδοτροπινών) 

που χρησιμοποιήθηκαν για να προετοιμαστούν οι λήπτριες δανεικών ωαρίων 

πιθανόν να επηρρέασαν την κατάσταση της ενδομητρίωσης  (Lessey BA, 1998). 
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 Παρόλο που είναι αποδεκτό οτι η ενδομητρίωση υποστρέφεται όταν οι 

γυναίκες πλησιάζουν στην εμμηνόπαυση, μη αναστρέψιμες επιγενετικές αλλαγές 

του ενδομητρίου σε γυναίκες με ενδομητρίωση (Cakmak H and Taylor HS, 2010b), 

όπως και επανενεργοποίηση της ενδομητρίωσης σε γυναίκες που έχουν περάσει 

στην εμμηνόπαυση, με η χωρίς ορμονική θεραπεία, έχει παρατηρηθεί σε αρκετές 

περιπτώσεις (Nisolle-Pochet M et al., 1988; Goumenou AG et al., 2003; Oxholm D et 

al., 2007). 

 Η παρούσα εργασία είχε ως σκοπό να διερευνήσει εάν η ενδομητρίωση  

επηρεάζει την υποδεκτικότητα του ενδομητρίου, συγκρίνοντας ανθρωπομετρικούς 

και ορμονικούς παράγοντες, σε γυναίκες με και χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης που 

συμμετείχαν σε προγραμμα δωρεάς ωαρίων. 
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2. ΕΝΔΟΜΗΤΡΙΩΣΗ 

     2.1 Ορισμός και επιδημιολογία 

Ως ενδομητρίωση ορίζεται η παρουσία λειτουργικού ενδομητρίου (αδένες 

και στρώμα) εκτός της ενδομητρικής κοιλότητας. Συνήθως εντοπίζεται στις ωοθήκες, 

στο δουγλάσειο, στους ιερομητρικούς συνδέσμους ή στον τράχηλο. Τα κύρια 

συμπτώματά της είναι δυσμηνόρροια, δυσπαρεύνεια, δυσχεσία ή και 

υπογονιμότητα. Η παρουσία και ανάπτυξη ενδομητρικών αδένων και στρώματος 

στο μυομήτριο, με συμπτώματα δυσμηνόρροια αλλά και μηνορραγία ονομάζεται 

αδενομύωση, εντοπίζεται συνήθως σε γυναίκες 35-50 ετών, η οποία ίσως να είναι 

μια διαφορετική παθολογική οντότητα (Βαβίλης Δ, 2002). 

 Ως προς τη συχνότητα θεωρείται ότι είναι η τρίτη πιο συχνή γυναικολογική 

πάθηση.  Το ακριβές ποσοστό όμως είναι δύσκολο να εκτιμηθεί, γιατί πολλές 

γυναίκες που πάσχουν από ενδομητρίωση είναι ασυμπτωματικές. Επίσης, η 

διάγνωση εξαρτάται και από τη διαγνωστική προσέγγιση. Στο γενικό πληθυσμό η 

συχνότητα είναι 7-10%  (Hompes and Mijatovic, 2007). Στις υπογόνιμες γυναίκες 

εντοπίζεται στο 50%  των γυναικών που εμφανίζουν υπογονιμότητα   (Wheeler JM 

et al., 1992; Meuleman C et al., 2009).  

Η ενδομητρίωση είναι καλοήθης γυναικολογική πάθηση της 

αναπαραγωγικής ηλικίας. Η συχνότητα αυξάνει με την ηλικία από 17/100.000 

γυναίκες-έτη μεταξύ γυναικών ηλικίας 15-19 ετών, σε 285/100.000 γυναίκες-έτη σε 

γυναίκες ηλικίας 45-49 ετών (Porkas R et al., 1994).  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Meuleman%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18684448
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Σύμφωνα με επιδημιολογικές μελέτες η ενδομητρίωση εμφανίζει οικογενή 

χαρακτηριστικά. Θεωρείται κληρονομούμενη νόσος με πολυγονιδιακό και 

πολυπαραγοντικό χαρακτήρα που εμφανίζεται στο 5-7% των συγγενών πρώτου 

βαθμού (Simpson JL et al., 2003). Επίσης διαπιστώθηκε πως η ενδομητρίωση είναι 

σοβαρότερης μορφής στις οικογενείς σε σχέση προς τις σποραδικές περιπτώσεις 

(Malinak LR et al., 1980). Τέλος αναφέρθηκε ότι η αυξημένη ετερογένεια της 

ανευπλοειδίας του χρωμοσώματος 17 που εντοπίστηκε σε ιστολογικά δείγματα 

ενδομητρίωσης συνηγορεί υπέρ των γενετικών διαφοροποιήσεων που σχετίζονται 

με την εμφάνιση και επιδείνωση της νόσου (Kosugi Y et al., 1999). 

Σύμφωνα με τη θεωρία της παλίνδρομης διασποράς, η αυξημένη ποσότητα 

του εμμηνορρυσιακού υλικού που παλινδρομεί στην περιτοναϊκή κοιλότητα κατά 

την εμμηνορρυσία αυξάνει την πιθανότητα εμφάνισης ενδομητρίωσης. Επίσης,  η 

δυσμηνόρροια σχετίζεται έντονα με την ενδομητρίωση, καθώς θεωρείται οτι οι  

αυξημένες συσπάσεις της μήτρας οδηγούν σε αυξημένη παλινδρόμηση 

εμμηνορρυσιακού υλικού στην περιτοναϊκή κοιλότητα διαμέσου των σαλπίγγων 

(Schulman H et al., 1983). 

Σύμφωνα με  επιδημιολογικές μελέτες οι γυναίκες με διάρκεια 

εμμηνορρυσίας μεγαλύτερη των επτά ημερών έχουν αυξημένο κίνδυνο (2,4 φορές) 

για εμφάνιση ενδομητρίωσης, σε σχέση με τις γυναίκες με μικρότερη διάρκεια 

εμμηνορρυσίας (Arumugam K and Lim JM, 1997). 

Τέλος, αν και η έκθεση των γυναικών σε τοξικούς περιβαλλοντικούς  (π.χ. 

διοξίνες) και διαιτητικούς (π.χ. κεκορεσμένα λιπαρά) παράγοντες αναφέρονται ως 
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αίτια της πάθησης, η άποψη αυτή δεν έχει επικρατήσει ( Rier HS et al., 2001; 

Missmer SA et al., 2003; Parazzini F et al., 2004). 

 

      2.2 Αιτιοπαθογένεια 

Η ενδομητρίωση θεωρείται αινιγματική γυναικολογική πάθηση τα αίτια και 

η παθογένεια της οποίας παραμένουν σχετικά αδιευκρίνιστα. Ανοσολογικοί, 

αγγειογενείς και αυξητικοί παράγοντες που συμμετέχουν στη σύνδεση, διείσδυση 

και ανάπτυξη των ενδομητρικών κυττάρων στην περιτοναική κοιλότητα, θεωρούνται 

αίτια εμφάνισης και εξέλιξης της νόσου.  Από το 1860, που ο Von Rokitansky  έκανε 

για πρώτη φορά την περιγραφή της πάθησης έχουν διατυπωθεί πολλές θεωρίες για 

την ανάπτυξη της νόσου, καμιά όμως από αυτές δεν εξηγεί όλες της μορφές της 

νόσου.  

Oι επικρατέστερες θεωρίες που αναφέρονται στην αιτιοπαθογένεια της 

νόσου είναι οι εξής: 

1. Η θεωρία της παλίνδρομης εμμηνορρυσίας και της άμεσης εμφύτευσης 

(Implantation theory) (Sampson JA, 1927). Σύμφωνα με τη θεωρία αυτή τα 

ενδομητρικά κύτταρα εμφυτεύονται και αναπτύσσονται κατ’ ευθείαν στην ελάσσονα 

πύελο, μετά από παλινδρόμηση του αίματος της εμμηνορρυσίας μέσω των 

σαλπίγγων. Βέβαια αν και η παλινδρόμηση αυτή συμβαίνει στο 70-90% των 

γυναικών, η  ενδομητρίωση διαγιγνώσκεται μόνο στο 10% εξ’αυτών. Ωστόσο, η 

θεωρία  αυτή δεν ερμηνεύει τις σπάνιες περιπτώσεις  ενδομητρίωσης που 

εμφανίζονται σε γυναίκες με συγγενή απλασία της μήτρας, καθώς και στη σπάνια 
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ανεύρεση ενδομητρίωσης σε άνδρες ή και σε απομακρυσμένα όργανα εκτός της 

περιτοναικής κοιλότητας. 

2. Η θεωρία της μετάπλασης του μεσοθηλίου (Coelomic Metaplasia Theory) 

(Meyer R, 1903). Σύμφωνα με αυτή το έκτοπο ενδομήτριο μπορεί να προέλθει από 

μετάπτωση – μεταπλασία των κυττάρων του περιτοναϊκού μεσοθηλίου, υπό την 

επίδραση ορμονικών ή φλεγμονωδών παραγόντων. Η θεωρία αυτή μπορεί να 

ερμηνεύσει και την ανάπτυξη ενδομητρίωσης σε απομακρυσμένα όργανα, τη σπάνια 

ανεύρεση της νόσου σε άνδρες (Schrodt GR et al., 1980),  καθώς και την εμφάνιση της 

νόσου σε γυναίκες με απουσία εμμήνου ρύσεως.  

3. Η θεωρία της άμεσης επέκτασης (Direct extension theory). Σύμφωνα με 

αυτή τη θεωρία το έκτοπο ενδομήτριο αυξάνει μέσω του μυομητρίου (Cullen TS, 

1908). Αν και η ενδομητρίωση μπορεί να αναπτυχθεί  με άμεση επέκταση μετά τη 

δημιουργία της, δεν υπάρχουν στοιχεία ότι το φυσιολογικό ενδομήτριο παράγει 

ενδομητρίωση με τον ίδιο τρόπο. 

4. Η θεωρία της πρόκλησης (Induction Theory). Θεωρείται επέκταση της 

θεωρίας της μετάπλασης του μεσοθηλίου. Σύμφωνα με αυτή  το εκφυλιζόμενο 

ενδομήτριο παράγει ουσίες που ενεργοποιούν τη μετάπλαση των περιτοναικών 

κυττάρων σε ενδομητρίωση. Ωστόσο, πειραματικές μελέτες με εμφύτευση 

αποδομημένου ενδομητρίου σε πειραματόζωα απέδειξαν τη δυνατότητα ανάπτυξης 

μόνο ενδομητρικού επιθηλίου και όχι ενδομητρικών αδένων και στρώματος 

(Levander G and  Normann P, 1955).   
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5. Η θεωρία της λεμφικής και αγγειακής μετάστασης (Lymphatic and vascular 

metastasis theory). Σύμφωνα με αυτή τα ενδομητρικά κύτταρα εισέρχονται στα 

αιμοφόρα και λεμφικά αγγεία της μήτρας κατά την έμμηνη ρύση και μεταφέρονται 

σε μακρινά όργανα, όπως ο πνεύμονας, τα οστά ή και ο  εγκέφαλος, όπου και 

μπορούν να εμφυτεύονται (Halban J, 1924). 

6. Η θεωρία της ενεργοποίησης υπολειμμάτων εμβρυϊκών κυττάρων 

(Embryonic rests theory)  (Von Rocklinghausen F, 1896), σύμφωνα με την οποία, 

κυτταρικά υπολείμματα των πόρων του Muller, υπο την επίδραση ειδικού 

ερεθίσματος μπορεί να ενεργοποιούνται και να σχηματίζουν λειτουργικό 

ενδομητριωσικό ιστό. Με τη θεωρία αυτή δικαιολογούνται σπάνιες περιπτώσεις 

ανεύρεσης ενδομητρίωσης σε άνδρες οι οποίοι λόγω καρκίνου του προστάτη κάνουν 

θεραπεία με οιστρογόνα. 

7. Σύνθετη θεωρία (Composite theory). Προτάθηκε από τον Javert  το 1952 

που συνδυάζει τη θεωρία της εμφύτευσης, της αγγειακής και λεμφικής μετάστασης 

και της άμεσης επέκτασης. Οι Nisolle και Donnez (Nisolle M and Donnez J, 1997) 

πρότειναν οτι η ιστογένεση της ενδομητρίωσης εξαρτάται από τον τύπο και τη θέση 

της ενδομητριωσικής βλάβης. 

 Από  τις προαναφερθείσες θεωρίες, η πλέον αποδεκτή είναι αυτή της 

παλίνδρομης εμμηνορρυσίας  και άμεσης εμφύτευσης των ενδομητρικών κυττάρων. 

Ωστόσο, δεδομένου ότι όλες οι γυναίκες με παλινδρόμηση δεν αναπτύσσουν 

ενδομητρίωση, η έρευνα τα τελευταία χρόνια στράφηκε στο ρόλο του ανοσολογικού 

συστήματος της γυναίκας . Μια ανώμαλη ανοσολογική απόκριση ή ελαττωματική 

απόκριση σε ιστική βλάβη μπορεί να αυξάνει την πιθανότητα ενδομητρίωσης. Έχει 
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αναφερθεί οτι σε γυναίκες με ενδομητρίωση παράγονται αυτοαντισώματα που 

συνδέονται με τις μεταλλοπρωτεϊνάσες της θεμέλιας ουσίας και διαταράσσουν την 

έκφρασή τους στα έκτοπα κύτταρα με αποτέλεσμα αυτά να παρουσιάζουν αυξημένη 

διηθητικότητα και να  αναπτύσσονται σε έκτοπες θέσεις (Eidukaite A and Tamosiunas 

V, 2004).  Η άποψη αυτή θεωρεί οτι η ενδομητρίωση θα μπορούσε να είναι μια  

αυτοάνοση παθολογική κατάσταση. 

Το περιτοναϊκό υγρό περιέχει φαγοκύτταρα, Τ-λεμφοκύτταρα και 

μεσοεπιθηλιακά κύτταρα. Τα ενεργοποιημένα φαγοκύτταρα έχουν τις εξής 

λειτουργίες: α) αυξημένη φαγοκυττάρωση, β) αυξημένη παραγωγή οξυγονούχων 

ριζών και γ) αυξημένη παραγωγή ενζυματικών ουσιών, όπως IL-1, ογκονεκρωτικό 

παράγοντα TNF-a, αυξητικό παράγοντα φαγοκυττάρων MAF, προσταγλανδίνη Ε 

(PGE) και άλλες. Με την ενεργοποίηση των περιτοναϊκών Τ-λεμφοκυττάρων 

δραστηριοποιείται η ανοσολογική ανταπόκριση και η ενεργοποίηση των φυσικών 

κυττάρων φονέων (ΝΚ κύτταρα) του περιτοναϊκού υγρού, τα οποία αποτελούν την 

βασική άμυνα στην εμφύτευση των ενδομητρικών κυττάρων σε έκτοπες θέσεις. Στις 

γυναίκες με ενδομητρίωση τοπικά παρατηρείται, η ανάπτυξη άσηπτης  

μικροβιακής φλεγμονώδους αντίδρασης. Η αναφερόμενη αυξημένη συγκέντρωση 

κυτταροκινών, μακροφάγων, ιντερλευκινών, λυσοζύμης, παράγοντα TNF, 

προσταγλανδινών και αυξητικών παραγόντων επιβεβαιώνουν τον ανοσολογικό 

χαρακτήρα της ενδομητρίωσης (Vigano P et al., 2004). Από τις ουσίες αυτές, οι 

κυτταροκίνες προσελκύουν τα μακροφάγα και τα λεμφοκύτταρα με συνέπεια τη 

φλεγμονώδη αντίδραση, ενώ η  τοπική δραστηριότητα των ΝΚ-κυττάρων είναι 
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ελαττωμένη και  έτσι οδηγεί  σε ελαττωμένη αντίσταση των ιστών στην εμφύτευση 

του ενδομητρικού ιστού.    

Σημαντικό ρόλο στην εμφάνιση και εξέλιξη της ενδομητρίωσης 

παρουσιάζουν οι αυξημένες συγκεντρώσεις αγγειογενετικών παραγόντων όπως 

FGF, TGF-a, TGF-b, HGF, VEGF-A (Matalliotakis IM et al., 2003). 

Επίσης, στην εμφύτευση ενδομητρικών κυττάρων φαίνεται να παίζουν ρόλο 

και πρωτεΐνες της εξωκυττάριας θεμέλιας ουσίας, όπως η φιμπρονεκτίνη, η 

λαμινίνη και οι τύποι Ι και ΙV του κολλαγόνου, οι υποδοχείς της ιντεγκρίνης και οι 

ενδομήτριες γλυκοπρωτεΐνες.  

Σύμφωνα με τα παραπάνω φαίνεται ότι η εμπλοκή και η ελαττωμένη 

ανταπόκριση του ανοσολογικού συστήματος βοηθούν στην εμφύτευση και 

ανάπτυξη των ενδομητρικών κυττάρων, μετά από παλινδρόμηση αίματος της 

εμμήνου ρύσεως στην περιτοναϊκή κοιλότητα και έτσι εξηγείται γιατί άλλες 

γυναίκες αναπτύσσουν ενδομητρίωση και άλλες όχι. Πιθανόν οι ανοσοβιολογικές 

αυτές  διαταραχές της ενδομητρίωσης να οδηγούν τις γυναίκες αυτές σε 

υπογονιμότητα και αυξημένο ποσοστό αυτόματων αποβολών.  

Η λειτουργία του ανοσοβιολογικού συστήματος και η σχέση του με τη 

υπογονιμότητα, σε γυναίκες με ενδομητρίωση έχει γίνει αντικείμενο μελέτης 

πολλών ερευνητών. Ορισμένοι έχουν αναφέρει παραγωγή αντισωμάτων ενάντια σε 

αντιγόνα του ενδομητρίου, όπως και δυσλειτουργία των Τα κυττάρων και των 

μακροφάγων. Κάποιοι άλλοι αναφέρουν αυξημένη παραγωγή κυτοκινών στο 

περιτοναϊκό υγρό και στον ορό του αίματος, που πιθανό να επηρεάζει την κίνηση 
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των σπερματοζωαρίων, την ακροσωμική αντίδραση, την εμφύτευση του εμβρύου ή 

και την ανάπτυξή του ( Matalliotakis IM et al., 1996;  Mattoras R et al., 1996  ).  

Ωστόσο, ακόμη και σήμερα δεν είναι ακριβώς γνωστό ποια είναι η αιτία ή και πως 

επηρεάζει ακριβώς καθεμιά από αυτές τις ανωμαλίες στην παθογένεια της 

ενδομητρίωσης που σχετίζεται με την υπογονιμότητα. 

Το ανοσοποιητικό σύστημα θεωρείται ότι συμμετέχει στην παθογένεια της 

ενδομητρίωσης και η απουσία ικανής ανοσολογικής επιτήρησης στο περιτόναιο 

μπορεί να αποτελεί αίτιο της νόσου. Σε υγιείς γυναίκες τα παλινδρομηθέντα κατά 

την εμμηνορρυσία ενδομητριακά κύτταρα καταστρέφονται από τα μονοκύτταρα και 

σε περίπτωση που η δράση των μονοκυττάρων είναι ανεπαρκής από τα μακροφάγα 

και από τα Nk cells κυτταροτοξικά λεμφοκύτταρα (Oosterlynck DJ et al., 1991).  

Η περιτοναϊκή αυτή αντίδραση προλαμβάνει την προσκόλληση των 

ενδομητριακών κυττάρων στο περιτόναιο και εμποδίζει την ανάπτυξη 

ενδομητριωσικών εστιών. H Sharpe-Timms et al., 1998, με τη μέθοδο της 

ηλεκτροφόρησης πρωτεϊνών ανακάλυψαν μία πρωτεΐνη στα ενδομητρικά κύτταρα 

από εστίες ενδομητρίωσης, που ονόμασαν Endo-1. Αυτή η πρωτεΐνη Endo-1 δεν 

παρατηρείται στα ενδομητριακά κύτταρα, που αναπτύσσονται στη φυσιολογική 

ανατομική θέση. Αυτή η πρωτεΐνη εμφανίζει δομικές ομοιότητες με την 

απτογλοβίνη, η οποία απαντάται στα ενδομητρικά κύτταρα, που αναπτύσσονται 

στη φυσιολογική ανατομική θέση. Οι δράσεις της πρωτείνης Endo-1 είναι να 

προσδένεται στα μακροφάγα του περιτονίου, τα οποία διεγείρει, να παράγουν IL-6 

και με αυτό τον τρόπο να ελαττώνεται η ικανότητα φαγοκυττάρωσης τους, 

παρεμβαίνοντας έτσι στο στάδιο της προσκόλλησης. Υπάρχουν ακόμη στοιχεία για 
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διαταραγμένη λειτουργία των κυττάρων φυσικών φονέων (ΝΚ) με αποτέλεσμα 

μειωμένη επιτήρηση των έκπτωτων ιστών. Στις γυναίκες με ενδομητρίωση το 

περιτοναϊκό υγρό παρουσιάζει υψηλές συγκεντρώσεις κυτταροκινών (Oosterlynck 

DJ et al., 1991), αυξητικών παραγόντων και αγγειογεννητικών παραγόντων (Shifren J 

et al., 1996)  του ωοθυλακικού υγρού. 

Περιβαλλοντικοί παράγοντες όπως έκθεση σε διοξίνες, αλλά και διαιτητικοί 

παράγοντες, όπως αλκοολ και καφές σχετίζονται με την αιτιοπαθογένεια της 

πάθησης (Missmer SA and Cramer DW,2003;  Parazzini F et al., 2004). Οι διοξίνες 

είναι ομάδα χημικών ουσιών, παραπροιόν βιομηχανικών δραστηριοτήτων που μετά 

τη δημιουργία τους συγκεντρώνονται στην τροφική αλυσίδα. Οι διοξίνες 

παρεμβάλλονται στο μηχανισμό ενεργοποίησης και απενεργοποίησης των γονιδίων. 

Τα γονίδια στόχος για τις διοξίνες είναι εκείνα που ρυθμίζουν το μεταβολισμό των 

ορμονών και τους αυξητικούς παράγοντες και με αυτό τον τρόπο επηρεάζουν την 

αναπαραγωγική λειτουργία και το ανοσολογικό σύστημα. Οι διοξίνες επηρεάζουν 

αρνητικά την παραγωγή κυτταροκινών που συμμετέχουν στη φυσιολογική 

λειτουργία της μήτρας (Tabibzadeh S, 1994). Επίσης επηρεάζουν ορμονικούς 

υποδοχείς μεταξύ των οποίων τον υποδοχέα των οιστρογόνων, της προγεστερόνης, 

της προλακτίνης και του επιδερμικού παράγοντα (EGF) (Koninckx PR et al., 1980). 

Τα πειραματικά μοντέλα με θηλαστικά παρέχουν σημαντικές πληροφορίες 

για τους περιβαλλοντικούς παράγοντες και την πιθανή επίδρασή τους στην 

εμφάνιση ενδομητρίωσης όπως οι πίθηκοι RHESUS, που εκτέθηκαν σε ολόσωμη 

ακτινοβολία με πρωτόνια, παρουσιάζουν μεγαλύτερη συχνότητα εμφάνισης 

ενδομητρίωσης. ΄Οταν οι πίθηκοι Rhesus εκτίθονταν κάθε μέρα σε 5-25 p.p.m 
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διοξίνη για τέσσερα χρόνια, η σοβαρότητα της ενδομητρίωσης ήταν ανάλογη της 

δόσης που ελάμβαναν. Ωστόσο άλλες μελέτες, που ακολούθησαν, δεν οδηγηθήκαν 

στο ίδιο συμπέρασμα ως προς τη δράση της διοξίνης10. Πάντως υπάρχουν υπόνοιες 

ότι χημικές ουσίες με αυξημένο κίνδυνο να προκαλέσουν ενδομητρίωση είναι 

εκείνες, που τα μόρια ομοιάζουν με τα μόρια των οιστρογόνων, oestrogen-like 

compounds. Ως προς το μηχανισμό της δράσης των ουσιών αυτών πιθανολογείται 

ότι αυτές επηρεάζουν την ικανότητα της προγεστερόνης να καταστέλλει την έκταση 

των μεταλλοπρωτεασσών του ενδομητρίου (Attia GR et al., 2000 ). 

Τέλος, μόνο η μοριακή βιολογία και ο έλεγχος του γονιδιώματος θα 

βοηθήσουν στη θεραπευτική προσέγγιση της ενδομητρίωσης, αφού οι κλασικές 

θεωρίες σήμερα θεωρούνται ανεπαρκείς. Μελέτη συγκεκριμένων γονιδίων με 

διαταραγμένη λειτουργία στον ενδομητρικό ιστό.  

Τα τελευταία χρόνια έχει παρουσιαστεί ενδιαφέρον για την έκφραση 

συγκεκριμένων γονιδίων. Αυτά τα συγκεκριμένα γονίδια εκφράζονται άλλες στιγμές 

υπέρμετρα στην περίοδο της εμφύτευσης και άλλες στιγμές υπέρμετρα στη 

διάρκεια του κύκλου των γυναικών με ενδομητρίωση. Με βάση τη δράση αυτών 

των συγκεκριμένων γονιδίων μπορούν να κατατάσσονται στις εξής κατηγορίες: Α) 

γονίδια που επάγουν την τοπική παραγωγή οιστρογόνων Β) γονίδια που επάγουν 

αντίσταση στη δράση της προγεστερόνης Γ) γονίδια που επάγουν την παραγωγή 

διαφόρων άλλων μορίων όπως, των Matrix metalloproteinases (MMPs) και των 

Vascular endothelial growth factor (VEGF). 
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      2.3 Σταδιοποίηση 

Η σταδιοποίηση της ενδομητρίωσης είναι απαραίτητη για κάθε ασθενή, 

τόσο για να καθοριστεί η θεραπεία, όσο και για να συγκριθούν  τα αποτελέσματα  

των θεραπευτικών σχημάτων.  Από την εποχή που έγιναν οι πρώτες αναφορές στην 

ενδομητρίωση ξεκίνησαν και οι προσπάθειες για τη θέσπιση ενός συστήματος 

ταξινόμησης, με βάση την έκταση της νόσου ή τα ιστολογικά ευρήματα. 

Το 1949 οι Wicks MJ και Larson CP πρότειναν ένα σύστημα ταξινόμησης, το 

οποίο βασίστηκε αποκλειστικά σε ιστολογικά ευρήματα, χωρίς να δίνει βαρύτητα 

στα συμπτώματα. Το 1961 οι Riva HL, Wilson JH και Kawasaki DM έκαναν άλλη μια 

προσπάθεια για τη σταδιοποίηση της ενδομητρίωσης, στα πλαίσια μιας μελέτης για 

αγωγή με νορεθινοδρέλη, ωστόσο ποτέ δεν προτάθηκε για διεθνή χρήση. Το 1966 o 

Beecham  CT πρότεινε ένα σύστημα ταξινόμησης της ενδομητρίωσης για διεθνή 

χρήση, βασισμένο στα ευρήματα από τη φυσική εξέταση ή τη λαπαροτομία. Το 

σύστημα δεν έγινε τελικά αποδεκτό. 

Το 1973 οι Acosta AA  και συνεργάτες πρότειναν ένα σύστημα ταξινόμησης 

που διέκρινε την ενδομητρίωση σε ελαφρά, μέτρια και βαριά. Το σύστημα έγινε 

αποδεκτό γιατί συσχέτισε το στάδιο της πάθησης με την πρόγνωση επίτευξης 

εγκυμοσύνης, στις περιπτώσεις που υπήρχε πρόβλημα υπογονιμότητας. Επίσης 

διαχώριζε την ενδομητρίωση σε ελαφριά, μέτρια και βαριά με βάση τα ευρήματα 

της λαπαροσκόπησης. 

Η Αμερικάνικη Εταιρεία Γονιμότητας (AFS) από το 1979 έκανε μια 

προσπάθεια για τη θέσπιση ενός αποδεκτού από όλους συστήματος ταξινόμησης, 
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μέχρι την αναθεωρημένη σταδιοποίηση του 1985. Το σύστημα διακρίνει την 

ενδομητρίωση σε τέσσερα στάδια, από I εώς IV (ελάχιστη, ελαφριά, μέτρια και 

βαριά αντίστοιχα). Τα κριτήρια για την ταξινόμηση είναι η συνολική επιφάνεια του 

περιτόναιου που καλύπτεται από ενδομητριωσικό ιστό, την εντόπιση αυτής στις 

ωοθήκες, την ύπαρξη συμφύσεων και την κάλυψη του δουγλάσειου. 

Το σύστημα είναι σήμερα αποδεκτό από όλους αν και έχει μειονεκτήματα 

όπως την υποκειμενικότητα στη βαθμολόγηση, τη λειτουργική δραστηριότητα 

ενδομητριωσικών εστιών και την αδυναμία συσχέτισης του σταδίου με το πυελικό 

άλγος.  

 

           2.4 Ενδομητρίωση και γονιμότητα 

 Ως γονιμότητα (fecundity) ορίζεται η πιθανότητα που έχει ανα μήνα μια 

γυναίκα να πετύχει κύηση που θα οδηγήσει σε τοκετό ζώντος νεογνού. Σε 

φυσιολογικά ζευγάρια κυμαίνεται μεταξύ 15-20% και ελαττώνεται με την πάροδο 

της ηλικίας. Σε γυναίκες που πάσχουν από ενδομητρίωση και δεν υποβάλλονται σε 

θεραπεία κυμαίνεται από 2-10% (Schrager S et al., 2013). 

 Η γονιμότητα των γυναικών με ενδομητρίωση επηρεάζεται γιατί το  

ενδομήτριο τους παρουσιάζει διαταραχές του Αγγειακού Ενδοθηλιακού  Αυξητικού  

Παράγοντα ( Vascular Endothelial Growth Factor- VEGF) (Gashaw I et al., 2006  ),  

του CYR61 (Absenger Y et al., 2004   ) και δομικές ανωμαλίες (Fedele L et al., 1996  ). 

Επίσης το ενδομήτριο γυναικών με ενδομητρίωση εμφανίζει μεταλλάξεις σε 

μοριακούς δείκτες της υποδεκτικότητας (Hastings JM and Fazleabas AT, 2006  ) όπως 
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της ανβ3 ιντεγκρίνης, του  IGFBP-1, των υποδοχέων στεροειδών ορμονών (SHRs), της 

έκφρασης των γονιδίων  HOXA10 και  HOXA11 (Taylor  HS et al., 1999  ). Τέλος, 

γυναίκες με ενδομητρίωση έχουν χαρακτηριστικά περιτοναικής φλεγμονής, με 

αυξημένα επίπεδα του ανασταλτικού παράγοντα λευχαιμίας (LIF), του διαλυτού 

gp130 (Sherwin JR  et al., 2002 ) και των κυτοκινών (IL-1, IL-6, IL-10, IL-11, p40, TNF-

α, and TNF-β) (Gazvani R et al., 2002  ), με υψηλότερες επομένως συγκεντρώσεις 

μακροφάγων (Oral E and Arici A, 1997  ). 

Πάρα πολλοί είναι οι μηχανισμοί οι οποίοι έχουν περιγραφεί προκειμένου 

να εξηγήσουν τον τρόπο με τον οποίο ακόμη και η ήπια ενδομητρίωση επηρεάζει τη 

γονιμότητα. Σε περιπτώσεις σοβαρής ενδομητρίωσης, η παραμορφωμένη ανατομία, 

αλλά και οι συμφύσεις προφανώς ενοχοποιούνται  για την υπογονιμότητα. Ωστόσο, 

δεν υποφέρουν  όλες οι υπογόνιμες γυναίκες από βλάβες της πυέλου. Στις γυναίκες 

με ήπια ενδομητρίωση, παράγοντες του περιβάλλοντος, αλλά και αλλαγές στην 

έκκριση ορμονών είναι υπεύθυνοι για τη γονιμότητα.   

Σε ότι αφορά την ελάχιστη και μέτρια ενδομητρίωση δεν υπάρχουν επαρκή 

στοιχεία που να δείχνουν ότι προκαλούν υπογονιμότητα, ωστόσο εδώ και πολλά 

χρόνια έχουν δημοσιευθεί  εργασίες που καταδεικνύουν άμεση σχέση αυτών 

(Carvalho LF et al., 2012).  Πολλοί ερευνητές έχουν προτείνει ότι γυναίκες με ήπια ή 

και μέτρια ενδομητρίωση έχουν ενδείξεις ενδοκρινολογικών ανωμαλιών (Bancroft K 

et al., 1992), ανωοωθυλακιορρηξίας (Mattoras R et al., 1996), ανεπάρκεια ωχρού 

σωματίου (Pittaway DE et al., 1983), υπερπρολακτιναιμία (Hirschowitz JS et al., 

1978), ακόμη και αυτόματων αποβολών ( Wheeler JM et al., 1983). Ωστόσο 
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υπάρχουν και ερευνητές που υποστηρίζουν ότι οι παραπάνω παράγοντες είναι 

φυσιολογικοί σε αυτές τις γυναίκες ( Matalliotakis IM et al., 1996  ).   

 

           2.5 Ενδομητρίωση και υπογονιμότητα 

Οι βιολογικοί μηχανισμοί που συνδέουν την ενδομητρίωση με την 

υπογονιμότητα είναι :  

α) Διαταραχή της ανατομίας της πυέλου : εκτεταμένες πυελικές συμφύσεις 

μπορεί να παρακωλύουν την απελευθέρωση του ωαρίου από την ωοθήκη ή να 

παρεμποδίζουν την παραλαβή του από τη σάλπιγγα και τη μεταφορά του.  

β) Διαταραχή της λειτουργίας του περιτόναιου : αυξημένος όγκος 

περιτοναικού υγρού, αυξημένη συγκέντρωση μακροφάγων, αυξημένη συγκέντρωση 

προσταγλανδινών, IL-1, TNF και πρωτεασών. Το περιτοναικό υγρό γυναικών που 

πάσχουν από ενδομητρίωση περιέχει έναν αναστολέα της φυσιολογικής 

αλληλεπίδρασης μεταξύ ωαρίου και σαλπιγγικών κροσσών με δυσμενείς επιδράσεις 

στο ωάριο, το σπέρμα, το έμβρυο και τη λειτουργία των σαλπίγγων (Lebovic DI et 

al., 2001).  

γ)  Διαταραχή σε κυτταρικό επίπεδο : αυξημένα IgG και IgA αντισώματα και 

λεμφοκύτταρα στο ενδομήτριο και αυξημένα αυτοαντισώματα έναντι αντιγόνων 

του ενδομητρίου με αποτέλεσμα διαταραχή της υποδεκτικότητας του ενδομητρίου 

και ελάττωση της εμφύτευσης (Lebovic DI et al., 2001).  
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δ) Ενδοκρινικές διαταραχές και διαταραχές ωοθυλακιορρηξίας : LUF, 

ανεπάρκεια ωχρινικής φάσης, διαταραχή στην ανάπτυξη του ωοθυλακίου και 

πρώιμες ή πολλαπλές αιχμές της LH .   

            ε)  Διαταραχές της εμφύτευσης : ελαττωμένη έκφραση της ανβ integrin (cell 

adhesion molecule) (Lessey BA et al., 1994) ή πολύ ελαττωμένα επίπεδα ενός 

ενζύμου που συμμετέχει στη σύνθεση του ενδομητρικού τμήματος της L-selectin 

(protein that coats the trophoblast on the surface of the blastocyst) (Genbacev OD et 

al., 2003 ). 

στ) Αντίσταση στην προγεστερόνη : Η καταστολή της παραγωγής 

οιστροδιόλης από τις ωοθήκες πραγματοποιείται κυρίως με τη χορήγηση 

προγεστερόνης.  Η αποτυχία ανακούφισης από τα συμπτώματα ενδέχεται να 

οφείλεται: 1) Στην παραγωγή οιστρογόνων από τις ενδομητριωσικές εστίες, δηλαδή 

εξωοθηκική παραγωγή οιστρογόνων. 2) Στην αντίσταση στη δράση της 

προγεστερόνης στο ενδομήτριο και στις ενδομητριασικές εστίες. Στις ασθενείς με 

ενδομητρίωση ανιχνεύονται στο ενδομήτριο: 1) Η Α΄ ισόμορφη του υποδοχέα της 

προγεστερόνης, και 2) Η Β΄ ισόμορφη του υποδοχέα της προγεστερόνης. Ενώ στις 

ενδομητριωσικές εστίες ανιχνεύονται μόνο η Α ισόμορφη του υποδοχέα της 

προγεστερόνης( Blumonfeld  Z, 2004). Η εξήγηση για την αντίσταση, που 

παρουσιάζουν οι  ενδομητριωσιακές εστίες στη δράση της προγεστερόνης, την 

αποδίδουν στην απουσία της Β΄ισόμορφη, του υποδοχέα της προγεστερόνης. 

 Ένα ζήτημα το οποίο έχει διχάσει αρκετά τους επιστήμονες είναι το εάν 

βελτιώνει η φαρμακευτική αγωγή ή η χειρουργική αντιμετώπιση της ενδομητρίωσης 

τη γονιμότητα της γυναίκας. Παρόλο που η φαρμακευτική αγωγή αντιμετωπίζει τα 
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συμπτώματα της ενδομητρίωσης, δεν έχει αποδειχθεί ότι βελτιώνει και τη 

γονιμότητα (Hughes E et al., 1997). Δεν υπάρχουν ενδείξεις  οτι οφελεί ιδιαίτερα  η 

χρήση παραγόντων καταστολής της ωοθυλακιορρηξίας, όπως δαναζόλη (danazol), 

προγεσταγόνα ή αντισυλληπτικά χάπια, σε γυναίκες που αντιμετωπίζουν 

προβλήματα υπογονιμότητας και θέλουν να συλλάβουν (  Hughes E et al., 2007 ). 

Επίσης οι περισσότερες μελέτες που ασχολούνται με τη χειρουργική αφαίρεση 

ενδομητριωσικών βλαβών, ανεξαρτητα με την τεχνική, έχουν αποτύχει να δείξουν 

οτι με αυτό τον τρόπο βελτιώνεται η γονιμότητα των γυναικών με ενδομητρίωση 

(Falcone T  et al., 2011). Επιπλέον η λαπαροσκοπική αφαίρεση κύστεων 

ενδομητρίωσης μεγαλυτέρων  από 4cm από τις ωοθήκες φαίνεται να είναι 

αποτελεσματική μέθοδος σε οτι αφορά τη γονιμότητα των γυναικών (Jacobson TZ et 

al., 2004  ). Η επανεμφάνιση της ενδομητρίωσης είναι συχνή και μπορεί να συμβεί 

ακόμη και σε διάστημα μηνών. 

 H επίπτωση προηγούμενης χειρουργικής αντιμετώπισης ωοθηκικών κυστών 

στην έκβαση της εξωσωματικής γονιμοποίησης παραμένει αμφιλεγόμενη 

(Somigliana E et al., 2006 ). Παρόλο που τα ποσοστά  εγκυμοσύνης δεν 

επηρεάζονται σημαντικά (Somigliana E et al., 2006 ), οι γυναίκες που έχουν 

χειρουργηθεί για ενδομητριωσικές κύστες στη μια ή και στις δυο ωοθήκες είναι 

πιθανό να συμπεριφέρονται ως φτωχές απαντήτριες κατά την ωοθηκική διέγερση 

στα πλαίσια της εξωσωματικής γονιμοποίησης (Loo TC et al., 2005; Gupta S  al., 

2006;  Esinler I et al 2006; Somigliana E et al., 2008  ). 

 

 



 
 

 
38 

 

2.6 Ενδομητρίωση και υποβοηθούμενη αναπαραγωγή  

Η πρόταση για εξωσωματική γονιμοποίηση είναι μονόδρομος για ασθενείς 

με ενδομητρίωση  όταν συνυπάρχουν και άλλοι παράγοντες υπογονιμότητας. Σε 

ασθενείς που ο μόνος λόγος υπογονιμότητας είναι η ενδομητρίωση είναι 

προτιμότερο η εξωσωματική γονιμοποίηση να ακολουθεί το χειρουργείο, παρά να 

υπάρχει μόνο χειρουργική αντιμετώπιση. Εάν οι ασθενείς δεν μπορούν να 

επιτύχουν σύλληψη μετά από ένα χρόνο τακτικών σεξουαλικών επαφών αφότου 

παρέλθει το χειρουργείο, γίνεται  πρόταση για εξωσωματική γονιμοποίηση 

(Kennedy S et al., 2005; Practice Committee of the American Society for 

Reproductive Medicine 2006 ). Σύμφωνα με πρόσφατη εργασία το ποσοστό 

εγκυμοσύνης μετά από λαπαροσκόπηση και εξωσωματική γονιμοποίηση ήταν 

56.1%, ενώ μετά μόνο από χειρουργείο ήταν 37.4%, σημαντικά χαμηλότερο, ενώ το 

ποσοστό γονιμότητας για αυθόρμητες συλλήψεις, μετά από έξι μήνες από τη 

λαπαροσκόπηση ήταν 23.2% (Coccia ME et al., 2008). 

Οι υπογόνιμες γυναίκες με ενδομητρίωση είναι οι πιο ωφελημένες σε οτι 

αφορά τις θεραπείες υπογονιμότητας μεταξύ των άλλων ασθενών (Brandes M et al., 

2010 ). Προς το παρόν δεν υπάρχει διαφορετικό πρωτόκολλο ωοθηκικής διέγερσης 

για τις γυναίκες που έχουν ενδομητρίωση και τα κριτήρια για την επιλογή του 

κατάλληλου πρωτοκόλλου είναι τα ίδια όπως και για όλους τις άλλες ασθενείς 

(Dechaud H et al., 2009 ). 

Η αντιμετώπιση της ενδομητρίωσης, η οποία βρίσκεται στο 17-44% των 

γυναικών που έχουν πρόβλημα υπογονιμότητας και υποβάλλονται σε εξωσωματική 

γονιμοποίηση θέτει το δίλημμα εάν απαιτείται χειρουργείο ή φαρμακευτική 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Brandes%20M%22%5BAuthor%5D
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αντιμετώπιση (Redwine DB 1999 ). Φυσικά κύστες με διάμετρο μεγαλύτερη των 4-6 

cm χρειάζονται χειρουργική αντιμετώπιση και ιστολογική ανάλυση.   

Θεραπεία με GnRH αγωνιστές μπορεί να μειώσει τις ενδομητριωσικές εστίες 

εως και 51% (Rana N et al., 1996 ), παρόλο που η χειρουργική αντιμετώπιση, 

ιδιαίτερα σε ασθενείς με υπογονιμότητα είναι πιο αποτελεσματική μέθοδος (Jones 

KD and Sutton CJG 2000 ). Ωστόσο δεν υπάρχουν ισχυρά στοιχεία για την 

αποτελεσματικότητα της χειρουργικής αντιμετώπισης στην επιτυχία της 

εξωσωματικής γονιμοποίησης (Tsoumpou I et al., 2009 ). Επίσης είναι πολύ 

σημαντικό το ποσό του ιστού που αφαιρείται ή τραυματίζεται κατά τη διάρκεια του 

χειρουργείου των ωοθηκών. 

Το μακρύ πρωτόκολλο με χρήση GnRH αναλόγων with long-term pituitary 

down regulation, για τρείς εως έξι μήνες πρίν από την εξωσωματική γονιμοποίηση 

προτείνεται ως θεραπεία που μειώνει το μέγεθος της ενδομητρίωσης (Rana N  al., 

1996  ) και την  πυελική φλεγμονή (Barbieri RL 1997 ) βοηθά στον καλύτερο έλεγχο 

και τον περιορισμό των ωοθηκικών κυστών. Παρόλο που το χρονικό διάστημα της 

θεραπείας ποικίλει μεταξύ των μελετών, οι τρεις μήνες θεωρούνται ικανοποιητικό 

διάστημα για τους περισσότερους ερευνητές. 

Το μακρύ πρωτόκολλο με χρήση GnRH αναλόγων με  long-term pituitary 

down regulation, φαίνεται να είναι το πιο κατάλληλο για ασθενείς με σοβαρή 

ενδομητρίωση (Sallam HN et al., 2006 ). Χορήγηση για τρείς εως έξι μήνες GnRH 

αγωνιστών, πριν την εξωσωματική γονιμοποίηση, σε ασθενείς με ενδομητρίωση 

αυξάνει το ποσοστό κλινικής εγκυμοσύνης (Sallam HN et al., 2006  ).  Η αρχική δόση 
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καθορίζεται από το antral follicle count και την ΑΜΗ, που μπορεί να μετρηθεί κατά 

τη διάρκεια του ελέγχου (Dechaud H et al., 2009; Ebrard-Charra S et al., 2005 ). 

Επιμηκυσμένα down-regulation πρωτόκολλα απαιτούν μεγαλύτερης 

διάρκειας διέγερση, μεγαλύτερα ποσά γοναδοτροπινών και αποδίδουν λιγότερα 

ωάρια και χαμηλότερης ποιότητας έμβρυα (Allaire C, 2006 ). Ωστόσο παρατεταμένη 

καταστολή με GnRH αναλόγα συνιστάται για ασθενείς με ενδομητρίωση όταν δεν 

προηγείται χειρουργείο της εξωσωματικής γονιμοποίησης, όταν είναι αδύνατο να 

γίνει χειρουργείο ή όταν επανεμφανίζεται η ενδομητρίωση το χρονικό διάστημα της 

εξωσωματικής γονιμοποίησης (Pouly JL et al., 2007; Allaire C 2006  ). Άλλες 

θεραπευτικές μέθοδοι όπως τα πρωτόκολλα με GnRH αγωνιστές και αναστολείς 

αρωματάσης δεν έχουν ερευνηθεί πολύ. 

 

3. ΕΜΦΥΤΕΥΣΗ ΕΜΒΡΥΟΥ 

            3.1 Μηχανισμός και  παράθυρο εμφύτευσης εμβρύου 

Η διαδικασία κατά την οποία το έμβρυο προσανατολίζεται, συνδέεται και 

εισβάλλει στο ενδομήτριο ονομάζεται εμφύτευση. Η εμφύτευση συνίσταται στη 

δημιουργία εξειδικευμένης στενής κυτταρικής επαφής μεταξύ της τροφοβλάστης 

και του ενδομητρίου.  Για την εμφύτευση απαιτείται ένα υποδεκτικό ενδομήτριο, 

μια λειτουργικά φυσιολογική βλαστοκύστη και η κατάλληλη επικοινωνία μεταξύ 

αυτών των δύο.  Στην επικοινωνία ή διάλογο μεταξύ βλαστοκύστης και ενδομητρίου 

συμμετέχουν πολλά μόρια όπως ορμόνες, κυτοκίνες, ιντεγκρίνες και ένζυμα. Η 
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εμφύτευση φυσιολογικά λαμβάνει χώρα κατά τη διάρκεια της εκκριτικής φάσης του 

κύκλου. 

Το ανθρώπινο ενδομήτριο διατρέχει διάφορες φάσεις πολλαπλασιασμού και 

έκκρισης. Πολύπλοκοι και εν μέρει άγνωστοι μηχανισμοί κατευθύνουν τις 

διαδικασίες που οδηγούν το ενδομήτριο στις φάσεις αυτές και το προετοιμάζουν 

για την εμφύτευση του γονιμοποιημένου ωαρίου. Η εμφύτευση αποτελεί μια 

σύνθετη διαδικασία που αρχικά στοχεύει στη φυσική επαφή και αντίδραση μεταξύ 

της βλαστοκύστης και του ενδομητρίου για να καταλήξει στο σχηματισμό του 

πλακούντα. 

Οι προϋποθέσεις για μία επιτυχή εμφύτευση είναι: 

α)  συγχρονισμός της εξέλιξης του προεμφυτευτικού εμβρύου σε βλαστοκύστη και 

της διαφοροποίησης μιας περιοχής του ενδομητρίου κατάλληλης για εμφύτευση 

β) ορμονική προετοιμασία της μήτρας και εκκριτική δραστηριότητα του 

ενδομητρίου και του εμβρύου 

γ) αυξημένη αγγειογένεση και αιμάτωση της περιοχής 

δ) αυστηρά ρυθμιζόμενη διείσδυση των κυττάρων της τροφοβλάστης στο ενδοθήλιο 

του ενδομητρίου και  τοπική μείωση των ανοσολογικών μηχανισμών. 

Στη διεργασία της εμφύτευσης μπορούμε να διακρίνουμε τρία στάδια: 

1. πρόσφυση της βλαστοκύστης στο ενδομήτριο, 

2. προσκόλληση της βλαστοκύστης στο ενδομήτριο και 
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3. διείσδυση και εισδοχή της τροφοβλάστης 

Το ενδομήτριο είναι υποδεκτικό για περιορισμένη χρονική περίοδο, κατά την 

οποία το επιθήλιο του βρίσκεται υπό την επίδραση στεροειδών ορμονών της 

ωοθήκης και αυτό βοηθά στην προσκόλληση της βλαστοκύστης (Navot et al., 1991). 

Αυτή η περίοδος ονομάζεται «παράθυρο εμφύτευσης», ανοίγει 24-48 ώρες μετά 

την ωοθυλακιορρηξία και κλείνει περίπου την έκτη ημέρα  μετά την 

ωοθυλακιορρηξία (Psychoyos A and Prapas I 1987).  Το «παράθυρο εμφύτευσης» 

αποτελείται από δύο φάσεις, την ουδέτερη και την υποδεκτική, των οποίων η 

απόλυτη χρονική διάρκεια δεν έχει προσδιοριστεί με ακρίβεια. Το «παράθυρο 

εμφύτευσης » ακολουθείται από μια φάση που το ενδομήτριο είναι εχθρικό στην 

εμφύτευση.  

Σε κύκλους εξωσωματικής γονιμοποίησης το προσωρινό παράθυρο μιας 

επιτυχούς εμβρυομεταφοράς αρχίζει 24 ώρες μετά τη λήψη ωαρίων και διαρκεί 4-5 

ημέρες. Αρχικά το έμβρυο είναι σε επαφή με το ενδομήτριο, αλλά δεν είναι  

προσκολλημένο.  Κατά τη διάρκεια αυτής της περιόδου, μικρολάχνες της 

επιθηλιακής επιφάνειας σχηματίζουν πινοπόδια, τα οποία και παραμένουν από 24-

48 ώρες. Τα πινοπόδια βοηθούν στην προσέγγιση εμβρύου και ενδομητρίου, μέσω 

της απορρόφησης διαφόρων μορίων (Murphy CR, 1995). Ταυτόχρονα η 

βλαστοκύστη αποδεσμεύεται από τη διαφανή ζώνη και με τη βοήθεια 

γλυκοπρωτεινών  προσκολλάται στο ενδομήτριο. Στη συνέχεια ακολουθεί 

διείσδυση στο επιθήλιο και δημιουργία αγγειακής σύνδεσης με το μητρικό ιστό. Η 

διείσδυση ελέγχεται από εκκρίσεις του εμβρύου όπως στεροειδή, ισταμίνη, 
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προσταγλαδίνες, πρωτεάσες και διοξείδιο του άνθρακα. Η εισβολή είναι 

αυτορυθμιζόμενη διαδικασία.   

Η ύπαρξη μιας περιορισμένης χρονικά υποδεκτικής φάσης στο ενδομήτριο 

δείχνει ότι η εμφύτευση της βλαστοκύστης είναι μια αυστηρά ρυθμιζόμενη 

διαδικασία από στεροειδείς ορμόνες.  Το ενδομήτριο είναι εχθρικό για το έμβρυο 

και γίνεται φιλικό μόνο μια συγκεκριμένη χρονική περίοδο. Πριν και μετά θεωρείται 

εθρικό και δεν δέχεται εμφύτευση εμβρύου. 

 

            3.2 Παράγοντες εμφύτευσης εμβρύου 

Διάφοροι βιοχημικοί δείκτες έχουν προταθεί για τον προσδιορισμό της 

υποδεκτικής φάσης του ενδομητρίου (Giudice LC et al., 1999; Lessey BA 2011). Στο 

ανθρώπινο ενδομήτριο περιγράφηκαν κατά την εκκριτική φάση διαφοροποιήσεις 

στη δομική μορφολογία, στην ενζυμική δραστηριότητα, καθώς και στην έκφραση 

διαφόρων ειδών πρωτεϊνών. Μερικές από τις ουσίες αυτές, οι ιντεγκρίνες, η 

ιντερλευκίνη-6, η βλεννογλυκοπρωτεΐνη-1 (MUC-1), η τροφινίνη (Trophinin), η 

ταστίνη (Tastin) και η α-κρυσταλλίνη-Β (a-crystallin-B) συμβάλλουν στη 

μετατροπή του ενδομητρίου σε υποδεκτικό («παράθυρο εμφύτευσης»).  Επίσης 

γνωστοί δείκτες υποδεκτικότητας του ενδομητρίου είναι ο COX-2, ένα ένζυμο που 

περιορίζει το ρυθμό βιοσύνθεσης προσταγλανδίνης (Pakrasi PL et al., 2008) και ο 

HOX10 (Cakmak H et al., 2010b). Οι μεταβολές των βιοχημικών αυτών δεικτών 

συνοδεύονται από την εμφάνιση πινοποδίων στο ενδομήτριο, που αποτελούν 

προεκβολές των επιθηλιακών ενδομητρικών κυττάρων και θεωρούνται δείκτες 

υποδεκτικότητας του ενδομητρίου. 
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Για τη λειτουργία της σύνθετης δομής του ενδομητρίου είναι αναγκαία 

διάφορα μόρια που να συμβάλλουν στη μετανάστευση και διασπορά των 

κυττάρων, καθώς και στις αλληλεπιδράσεις μεταξύ τους καθώς και με τις πρωτεΐνες 

του εξωκυττάριου υποστρώματος (Extracellular Matrix, ΕΥ). Οι ιντεγκρίνες 

αποτελούν μια ομάδα από α, β ετεροδιμερικούς κυτταρικούς υποδοχείς που 

λειτουργούν σαν κυτταροσυνδετικά μόρια, συνδέοντας τα κύτταρα με τις πρωτεΐνες 

του εξωκυττάριου υποστρώματος  και μεταφέροντας πληροφορίες από κύτταρο σε 

κύτταρο. Η έκφραση των διαφόρων α και β-υπομονάδων των ιντεγκρινών ποικίλλει 

κατά την εξέλιξη του εμμηνορρυσιακού κύκλου. 

Στην παραγωγική φάση, τόσο στο επιθήλιο όσο και στο στρώμα του 

ενδομητρίου, ανιχνεύονται λίγες υπομονάδες ιντεγκρινών. Αντίθετα, στην εκκριτική 

φάση του κύκλου, η παρουσία τους είναι σημαντική. Ειδικότερα η έκφραση της 

υπομονάδας β, εκτός από το γεγονός ότι μετατοπίζεται από το επιθήλιο στο στρώμα 

κατά την εκκριτική φάση του κύκλου, αυξάνει συγχρόνως και σε έκφραση. Η αύξηση 

της έκφρασης της υπομονάδας β, κατά την εκκριτική φάση, αυξάνει την πιθανότητα  

η βιοσύνθεση της να εξαρτάται από τα ωοθηκικά στεροειδή και ιδιαίτερα από την 

προγεστερόνη. 

Είναι γνωστό ότι η εμφύτευση της βλαστοκύστης πραγματοποιείται 5 με 6 

ημέρες μετά την ωοθυλακιορρηξία. Για την επιτυχή εμφύτευση είναι αναγκαίος ο 

συγχρονισμός μεταξύ υποδεκτικότητας ενδομητρίου και βλαστοκύστης.  

Στο χρονικό διάστημα της υποδεκτικής φάσης του ενδομητρίου, στο 

ενδομήτριο  ανιχνεύονται τρεις ιντεγκρίνες, η α1β1, η α4β1 και ανβ3. Η ανβ3 είναι 

μια επιθηλιακή ιντεγκρίνη που αναγνωρίζει τη φιμπρονεκτίνη, τη βιτρονεκτίνη και 

την οστεοποντίνη (osteopontin) και συμβάλλει σημαντικά στις αλληλοεπιδράσεις 
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κύτταρο - προς - κύτταρο. Tα κύτταρα της τροφοβλάστης εκφράζουν στην επιφάνειά 

τους την ανβ3 ενώ το εκκριτικό ενδομήτριο εκφράζει το συνδέτη της που είναι η 

οστεοποντίνη. Έτσι,  πιθανόν  η συγκόλληση της τροφοβλάστης  με το επιθήλιο του 

ενδομητρίου να πραγματοποιείται μέσω της επιθηλιακής ιντεγκρίνη ανβ3 . 

Από τις τρεις ιντεγκρίνες που προαναφέρθηκαν, η α1β1 και η 

α4β1 πρωτοεμφανίζονται στο ενδομήτριο μετά την ωοθυλακιορρηξία την 14η ημέρα 

του κύκλου ενώ η ανβ3  εμφανίζεται την 20η ημέρα του κύκλου και διατηρείται στο 

ενδομήτριο σε όλη την εκκριτική φάση, μέχρι και στο φθαρτό μιας αρχόμενης 

κύησης.  Την 24η ημέρα του κύκλου η α4β1 εξαφανίζεται από το ενδομήτριο. 

Φαίνεται, λοιπόν, ότι για τη λειτουργικότητα του παράθυρου εμφύτευσης είναι 

αναγκαία η παρουσία και των τριών ιντεγκρινών. Πιθανόν η  εμφάνιση της ανβ3 την 

20η ημέρα του κύκλου σηματοδοτεί το «άνοιγμα» του παράθυρου εμφύτευσης και 

η εξαφάνιση της α4β1 την 24η ημέρα, το «κλείσιμό» του. Επομένως, οι τρεις 

ιντεγκρίνες καθορίζουν το χρονικό διάστημα που το ενδομήτριο είναι σε θέση να 

στείλει και να δεχθεί μηνύματα προς και από την βλαστοκύστη, που στη φάση αυτή 

αιωρείται στη μητρική κοιλότητα για να συγκολληθεί και εμφυτευθεί σε αυτό. 

Η περιοδική εμφάνιση των ιντεγκρινών στην εκκριτική φάση ελέγχεται από 

τα ωοθηκικά στεροειδή. Η προγεστερόνη (Ρ) προάγει τη βιοσύνθεση των α1β1 και 

α4β1, ώστε μετά την ωοθυλακιορρηξία η άνοδος των επιπέδων της  να συνοδεύεται 

από προοδευτική αύξηση στην έκφραση και των δύο ιντεγκρινών στο ενδομήτριο. 

Δεν συμβαίνει το ίδιο και με τη τρίτη ιντεγκρίνη, ανβ3 , που εμφανίζεται για πρώτη 

φορά την 20η ημέρα, δηλαδή 6 ημέρες μετά την εμφάνιση της προγεστερόνης. 

Η ερμηνεία για την παράδοξη συμπεριφορά της ιντεγκρίνης παρέχεται από 

το γεγονός ότι η βιοσύνθεση της ανβ3 καταστέλλεται από την προγεστερόνη. Κατά 
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τη διάρκεια της εκκριτικής φάσης, στο επιθήλιο του ενδομητρίου δεν συναντώνται 

υποδοχείς Ρ. Η επιλεκτική απώλεια των υποδοχέων της Ρ οφείλεται στη μείωση των 

προγεστερονικών υποδοχέων στο επιθήλιο του ενδομητρίου, λόγω των αυξημένων 

συγκεντρώσεων της Ρ. Η μείωση  αυτή των υποδοχέων  Ρ ολοκληρώνεται την 19η - 

20η ημέρα του κύκλου και συμπίπτει με το «άνοιγμα» του παράθυρου εμφύτευση 

και την εμφάνιση της ανβ3, αφού μειώνεται σημαντικά η επίδραση της Ρ (μέσω των 

υποδοχέων) σε αυτή. Στη φάση αυτή τα ωοθηκικά στεροειδή (Ρ, Ε2) ασκούν την 

επίδραση τους στο ενδομήτριο μέσω παραγωγής τοπικών αυξητικών παραγόντων, 

όπως οι EGF / TGF-a που αυξάνουν τη βιοσύνθεση της ανβ3. 

Επομένως, η δημιουργία του παράθυρου εμφύτευσης χαρακτηρίζεται από 

τη μείωση των υποδοχέων των ωοθηκικών στεροειδών στο επιθήλιο του 

ενδομητρίου (διακοπή της ανασταλτικής δράσης της Ρ στη βιοσύνθεση της ανβ3) και 

την αυξημένη  παρακρινική δράση των αυξητικών παραγόντων που παράγονται στο 

στρώμα υπό την επίδραση των ωοθηκικών ορμονών. 

Η βλεννογλυκοπρωτεΐνη-1 (Mucin Glycoprotein-1, MUC-1) ανήκει στην 

οικογένεια των πολυσακχαριτών που δρουν σαν καλυπτικά μόρια προφυλάσσοντας 

στους ιστούς από ενζυματική ή μικροβιακή επίδραση. Τόσο στα πειραματόζωα όσο 

και στον άνθρωπο, η αυξημένη έκφραση της MUC-1 στην επιφάνεια του καλυπτικού 

και αδενικού επιθηλίου του ενδομητρίου εμποδίζει την προσέγγιση της 

βλαστοκύστης, ενώ η μειωμένη έκφραση της ή η απουσία της συμβάλλει στη 

μετατροπή του ενδομητρίου σε υποδεκτικά, απελευθερώνοντας την επιφάνειά του . 

Σε μερικά είδη, η μείωση της παραγωγής της MUC-1 κατευθύνεται από 

ερεθίσματα που προέρχονται από τη βλαστοκύστη, ενώ σε άλλα βρίσκεται σε 

άμεση εξάρτηση με τα ωοθηκικά στεροειδή. 
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Στον άνθρωπο τα οιστρογόνα διεγείρουν την παραγωγή της MUC-1, ενώ η 

προγεστερόνη έχει αντίθετη δράση. Τα αντι-οιστρογόνα μειώνουν την παραγωγή 

της MUC-1, ενώ τα αντι-προγεσταγόνα (RU 486) διατηρούν την αυξημένη παραγωγή 

της, εμποδίζοντας την εμφύτευση. 

Η IL-6 είναι μια κυτταροκίνη με πλειοτροπική δράση. Tα κύτταρα του 

στρώματος στο ανθρώπινο ενδομήτριο παράγουν IL-6. Μια σειρά από προ-

φλεγμονώδεις κυτταροκίνες (IL-1a IL-1β, TNF-α και INF-γ) προκαλούν στα κύτταρα 

του στρώματος τη βιοσύνθεση της IL-6. Από αυτές, η IL-1α έχει την ισχυρότερη 

δράση. Εκτός από τα κύτταρα του στρώματος, τα επιθηλιακά ενδομητρικά κύτταρα 

επίσης παράγουν IL-6. 

Βασική προυπόθεση για επιτυχή εμφύτευση του εμβρύου στο ενδομήτριο, 

είναι η ανοσοκαταστολή που προκαλεί η IL-6 σε συνδυασμό με την πλακουντιακή 

πρωτεΐνη-14 (Placental Protein-14 ΡΡ-14). Η δράση της κυτταροκίνης επεκτείνεται 

και μετά από την εμφύτευση. Η ανθρώπινη τροφοβλάστη διαθέτει υποδοχείς IL-6 

και παράγει την κυτταροκίνη. 

Η διαπίστωση  ότι η IL-6 παράγει hCG σε καλλιέργειες τροφοβλάστης,  

οδήγησε στην άποψη ότι η κυτταροκίνη πιθανόν να δρα ρυθμιστικά στη βιοσύνθεση 

της hCG στην τροφοβλάστη με παρακρινικό μηχανισμό και μέσω της β-hCG ασκεί 

ανοσοκατασταλτική δράση. 

Στο ενδομήτριο ανιχνεύονται υποδοχείς IL-1 στα επιθηλιακά κύτταρα και στα 

κύτταρα του στρώματος. Τόσο στα κύτταρα του στρώματος όσο και στο  έμβρυο 

έχει ανιχνευθεί η ύπαρξη ενός πλήρους συστήματος IL-1, αποτελούμενο από τις δύο 

μορφές της κυτταροκίνης (IL-1α, IL-1β), τους αντίστοιχους υποδοχείς και από έναν 

ανταγωνιστή της IL1. Ο ανταγωνιστής της κυτταροκίνης είναι άφθονος στην 
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παραγωγική φάση και ελαττώνεται σταδιακά κατά την εκκριτική φάση του κύκλου, 

εξηγώντας έτσι την αυξημένη δραστηριότητα της κυτταροκίνης στην προχωρημένη 

εκκριτική φάση και στο φθαρτό. Η πρόσφατη διαπίστωση ότι το έμβρυο αρχίζει να 

εκκρίνει την παραγόμενη σε αυτό IL-1 μόνο όταν συγκαλλιεργηθεί με επιθηλιακά 

ενδομητρικά κύτταρα, υποδεικνύει την ουσιαστική συμβολή της κυτταροκίνης στη 

διαδικασία της εμφύτευσης. 

Η α-κρυσταλλίνη Β απουσιάζει από το ενδομήτριο κατά την παραγωγική 

φάση του κύκλου, ενώ αρχίζει να εμφανίζεται κατά την εκκριτική φάση, με συνεχώς 

αυξανόμενες συγκεντρώσεις μέχρι την προχωρημένη εκκριτική φάση. Η ουσία 

ανιχνεύεται, κατά τη διάρκεια του παράθυρου εμφύτευσης, μόνο στα επιθηλιακά 

κύτταρτα του ενδομητρίου ενώ αργότερα, στην προχωρημένη εκκριτική φάση και 

στα αδενικά κύτταρα του ενδομητρίου, αλλά ποτέ στα κύτταρα του στρώματος, τα 

ενδοθηλιακά ή τα λεμφοκύτταρα. Η έκφραση του γονιδίου ρυθμίζεται από τα 

ωοθηκικά στεροειδή. Πιθανολογείται ότι η δράση της α-κρυσταλλίνης Β κατά τη 

διάρκεια του παράθυρου εμφύτευσης είναι προστατευτική στα καλυπτικά κύτταρα 

του ενδομητρίου, εμποδίζοντας την κυτταροτοξική δράση του TNF-α (που υπάρχει 

επίσης στην εκκριτική φάση) σε αυτά. 

Οι ουσίες που μετατρέπουν το υποδεκτικό ενδομήτριο σε ανθεκτικό για 

εμφύτευση προϋπάρχουν, η δε λειτουργία τους αναστέλλεται χρονικά, όπως 

συμβαίνει με την α-κρυσταλλίνη Β και τον TFN-α. 
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4. ΒΙΟΧΗΜΙΚΟΙ ΔΕΙΚΤΕΣ ΕΝΔΟΜΗΤΡΙΟΥ 

 4.1 Ο ρόλος του Ca-125 στην ενδομητρίωση 

Η διάγνωση της ενδομητρίωσης στηρίζεται στη λήψη του ιστορικού, 

ατομικού και οικογενειακού, την κλινική εξέταση, τις ορολογικές εξετάσεις, αλλά 

κυρίως την άμεση επισκόπηση των βλαβών και την ιστολογική επιβεβαίωσή τους.  Η 

ιδανική εξέταση για τη διάγνωση της ενδομητρίωσης δεν υπάρχει, γι’ αυτό και σε 

αυτή καταλήγουμε μετά από συνδυασμό χειρουργικών, παθολογικών και κλινικών 

ευρημάτων. 

Πολλοί συγγραφείς προσδιόρισαν τα επίπεδα διαφόρων γλυκοπρωτεινών 

του ορού του αίματος ως πιθανά διαγνωστικά εργαλεία για την ενδομητρίωση. Το 

καρκινικό αντιγόνο CA-125 είναι μια γλυκοπρωτεΐνη υψηλού μοριακού βάρους. Η 

μέτρησή του γίνεται με ανοσοενζυμικές τεχνικές, με ισοτοπική ή μη σήμανση. Είναι 

ένα επιφανειακό αντιγόνο που βρίσκεται στα κύτταρα ιστών που προέρχονται από 

το αρχέγονο σπλαγνικό επιθήλιο, όπως το ενδομήτριο, οι σάλπιγγες και το 

περιτόναιο. Εκτός του αίματος, ανευρίσκεται στο ασκιτικό υγρό, στο υγρό κύστεων, 

εκκρίσεων από τη μήτρα και στον τράχηλο. Υψηλές συγκεντρώσεις του έχουν βρεθεί 

σε φυσιολογικά υγρά, όπως στην τραχηλική βλέννη, στο αμνιακό και περιτοναικό 

υγρό. Αυξημένες τιμές παρατηρούνται στο 1-2% φυσιολογικών ατόμων, στο 5% 

ατόμων με καλοήθη νόσο και στο 28% γυναικών με μη γυναικολογικούς καρκίνους. 

Αποτελεί τον καλύτερο καρκινικό δείκτη για την παρακολούθηση ασθενών με 

καρκίνο ωοθηκών. 



 
 

 
50 

 

Ο Mol BW και οι συνεργάτες του, το 1998 πραγματοποίησαν μια μετα-

ανάλυση προκειμένου να προσδιορίσουν εάν η συγκέντρωση του καρκινικού 

αντιγόνου    CA-125 στον ορό του αίματος είναι σημαντική για τη διάγνωση της 

ενδομητρίωσης (Mol BW et al., 1998). Το συμπέρασμά τους ήταν ότι ο 

προσδιορισμός του αντιγόνου CA-125 δεν μπορεί να χρησιμοποιηθεί ως 

διαγνωστικό μέσο για την ενδομητρίωση, γιατί έχει μικρή  ευαισθησία και 

ειδικότητα (Mol BW et al., 1998). Ωστόσο τα επίπεδα του αντιγόνου σχετίζονται με 

τη σοβαρότητα της ενδομητρίωσης (έχει αξία για τον προσδιορισμό ενδομητρίωσης 

σταδίων III/IV, ενώ είναι περιορισμένη η σημασία του για την εκτίμηση της 

ενδομητρίωσης σταδίων  I/II), την ανταπόκριση στη φαρμακευτική αγωγή και τη 

χειρουργική θεραπεία. Παρόλη τη μικρή διαγνωστική του αξία, οι συγγραφείς 

πιστεύουν οτι η μέτρηση του καρκινικού αντιγόνου CA-125 σε γυναίκες με 

υπογονιμότητα, έχει ιδιαίτερη σημασία, γιατί μπορεί να προσδιοριστεί το 

υποσύνολο των γυναικών που θα ωφεληθούν από μια έγκαιρη λαπαροσκόπηση. 

Μελέτες που δημοσιεύτηκαν μετά από αυτή επιβεβαιώνουν τη συσχέτιση 

μεταξύ αυξημένων συγκεντρώσεων του καρκινικού αντιγόνου    CA-125 στον ορό 

του αίματος και ενδομητρίωσης (Maiorana A et al., 2007; Seeber B  et al., 2009). 

Περισσότερες έρευνες για να χρησιμοποιηθεί το αντιγόνο CA-125 στη 

διάγνωση της ενδομητρίωσης  έγιναν μετά τη μελέτη του Barbieri RL το 2002, ο 

οποίος βρήκε αυξημένα επίπεδα της συγκέντρωσής του στον ορό γυναικών με 

αυξημένη ενδομητρίωση. Ορισμένοι ερευνητές υποστηρίζουν οτι η ευαισθησία και 

η ειδικότητα του δείγματος είναι συγκρίσιμες στην ωοθυλακική και εμμηνορυσιακή 

φάση, αλλά μικρότερες στην ωχρινική φάση (Hornstein et al., 1992), ενώ άλλοι 
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ισχυρίζονται οτι δείγματα ορού γυναικών από το τέλος της ωχρινικής φάσης μπορεί 

να είναι πιο αντιπροσωπευτικά από αυτά της ωοθυλακικής φάσης (Lomano et al., 

1987).    Μάλιστα ο  Konickx υποστήριξε οτι η μέτρηση του αντιγόνου στα μέσα της 

ωοθυλακικής φάσης ήταν πιο αξιόπιστη (Konickx PR et al., 1996). 

Κάποιες εργασίες  έχουν αξιολογήσει τη συγκέντρωση του καρκινικού 

αντιγόνου    CA-125 στον ορό του αίματος κατά τη διάρκεια θεραπείας. Ο Chen και 

οι συνεργάτες του το 1998 συμπέραναν οτι η συγκέντρωση του καρκινικού 

αντιγόνου    CA-125 μειώνεται σημαντικά μετά από τρείς μήνες θεραπεία με danazol 

(Chen et al., 1998). Μια άλλη μελέτη αξιολόγησε την επίδραση του leuprolide 

acetate και danazol  στα επίπεδα του καρκινικού αντιγόνου    CA-125 (Matalliotakis 

IM et al., 2004). Το συμπέρασμα της μελέτης ήταν οτι τα επίπεδα του καρκινικού 

αντιγόνου    CA-125 μειώθηκαν κατά τη διάρκεια της θεραπείας και με τα δύο 

φάρμακα. Ωστόσο τρείς μήνες μετά τη θεραπεία, τα επίπεδα του καρκινικού 

αντιγόνου CA-125   αν και αυξήθηκαν πάλι, ήταν μειωμένα σε σχέση με αυτά πριν 

τη θεραπεία. 

 

  4.2 Ο ρόλος του VEGF  στην ενδομητρίωση 

Το 1989 οι Ferrara και Henzel (Ferrara N and Henzel W., 1989) ανακοίνωσαν 

την απομόνωση ενός αυξητικού παράγοντα των αγγειακών ενδοθηλιακών κυττάρων 

από κύτταρα της υπόφυσης. Ο παράγοντας αυτός ονομάστηκε Αγγειακός 

Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας ( Vascular Endothelial Growth Factor- VEGF). 

Ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας ( Vascular Endothelial Growth 
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Factor- VEGF) είναι μια πρωτεινη με πολλαπλές λειτουργίες. Κύρια ιδιότητά της η 

πρόκληση πολλαπλασιασμού των ενδοθηλιακών κυττάρων και η διέγερση της 

αγγειογένεσης (Conolly DT et al., 1989). 

Η διαδικασία της αγγειογένεσης καθορίζεται από πολλούς παράγοντες, ο 

σημαντικότερος από τους αποίους είναι ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  

Παράγοντας (VEGF). Ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας έχει 

σπουδαίο ρόλο στη φυσιολογική αγγειογένεση για την ανάπτυξη  του αγγειακού 

δικτύου στην πρώιμη εμβρυική περίοδο, την οργανογένεση και την κυτταρική 

διαφοροποίηση. Η μερική παρεμπόδισή του μέσω στόχευσης γονιδίου  είχε ως 

αποτέλεσμα αυξημένο αριθμό θανάτων αλλά και καθυστερημένη σωματική 

ανάπτυξη (Gerber HP et al., 1999). Επίσης συμμετέχει στη διαδικασία της 

φλεγμονής, αυξάνοντας τη διαπερατότητα των αγγείων,  ως χημειοτακτικός 

παράγοντας για τα φαγοκύτταρα ( Ausprunk DH and Folkman J, 1997) και επιπλέον 

έχει ανιχνευτεί και σε καρκινικά κύτταρα (Belgore FM et al., 2001). 

Ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας έχει σημαντικό ρόλο 

στην παθολογική  αγγειογένεση. Μελέτες έχουν δείξει αύξηση των επιπέδων του 

Αγγειακού Ενδοθηλιακού  Αυξητικού  Παράγοντα στο περιτοναικό υγρό γυναικών 

που έχουν ενδομητρίωση. Μάλιστα οι γυναίκες με μέτρια προς σοβαρή 

ενδομητρίωση έχουν υψηλότερη συγκέντρωση του Αγγειακού Ενδοθηλιακού  

Αυξητικού  Παράγοντα στο περιτοναικό υγρό, σε σχέση με αυτές που έχουν 

ελάχιστη ή ηπια ενδομητρίωση ή δεν νοσούν ( Shifren JL et al., 1996; Wang H et al., 

2009 ). 
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Στην εγκυμοσύνη  ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας 

εκφράζεται στον πλακούντα (Jackson MR et al., 1994) και προκαλεί αύξηση των 

αιμοφόρων αγγείων της μήτρας, ανάπτυξη των εμβρυικών αγγείων και  

πολαπλασιασμό  της τροφοβλάστης (Evans P et al., 1997). Η σύνθεσή του 

διεγείρεται όταν σε κυτταρικό επίπεδο υπάρχει έλλειψη οξυγόνου ή γλυκόζης, αλλά 

και σε φλεγμονώδεις αντιδράσεις (Wolfgang J, 2001).  

Σημαντικός είναι ο ρόλος του VEGF στη διαδικασία της εμμήνου ρύσεως 

(Ferrara N, 2004), αλλά και η ανάπτυξη του ωχρού σωματίου γίνεται με τη 

διαδικασία της αγγειογένεσης. Επίσης, μεγάλες συγκεντρώσεις του στο ωοθυλακικό 

υγρό σχετίζονται με  μειωμένες πιθανότητες εγκυμοσύνης στην υποβοηθούμενη 

αναπαραγωγή (Friedman CI et al., 1998 ; Oliveira VA et al., 2005 ). 

Η οικογένεια των VEGFs περιλαµβάνει έξι διαφορετικές ενώσεις πού 

αποτελούν πολυδύναµες κυτοκίνες : VEGF-A, VEGF-B, VEGF-C, VEGFD,  VEGF-E και 

PLGF  µε κύρια δράση εστιασµένη στα ενδοθηλιακά κύτταρα των αιµοφόρων 

αγγείων και των λεµφαγγείων (Neufeld G et al., 1999).  

 Ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας-Α (VEGF-A) είναι το 

πρώτο μέλος της οικογένειας που αναγνωρίστηκε και γι’αυτό αναφέρεται ως VEGF. 

Αποτελεί µία  διµερή γλυκοπρωτεΐνη µοριακού βάρους 34-45kDa µε ισχυρή 

µιτογόνο δράση στα ενδοθηλιακά κύτταρα. Αποτελείται από δύο πεπτιδικές 

αλυσίδες που ενώνονται µεταξύ τους µε δισουλφιδικό δεσµό και έχει συγγένεια µε 

την ηπαρίνη.  Το υπεύθυνο γονίδιο για την σύνθεσή του βρίσκεται στο βραχύ 

σκέλος του χρωµοσώµατος 6 (6p21.3).  Αποτελείται από οκτώ εξόνια τα οποία 

ενώνονται από επτά ιντρόνια. Ο VEGF-A έχει 6  ισοµορφές: VEGF 121, VEGF 145, 
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VEGF 165, VEGF 183, VEGF 189 και VEGF 206 (Kowanetz M and Ferrara N, 2006). 

Παράγεται από 39 διάφορα φυσιολογικά ή νεοπλασµατικά κύτταρα και έχει την 

µορφή οµοδιµερούς (homodimer) µε ικανότητα να δεσµεύει την ηπαρίνη και 

µοριακό βάρος 45  kDa  (Ferrara N and Davis-Smyth T, 1997). Οι ισοµορφές -189  και 

-121  εµφανίζονται σε µια πλειάδα κυττάρων ενώ η -206 είναι σπάνια µορφή που 

συναντάται µόνο στο ανθρώπινο ηπατικό κύτταρο.  Οι ισοµορφές αυτές 

προκύπτουν από εναλλακτικό µάτισµα του VEGF mRNA και έχουν διαφορετικές 

λειτουργίες στην διαδικασία της αγγειογένεσης (Ferrara N,  1999). 

Ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας-Β (VEGF-Β) είναι μια 

πρωτείνη που αποτελείται από 188 αμινοξέα. Το γονίδιό της εντοπίζεται στο 

χρωμόσωμα 11. Υπάρχουν δύο ισομορφές του:  VEGF-Β(167) και VEGF-Β(189) (Word 

RA et al., 1993) που εκφράζονται κυρίως στο σκελετικό και καρδιακό μυ. 

Ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας-C (VEGF-C) είναι μια 

πρωτείνη που αποτελείται από 419 αμινοξέα και το γονίδιό της εντοπίζεται στο 

χρωμόσωμα 4. Βρίσκεται σε μικρές ποσότητες στον πλακούντα, τις ωοθήκες, τα 

αιμοπετάλια και σε ορισμένες σειρές καρκινικών κυττάρων (Wartiovaara U et al., 

1998). Ο ρόλος του είναι τόσο αγγειογενετικός όσο και λεμφαγγειογενετικός 

αυξητικός παράγοντας. 

Ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας-D (VEGF-D) έχει 61% 

ομοιότητα με τον VEGF-C,  το γονίδιό του εντοπίζεται στο χρωμόσωμα Xp22.31 (              

Yamada Y et al., 1997   ) και εκφράζεται κυρίως στην καρδιά, το σκελετικό μυ και το 

λεπτό έντερο. 
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Ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας-E (VEGF-E)  βρέθηκε στο 

γονιδίωμα του ιού Orf, ο οποίος είναι επιθηλιοτρόπος ιός που προκαλεί δερματικές 

βλάβες σε αμνούς, αλλά και στον άνθρωπο. Ο  Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  

Παράγοντας-E (VEGF-E) συνδέεται με τον υποδοχέα VEGFR-2 και μέσω αυτού 

διεγείρει την αγγειογένεση, ενισχύοντας έτσι τη λοιμογόνο ικανότητα του ιού (              

Μeyer M  et al., 1999  ).  

Ο Αγγειακός Ενδοθηλιακός  Αυξητικός  Παράγοντας  αλληλεπιδρά με 

αυξητικούς παράγοντες και κυτταροκίνες και επηρεάζεται η σύνθεσή του.  Ο 

πράγοντας νέκρωσης όγκων-α (TNFa), ο μετατρεπτικός αυξητικός παράγοντας-β 

(TGFβ), η ιντερλευκίνη 1, καθώς και η ιντερλευκίνη 6  είναι μερικοί από τους 

παράγοντες που μεταβάλλουν την ικανότητα του κυττάρου να συνθέτει VEGF 

(Deroanne CF et al., 1997). Τέλος και οι γοναδοτροπίνες διεγείρουν την έκφραση 

του VEGF στις ωοθήκες (Shweiki D et al., 1993), ενώ η οιστραδιόλη ενεργοποιεί την 

έκφραση του γονιδίου του (Mueller MD et al., 2000). 

 

          4.3 Ο ρόλος της ΑΜΗ ή MIS στην ενδομητρίωση 

Η αντιμυλλεριανή ορμόνη (ΑΜΗ ή MIS) είναι μια  ομοδιμερής 

γλυκοπρωτείνη μοριακού βάρους 140 k-Da, που παράγεται από τα κύτταρα της 

κοκκιώδους στιβάδας των ωοθυλακίων (Siow Y et al., 2005) και ανήκει στην 

οικογένεια των αυξητικών παραγόντων TGF-β. Το γονίδιο που κωδικοποιεί την ΑΜΗ  

εντοπίζεται στο βραχύ σκέλος του χρωμοσώματος 19 (Cohen-Haguenauer O et al., 

1987). Η δράση της ΑΜΗ εκφράζεται μέσω συστήματος δύο υποδοχέων, του Ι 
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(ΑΜΗR I) και του ΙΙ (AMHR II) που εντοπίζονται στις γονάδες και τους πόρους του 

Muller (La Marca and Volpe A, 2006b). 

Η παραγωγή της ορμόνης αυτής αρχίζει την 36η εβδομάδα της εμβρυϊκής 

ζωής και συνεχίζεται μέχρι την εμμηνόπαυση. Η αντιμυλλεριανή ορμόνη δεν 

παράγεται από τα κύτταρα της κοκκιώδους στιβάδας των αρχέγονων ωοθυλακίων. 

Η παραγωγή της ορμόνης ξεκινάει από τα πρωτογενή ωοθυλάκια (Weenen C et al., 

2004). Εφόσον η ΑΜΗ παράγεται αποκλειστικά από τα κύτταρα της κοκκιώδους 

στιβάδας των αναπτυσσόμενων ωοθυλακίων, τα επίπεδά της στον ορό των 

γυναικών μπορούν να χρησιμοποιηθούν ως δείκτης της εφεδρείας των 

ωοθυλακίων, αντιπροσωπεύοντας  την ποσότητα και την ποιότητα του συνολικού 

αριθμού των ωοθυλακίων της ωοθήκης (Seifer DB et al., 2002). Πρόσφατα, 

αποδείχθηκε ότι οι μετρήσεις των επιπέδων της ΑΜΗ στον ορό είναι σταθερές από 

τον ένα εμμηνορυσιακό κύκλο στον άλλο, γεγονός που καθιστά την εκτίμηση των 

τιμών της ορμόνης αυτής σημαντικό βιολογικό δείκτη, όσον αφορά την ποσότητα 

και την ποιότητα των ωοθυλακίων της ωοθήκης (Josso N et al., 2001). Η ορμόνη 

είναι μη ανιχνεύσιμη κατα τη γέννηση των κοριτσιών και παρουσιάζει αύξηση μέχρι 

την ηλικία των τεσσάρων ετών και παραμένει σταθερή μέχρι την ενήλικη ζωή (Lee 

MM et al., 1996). Τα επίπεδα της ορμόνης παραμένουν σταθερά κατά τη διάρκεια 

του εμμηνορρυσιακού κύκλου (Cook CL et al., 2000) και η ελάττωσή της στον ορό 

αποτελεί πρώτη ένδειξη μείωση της εφεδρείας των ωοθυλακίων, με συνέπεια η 

χρήση της ΑΜΗ στην κλινική πράξη να είναι σημαντική.  

Από το 2000 έχει αναπτυχθεί μια ακριβής και ευαίσθητη μέθοδος, η ELISA, 

με την οποία ανιχνεύεται η ορμόνη ακόμη και σε πολύ χαμηλά επίπεδα (0,1 
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ng/ml)(La Marca A et al., 2006b) στον ορό, το πλάσμα και το ωοθυλακικό υγρό. Η 

μέτρησή της βοηθά στην εκτίμηση της γονιμότητας και της εμμηνόπαυσης,. 

Η μέτρηση των επιπέδων της ορμόνης χρησιμοποιείται κλινικά ως δείκτης 

ωοθηκικής γήρανσης. Η μέτρησή της μάλιστα εμφανίζει μεγαλύτερη ευαισθησία 

από εκείνη της FSH και της οιστραδιόλης (Tocci A et al., 2009).  

Οι παράγοντες που μειώνουν τα επίπεδα της ΑΜΗ  είναι η πάροδος της 

ηλικίας, η αύξηση του ΒΜΙ, η χορήγηση γοναδοτροπινών, οι χημειοθεραπείες και η 

ακτινοβολία (Singer T et al., 2009). Η ΑΜΗ δεν επηρεάζεται από τα GnRH ανάλογα, 

την εγκυμοσύνη, τα αντισυλληπτικά, καθώς και την ημέρα του εμμηνορυσιακού 

κύκλου (Diamanti-Kandarakis E, 2008).  

Σε μια πρόσφατη μελέτη διαπιστώθηκε οτι οι παχύσαρκες γυναίκες 

αναπαραγωγικής ηλικίας 35-49 ετών εμφάνιζαν σημαντικά χαμηλότερες τιμές ΑΜΗ, 

σε αντιστοιχία με γυναίκες της ίδιας ηλικίας αλλά φυσιολογικού βάρους (Freeman 

EW et al., 2007). Η σχέση μεταξύ του δείκτη μάζας σώματος(ΒΜΙ) και της ΑΜΗ δεν 

έχει διευκρινιστεί. Έχουν προταθεί απόψεις, αλλά τα βιβλιογραφικά δεδομένα είναι 

ελάχιστα. Είναι απαραίτητες και άλλες μελέτες και για να διευκρινιστεί ο 

μηχανισμός, αλλά και η αντίστροφη σχέση μεταξύ ΑΜΗ και ΒΜΙ.   

Η ωοθυλακιογένεση είναι μια δυναμική διεργασία, κατά την οποία οι 

παράγοντες που παίρνουν μέρος σε αυτή έχουν ως μοναδικό σκοπό την εξασφάλιση 

της επιλογής ενός κυρίαρχου ωοθυλακίου και την ωοθυλακιορρηξία σε κάθε κύκλο. 

Η ΑΜΗ φαίνεται ότι εμποδίζει την ανάπτυξη των ωοθυλακίων (Nakhuda GS et al., 
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2006), παίζοντας έτσι το ρόλο του «φρουρού πύλης», με στόχο την αποφυγή 

υπερκατανάλωσης ωοθυλακίων.    

Είναι γενικά αποδεκτό οτι οι τιμές της ΑΜΗ στον ορό εκφράζουν το 

ωοθυλακικό δυναμικό και έχουν μεγάλη κλινική σημασία στην πρόγνωση της 

επιτυχίας ενός κύκλου εξωσωματικής γονιμοποίησης. Σε κύκλους υποβοηθούμενης 

αναπαραγωγής, η μέτρηση της ορμόνης είναι πολύ καλός δείκτης για τη διάγνωση 

της ωοθηκικής ανταπόκρισης (Muttukrishna S et al., 2004). Η μέτρηση της ορμόνης 

μπορεί να καθορίσει τον αριθμό των ωαρίων που λαμβάνονται στην εξωσωματική 

γονιμοποίηση (Al-Qahtami A et al., 2006).  

 

 

      4.4 Ο ρόλος της IL-6 στην ενδομητρίωση 

Η αυξημένη αγγειογένεση στις ενδομητριωσικές εστίες είναι σπουδαίος 

παράγοντας για την παθογένεια της ενδομητρίωσης. Στο περιτοναȉκό υγρό 

γυναικών με ενδομητρίωση έχει βρεθεί αυξημένη συγκέντρωση και δραστηριότητα 

αγγειογενετικών παραγόντων, όπως FGF, HGF, VEGF (Matalliotakis IM et al., 2003).   

Οι κυτοκίνες αποτελούν μια μεγάλη οικογένεια πρωτεϊνών χαμηλού 

μοριακού βάρους, οι οποίες σχετίζονται με τη ρύθμιση της κυτταρικής 

δραστηριότητας. Έχουν αυτοκρινή αλλά και παρακρινή δράση μέσα στα πλαίσια του 

ανοσολογικού συστήματος του ανθρώπινου οργανισμού και μαζί με τους 

αυξητικούς παράγοντες παίζουν σημαντικό ρόλο στη ρύθμιση της χημειοταξίας, της 

μίτωσης, της αγγειογένεσης και της διαφοροποίησης. Σύμφωνα με έρευνες που 
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έχουν διεξαχθεί τα τελευταία χρόνια όσον αφορά στην ανακάλυψη της παθογένειας 

της ενδομητρίωσης, βρέθηκε πως πιθανόν οι μεταβολές του ανοσοποιητικού 

συστήματος να είναι υπεύθυνες για το ότι κάποιες γυναίκες εμφανίζουν 

ενδομητρίωση ενώ άλλες όχι. Συγκεκριμένα το ανοσοποιητικό σύστημα των 

γυναικών με ενδομητρίωση πρέπει να επιτρέπει την επιβίωση των ενδομητρικών 

κυττάρων στην περιτοναϊκή κοιλότητα. Οι κυτοκίνες και οι αυξητικοί παράγοντες 

του περιτοναϊκού υγρού που παράγονται από τα ενεργοποιημένα μακροφάγα και 

τα μεσοθηλιακά κύτταρα φαίνεται να προωθούν την εμφύτευση και την ανάπτυξη 

του έκτοπου ενδομητρικού ιστού, προάγοντας τον πολλαπλασιασμό και τη 

διαφοροποίησή του (Wu M et al., 2003).  

Σύμφωνα με μια πρόσφατη μελέτη αλλά και με δικά μας αποτελέσματα, (La 

Marca A et al., 2006a) μετρήθηκαν οι συγκεντρώσεις στον ορό και στο περιτοναϊκό 

υγρό της ΙL-1b, IL-6,IL-8, IL-12, IL-13 και του TNF-a σε 130 γυναίκες, σε μια 

προσπάθεια ανακάλυψης ενός μη επεμβατικού διαγνωστικού μέσου της 

ενδομητρίωσης. Βρέθηκε, λοιπόν, πως τα επίπεδα της IL-6 στον ορό και του TNF-a 

στο περιτοναϊκό υγρό με διακολπικά κατευθυνόμενη υπερηχογραφική 

παρακέντηση του δουγλασείου μπορούν να χρησιμοποιηθούν, προκειμένου να 

διακρίνουμε ποιες γυναίκες πάσχουν από ενδομητρίωση και ποιες όχι, με υψηλή 

ευαισθησία και ειδικότητα. 

 Το γεγονός πως οι μετρήσεις αυτών των δύο κυτοκινών δεν επηρεάζονται 

σημαντικά κατά τις φάσεις του καταμήνιου κύκλου τις καθιστά αρκετά αξιόπιστες, 

προκειμένου να εφαρμοστούν στην κλινική πράξη ως διαγνωστικά μέσα της 

ενδομητρίωσης. Όμως τα επίπεδά τους δεν κατάφεραν να συσχετιστούν με το 
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στάδιο βαρύτητας της νόσου και γι’ αυτό θα πρέπει να εκλαμβάνονται ως ποιοτικά 

και όχι ως ποσοτικά διαγνωστικά μέσα της ενδομητρίωσης. Έτσι προτάθηκε το όριο 

των 2pg/ml στον ορό του αίματος για την IL-6, για να διακρίνουμε με ευαισθησία 

90% και ειδικότητα 67% ποιές γυναίκες πάσχουν από ενδομητρίωση. Για τον TNF-a 

προτάθηκε το όριο των 15pg/ml στο περιτοναϊκό υγρό, πάνω από το οποίο 

ανιχνεύουμε με ευαισθησία 100% και ειδικότητα 87% τις γυναίκες που πάσχουν 

από ενδομητρίωση (Bedaiwy M et al., 2002). Απαιτούνται περισσότερες μελέτες σε 

μεγαλύτερα δείγματα πληθυσμού, πριν αυτοί οι δείκτες χρησιμοποιηθούν ευρέως 

στην κλινική πράξη ως μη επεμβατικό διαγνωστικό μέσο της ενδομητρίωσης. 

Η IL-6 είναι μια πολυλειτουργική πρωτείνη με μοριακό βάρος 21kDa, η οποία 

αποτελείται από 186 αμινοξέα (Hirano T et al., 1989). Παράγεται τόσο από 

λεμφοειδή όσο και από μη λεμφοειδή κύτταρα και ρυθμίζει την ανοσολογική 

απάντηση οξείας φάσης, αλλά και την αιμοποίηση.  Προκαλεί μεγάλες μεταβολές 

στη βιοχημική, φυσιολογική και ανοσολογική κατάσταση, προάγονταςτην 

ενεργοποίηση Β- και  Τ- λεμφοκυττάρων, αλλά και τη διαφοροποίηση των Β- 

λεμφοκυττάρων και μυελοκυττάρων. Επίσης βοηθά στην ωρίμανση των 

κυτταροτοξικών Τ- κυττάρων, τη διαφοροποίση των νευρικών αλλά και την 

παράγωγή της φλοιοτρόπου ορμόνης . 

Αυξημένα επίπεδα παρατηρούνται στα ανθρώπινα υγρά κατά τη διάρκεια 

λοιμόξεων και αυτοάνοσων νόσων. Το γονίδιό της εντοπίζεται στο βραχύ σκέλος του 

χρωμοσώματος 7 (Sehgal PB et al., 1986). 

Το γονίδιο της IL6 βρίσκεται στο βραχύ σκέλος του χρωμοσώματος 7 

(Sehgal PB et al., 1986). Κύτταρα που παράγουν κυρίως IL6 είναι οι ινοβλάστες (Van 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sehgal%20PB%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=3014537
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sehgal%20PB%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=3014537
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Damme J et al., 1987), τα ενδοθηλιακά (Sironi M et al., 1989), τα καρκινικά (Miki S et 

al., 1989), όπως και τα κύτταρα του αίματος. Επίσης παράγονται από την 

τροφοβλάστη (Jokhi PP et al., 1997), τον πλακούντα πιθανόν και από το ίδιο το 

έμβρυο (Dame JB et al., 2000). 

Το γονίδιο της  IL6, σε φυσιολογικά άτομα μεταγράφεται σε σημαντικά ποσά 

στο σπλήνα, το ήπαρ, τους νεφρούς, αλλά και τα λεμφοκύτταρα του περιφερικού 

αίματος (Tovey MG et al., 1988). 

Σε μια συστηματική φλεγμονή, τα ενδοθηλιακά κύτταρα, οι ινοβλάστες και 

τα μακροφάγα είναι η κύρια πηγή παραγωγής της  IL6 (Sironi M et al., 1989). 

Οι υποδοχείς της έχουν μοριακό βάρος 80 kDa και αποτελούνται από 486 

ανινοξέα. Υπάρχουν σε λεμφοειδή και μη λεμφοειδή κύτταρα (Taga T et al., 1987), 

γεγονός που δείχνει ότι η απελευθέρωση διαλυτών υποδοχέων των κυτοκινών είναι 

ένα γενικό φαινόμενο και συμβαίνει και σε φυσιολογικές καταστάσεις (Gehr G et 

al., 1992). 

Θετική ρύθμιση της έκφρασης και παραγωγής  της IL6 από τους ινοβλάστες 

προκαλείται από παράγοντες όπως  κυτταροκίνες (Content J et al., 1985), 

βακτηρίδια (Van Damme J  et al., 1989) και ιοί όπως ο HIV (Sehgal PB et al., 1988). 

Αντίθετα, αρνητική ρύθμιση της σύνθεσής της προκαλείται από τα 

γλυκοκορτικοειδή (Woloski BM et al., 1985). 

Μεταβολίζεται στο ήπαρ και διηθείται  μέσω των νεφρών σε ποσοστό 10-

15% (Castell JV et al., 1988). Προστατεύεται από τη δράση των πρωτεασών, με τη 

βοήθεια της α2-μακροσφαιρίνης (Matsuda T et al., 1989).  

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sironi%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2783442
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Sironi%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2783442


 
 

 
62 

 

Η ιντερλευκίνη-1, αλλά και ο παράγοντας νέκρωσης των όγκων TNF 

(Mosmann TR  et al., 1989) βοηθούν στη σύνθεση της IL6. Οι τρείς αυτοί παράγοντες 

βοηθούν στη σύνθεση της φλοιοτρόπου ορμόνης (ACTH) (Woloski BM et al., 1985). 

H ιντερλευκίνη-6 επιδρά σε διάφορα επίπεδα πάνω στον άξονα υποθάλαμος-

υπόφυση-επινεφρίδια (Salas MA et al., 1990). Επίσης έχει αρνητική επίδραση στην 

παράγωγή του παράγοντα νέκρωσης των όγκων (TNF). Επιπλέον καταστέλλει και 

την παράγωγή της ιντερλευκίνης-1 (Schindler R et al., 1990). 

Η ιντερλευκίνη-6 έχει αρκετά όργανα και κύτταρα στόχους και γι’αυτό 

εμπλέκεται και σε αρκετές λοιμώδεις και αυτοάνοσες διαταραχές (Sehgal PB et al., 

1989). Αυξημένα επίπεδά της  βρέθηκαν στη ρευματοειδή αρθρίτιδα (Hirano T et al., 

1988), στις ηπατοπάθειες (Kakumu S et al., 1982), στο σακχαρώδη διαβήτη τύπου Ι 

(Akira S et al., 1990), σε κακοήθεις νόσους (Yee C et al., 1989), μηνιγγίτιδα (Waage A 

et al., 1989), στην ενδομητρίωση (Martínez S et al., 2007) και σε αρκετά άλλα. 

Η ιντερλευκίνη-6 προσδιορίζεται με ραδιοανοσοχημική μέθοδο (RIA), αλλά 

και με ανοσοενζυμική μέθοδο (ELISA). Η τελευταία μάλιστα έχει πολύ μεγάλη 

ευαισθησία και ανιχνεύει ποσά μέχρι και 10ng/lt. Η μέθοδος στηρίζεται στη 

δυνατότητα που έχει η  ιντερλευκίνη-6 να προκαλεί υπερπλασία διαφόρων 

κυτταρικών σειρών (Van Oers MH  et al., 1988). 

 

 

 

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Schindler%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2294996
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Yee%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2787680
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Mart%C3%ADnez%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17062580
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5. ΣΚΟΠΟΣ ΤΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 

Η παρούσα μελέτη έχει σκοπό τη σύγκριση ανθρωπομετρικών και  

ορμονικών παραμέτρων  και της  υποδεκτικότητας του ενδομητρίου σε γυναίκες με 

ιστορικό ενδομητρίωσης, οι οποίες συμμετείχαν σε πρόγραμμα δωρεάς ωαρίων και 

μοιράστηκαν ωάρια προερχόμενα από κοινές δότριες, με γυναίκες χωρίς ιστορικό 

ενδομητρίωσης.  

Στη διάρκεια της μελέτης προέκυψαν άλλες τέσσερις υποομάδες γυναικών 

με βάση τη μεταβλητή της εμμηνόπαυσης, γιατί παρόλο που θεωρείται οτι η 

ενδομητρίωση υποχωρεί όταν οι γυναίκες εισέλθουν στην εμμηνόπαυση, μη 

αναστρέψιμες επιγενετικές αλλαγές του ενδομητρίου σε μετεμμηνοπαυσιακές 

γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης (Cakmak H and Taylor HS, 2010b) και μετα-

εμμηνοπαυσιακή επανενεργοποίηση της ενδομητρίωσης έχουν αναφερθεί σε 

γυναίκες (Goumenou AG et al., 2003; Oxholm D et al., 2007), με ή χωρίς ορμονική 

θεραπεία.  
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6. ΥΛΙΚΟ  ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ 

6.1 Χαρακτηριστικά της μελέτης 

Μελετήθηκαν συνολικά 420 γυναίκες οι οποίες προσήλθαν για  δωρεά 

ωαρίων στην κλινική Υποβοηθούμενης Αναπαραγωγής ¨Ιάκεντρο¨ στη Θεσσαλονίκη 

και υποβλήθηκαν σε εξωσωματική γονιμοποίηση. Η μελέτη πραγματοποιήθηκε  

πραγματοποιήθηκε στο χρονικό διάστημα 2009-2012.  

Οι γυναίκες της μελέτης, που ήταν λήπτριες ωαρίων, χωρίστηκαν σε δύο 

ομάδες. Η πρώτη ομάδα (Ι) περιελάμβανε 210 γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης, 

Η δεύτερη ομάδα (ΙΙ)  περιελάμβανε 210 γυναίκες χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης. Η 

διάγνωση και το στάδιο της ενδομητρίωσης είχαν τεθεί με λαπαροσκόπηση σε 

πρότερο χρόνο.  

Ολες οι γυναίκες της μελέτης, την 3η-7η ημέρα του κύκλου που προηγείτο της 

εξωσωματικής γονιμοποίησης, υποβλήθηκαν σε λήψη αίματος και μετρήθηκαν οι 

δείκτες  : FSH, LH, estradiol, CA-125, IL-6, VEGF, AMH. Στη συνέχεια, την 20-21η 

ημέρα του ιδίου κύκλου στις εμμηνορρυσιακές γυναίκες εδίδετο μια ένεση GnRH 

αναλόγου των 3,75mg ενώ στις εμμηνοπαυσιακές δεν χορηγούνταν τίποτα. 

Στη διάρκεια του κύκλου της εξωσωματικής γονιμοποίησης καταγράφονταν 

ολα τα δεδομένα του ιστορικού της γυναίκας (δημογραφικά, υπερηχογραφικά και 

εργαστηριακά ευρήματα) και τα υπερηχογραφικά και εργαστηριακά ευρήματα που 

αφορούσαν τη φαρμακευτική θεραπεία και την παρακολούθηση του κύκλου της 

εξωσωματικής γονιμοποίησης μέχρι την ημέρα της ωοληψίας. Στη συνέχεια, 

καταγράφονταν και όλα τα στοιχεία που αφορούσαν το εργαστήριο ( αριθμός 
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ωαρίων, ώριμα ωάρια, αριθμός 2ΡΝ, 2ΡΝ scoring, cleavage rate, εκτίμηση εμβρύων) 

και μετά την εμβρυομεταφορά τα κλινικά στοιχεία που αφορούσαν στην έκβαση της 

προσπάθειας (ποσοστά εγκυμοσύνης, εμφύτευσης, βιοχημικής και κλινικής 

εγκυμοσύνης, αποβολές και γεννήσεις ζώντων παιδιών )  

 

          6.2 Επιλογή δότριας 

Όλες οι δότριες ήταν κάτω των 32 ετών,  αποδεδειγμένης γονιμότητας (να 

έχουν αποκτήσει τουλάχιστον ένα τέκνο) και ελέγχονταν κλινικά από γυναικολόγο, 

παθολόγο και γενετίστρια ενώ εργαστηριακά αντίστοιχα για ομάδα αίματος - 

rhesus, σεξουαλικώς μεταδιδόμενα νοσήματα (  HIV, σύφιλη, ηπατίτιδες  B,C, 

γονόρροια, χλαμύδια), μεσογειακή αναιμία, ινοκυστική νόσο και καρυότυπο.  

Παράλληλα η λήπτρια ωαρίων υποβάλλονταν σε αντίστοιχες εξετάσεις. Όλες οι 

δότριες, που πήραν  μέρος στο πρόγραμμα  ήταν μικρότερες των 32 ετών, ο δείκτης 

μάζας του σώματός τους μικρότερος από 28 kgr/m2, είχαν φυσιολογικό 

εμμηνορρυσιακό κύκλο 25 εώς 33 ημερών, φυσιολογική ωοθηκική μορφολογία 

υπερηχογραφικά, χωρίς εικόνα πολυκυστικών ωοθηκών, ενδομητρίωσης ή άλλων 

γυναικολογικών παθήσεωνΌλες οι δότριες συνέναισαν στην ελεύθερη, 

αλτρουιστική και ανώνυμη δωρεά των ωαρίων τους, όπως προβλέπεται από τον 

ελληνικό νόμο περί υποβοηθούμενης αναπαραγωγής. 
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 6.3 Πρωτοκολλο διέγερσης ωοθηκών δότριας  

Το πρωτόκολλο που χρησιμοποιήθηκε για τη διέγερση των ωοθηκών της 

δότριας ήταν το βραχύ πρωτόκολλο με τη χορήγηση GnRH ανταγωνιστών. Το 

πρωτόκολλο αυτό περιελάμβανε καθημερινή χορήγηση  225IU ανασυνδυασμένης 

θυλακιοτρόπου ορμόνης - rFSH (Puregon, NV Organon) ξεκινώντας από τη δεύτερη 

μέρα του κύκλου. Η ημερήσια δοσολογία της FSH ρυθμιζόταν κάθε τρεις ημέρες  

ανάλογα με την ωοθηκική απάντηση αξιολογώντας τα επίπεδα οιστραδιόλης στον 

ορό του αίματος και τον αριθμό και μέγεθος των αναπτυσσόμενων ωοθυλακίων. Για 

την πρόληψη πρώιμων αιχμών της LH το πρωτόκολλο διέγερσης περιελάμβανε 

χορήγηση ανταγωνιστή ξεκινώντας από την έκτη μέρα της διέγερσης (Orgalutran 

0.25 mg; NV Organon). Όταν στον υπερηχογραφικό έλεγχο γινόταν καταγραφή 2 ή 

περισσοτέρων ωοθυλακίων με μέση διάμετρο μεγαλύτερη από 17 χιλιοστά και 

συγχρόνως τα επίπεδα της οιστραδιόλης στον ορό του αίματος ήταν μεγαλύτερα 

από 1500 pg/ml, γίνονταν χορήγηση 10.000 IU ανθρώπινης χοριακής 

γοναδοτροπίνης (hCG; Pregnyl; NV Organon). Δότριες με κίνδυνο υπερδιέγερσης 

λάμβαναν διπλή δόση ανταγωνιστή (0.25 mg πρωι και βράδυ) την προηγούμενη 

μέρα από τη χορήγηση της χοριακής γοναδοτροπίνης (Prapas et al., 2010), ενώ ποτέ 

δεν γινόταν χορήγηση ανταγωνιστή την ημέρα χορήγησης της hCG. 

 

           6.4 Προετοιμασία ενδομητρίου λήπτριας  

Όλες οι γυναίκες λήπτριες ωαρίων είχαν ηλικία μικρότερη των 50 ετών, και 

είχαν πραγματοποιήσει πρόσφατες εξετάσεις υστεροσαλπιγγογραφίας και 
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υστεροσκόπησης, προκειμένου να αποκλειστεί η περίπτωση υδροσαλπίγγων ή 

άλλων  ανωμαλιών στην ενδομήτρια κοιλότητα.  

 Σε περιπτώσεις όπου οι σύζυγοί των ληπτριών είχαν μη αποφρακτική 

αζωοσπερμία ή έντονη ολιγοασθενοσπερμία (<5 εκατομμύρια σπερματοζωάρια ανά 

ml) ο σύζυγος υποβάλλονταν σε  εξετάσεις για έλεγχο κυστικής  ίνωσης,  

μικροελλείψεις Y χρωμοσώματος και καρυότυπο. 

Σε όλες στις λήπτριες πραγματοποιούνταν δοκιμαστική εμβρυομεταφορά, 

χωρις τοποθέτηση εμβρύου σε προηγούμενο κύκλο. Σε περίπτωση στενού ή 

παραμορφωμένου τραχηλικού αυλού, πραγματοποιούνταν διαστολή του τραχήλου 

(Prapas et al., 2004). 

 Η προετοιμασία του ενδομητρίου της λήπτριας πραγματοποιούνταν με 

χρήση οιστραδιόλης και προγεστερόνης. Συγχρόνως γινόταν μέτρηση του πάχους 

του ενδομητρίου, το οποίο  την ημέρα της εμβρυομεταφοράς επρεπε να είναι 

≤9mm.  

 Όταν η λήπτρια ήταν εμμηνορρυσιακή ξεκινούσε η χορήγηση GnRH 

αναλόγου (Arvecap ή Daronda 3,75 mg) από την 21η ημέρα του κύκλου που 

προηγείτο της εξωσωματικής. Τη 2η ημέρα του κύκλου της εξωσωματικής γινόταν 

υπερηχογράφημα προκειμένου να αποκλειστεί η παρουσία ωοθηκικών κύστεων 

διαμέτρου άνω των 10 χιλιοστών και μέτρηση της οιστραδιόλης στον ορό του 

αίματος. Επιπλέον, από τη δεύτερη ημέρα εμμηνορρυσίας της δότριας ξεκινούσε η 

χορήγηση οιστρογόνων (Cyclacur; Bayer Schering Pharma).  Τη 8ηημέρα του κύκλου 

γινόταν υπερηχογραφικός έλεγχος για τον προσδιορισμό του πάχους του 
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ενδομητρίου και ρύθμιση της δοσολογίας των οιστρογόνων βάση αυτού. Η 

χορήγηση οιστρογόνων συνεχίζονταν τουλάχιστον μέχρι τη 12η εβδομάδα κύησης. 

Όταν η λήπτρια ήταν εμμηνοπαυσιακή  γινόταν υπερηχογραφικός έλεγχος τη 

δεύτερη ημέρα του εμμηνορρυσιακού κύκλου της δότριας προκειμένου να 

αποκλειστεί η παρουσία υπερπλαστικού ενδομητρίου πάχους > 5mm. Στη συνέχεια 

ξεκινούσε η χορήγηση οιστραδιόλης σε δόση 2mg/ημέρα για τις 4 επόμενες ημέρες, 

4mg/ ημέρα για τις επόμενες 4 ημέρες και 6mg/ημέρα μέχρι το αποτέλεσμα του 

τέστ κυήσεως. Όταν το πάχος του ενδομητρίου έφτανε τα 9 mm, η χορήγηση των 

οιστρογόνων συνέχιζε στην ίδια δοσολογία και την ημέρα της ωοληψίας άρχιζε η 

διακολπική χορήγηση προγεστερόνης 200 mg (Utrogestan) τρείς φορές την ημέρα 

μέχρι τη 12η εβδομάδα της κύησης. 

 

6.5 Εξωσωματική γονιμοποίηση και εμβρυομεταφορά  

Η γονιμοποίηση των ώριμων ωαρίων (στάδιο δεύτερης μειωτικής διαίρεσης) 

γινόταν με τη μέθοδο της μικρογονιμοποίησης. Η καλλιέργεια των εμβρύων για τις 

ημέρες από τις ημέρες 0 εώς και 5 πραγματοποιήθηκε σε ξεχωριστές σταγόνες 

θρεπτικού υλικού  (Sage Media, USA) όγκου  25 μl, καλυμμένων με λάδι παραφίνης 

(FertiPro, Bernem, Belgium) και σε κλίβανο κορεσμένης ατμόσφαιρας σε υγρασία 

και συγκέντρωσης 6% CO2,  5% O2 και 89%   N2. Τα έμβρυα αξιολογούνταν το πρωί 

της δεύτερης, τρίτης και πέμπτης ημέρας της καλλιέργειάς τους οπότε και 

επιλέγονταν τα προς εμβρυομεταφορά ενώ τα υπόλοιπα υποβάλλονταν σε 

κρυοσυντήρηση με τη μέθοδο της υαλοποίησης (Vanderzwalmen P et al., 2009).  
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Τα έμβρυα που  προέκυπταν,  αξιολογούνταν και στη συνέχεια τα καλύτερα 

(grade 1 και grade 2)  μεταφέρονταν στις λήπτριες (μέγιστος αριθμός εμβρύων: 3). 

Οι γονιμοποιημένοι ζυγώτες χαρακτηρίζονταν την πρώτη μέρα μετά τη 

γονιμοποίηση σύμφωνα με την κατάταξη της Scott (Scott L, 2001), ανάλογα με τον 

αριθμό και το μέγεθος των προπυρήνων, με την εμφάνιση και κατανομή των 

πυρηνίσκων μέσα στους προπυρήνες και με τη θέση των προπυρήνων, σε σχέση με 

τα πολικά σωμάτια. Ο συνδυασμός των ανωτέρω στοιχείων οδηγεί σε κατάταξη των 

εμβρύων ως εξής: 

Grade 1 embryos: αριστα έμβρυα, με συμμετρικά βλαστομερίδια και όχι 

εμφανή fragmentation. 

Grade 2 embryos: πολύ καλά έμβρυα, με σχετικά συμμετρικά βλαστομερίδια 

και περίπου 10% fragmentation. 

Grade 3 embryos: καλά έμβρυα, με όχι συμμετρικά βλαστομερίδια και 10-

50% fragmantation. 

Grade 4 embryos: άσχημα έμβρυα με όχι συμμετρικά βλαστομερίδια και 

περισσότερο από 50% fragmentation.  

Η εμβρυoμεταφορά πραγματοποιούνταν κάτω από υπερηχογραφική έλεγχο 

(Prapas Y et al., 1995). 

 Η κύηση επιβεβαιωνόταν 14 ημέρες μετά υην εμβρυομεταφορά με τη 

μέτρηση β-hCG στο αίμα. Ως κλινική κύηση ορίστηκε η συνύπαρξη αμνιακού σάκου 

και θετικής καρδιακής λειτουργίας μεταξύ 8ης και 10ης εβδομάδας της κύησης. Ως 

συνεχιζόμενη ορίστηκε η κύηση στην οποία διαπιστώθηκαν φυσιολογικά 
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υπερηχογραφικά ευρήματα στις 22 εβδομάδες της κύησης. Το ποσοστό εμφύτευσης 

ορίστηκε ως ο λόγος του αριθμού αμνιακών σάκων με θετική καρδιακή λειτουργία 

προς των αριθμό των μεταφερόμενων εμβρύων.  

Τέλος, καταγράφεται το αποτέλεσμα της εξωσωματικής γονιμοποίησης 

(βιοχημική-κλινική εγκυμοσύνη, αποβολές-τρίμηνο). 

 

6.6 Ορμονικός έλεγχος (FSH, LH, E2 AMH) και μέτρηση Ca-125, 

VEGF, IL-6 

Ο ορμονικός έλεγχος ( FSH, LH, E2, AMH ) καθώς και ο προσδιορισμος του 

Ca-125, VEGF, IL-6,  γινόταν στην πρώιμη παραγωγική φάση του κύκλου με λήψη 

αίματος. Οι οροί για τον προσδιορισμό των παραπάνω ουσιών φυλάσσονταν στην 

κατάψυξη προκειμένου να μετρηθούν στο τέλος της μελέτης. 

Ο προσδιορισμός της FSH και της LH, έγινε με στερεάς φάσης 

ανοσοχημειοφωταυγειομετρική μέθοδο δυο θέσεων-sandwich (solid-face, tow-site 

chemiluminescent immunometric assay, IMMULITE 2000 EURO/DPC, UK). Στη 

στερεά φάση (beads) είναι συνδεδεμένο ένα μονοκλωνικό αντίσωμα (murine) 

έναντι της FSH ή της LH, προστίθεται το δείγμα που περιέχει το αντιγόνο( FSH ή LH), 

γίνεται σύνδεση αντιγόνου αντισώματος και μετά προστίθεται ένα δεύτερο 

πολυκλωνικό αντίσωμα έναντι της FSH ή LH  που είναι συνδεδεμένο με ένζυμο ( 

alkaline phosphatase). Όταν στη συνέχεια προστεθεί το χημειοφψταυγές 

υπόστρωμα, καταλύεται από το ένζυμο και εκτιμάται η εκπομπή φωτεινής 

ακτινοβολίας. 
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Ο προσδιορισμός της Ε2 έγινε με στερεάς φάσης 

ενζυμοανοσοχημειοφωταυγειας (Solid-face, competitive chemiluminescent enzyme 

immunoassay) . Στη στερεά φάση (beads) είναι συνδεδεμένο ένα πολυκλωνικό 

αντίσωμα (κουνελιού) έναντι της οιστραδιόλης, προστίθεται αντιδραστήριο που 

είναι οιστραδιόλη συνδεδεμένη με το ένζυμο αλκαλική φωσφατάση και δείγμα. Το 

αντιδραστήριο και το δείγμα ανταγωνίζονται να καταλάβουν τις θέσεις του 

αντισώματος. Παράλληλα σε άλλη θέση που χρησιμοποιείται σαν αρνητικός 

μάρτυρας, στο αντίσωμα της στερεάς φάσης προστίθεται το αντιδραστήριο, δηλαδή 

αντιγόνο σημασμένο με το ένζυμο. Στη συνέχεια προστίθεται το υπόστρωμα που 

καταλύεται από το ένζυμο και εκτιμάται η εκπομπή φωτεινής ακτινοβολίας. Η 

διαφορά έντασης της ακτινοβολίας μεταξύ αρνητικού μάρτυρα και δείγματος, μας 

δίνει την ποσότητα του αντιγόνου. 

Για τον ποσοτικό προσδιορισμό της Anti-Mullerian Hormone (AMH) σε 

δείγμα ορού εφαρμόστηκε η ανοσοενζυμική μέθοδος ELISA (Diagnostic Systems 

Laboratories, Texas, USA). Σε κάθε βοθρίο της πλάκας μικροτιτλοποίησης 96 θέσεων 

περιέχεται δεσμευμένο το ειδικό αντίσωμα έναντι της Anti-Mullerian Hormone 

(AMH). Σκοπός του σταδίου αυτού ήταν η σύνδεση της ΑΜΗ που περιέχεται σε ένα 

δείγμα ορού με το ειδικό αντίσωμα της πλάκας. Με το πέρας της επώασης 

απορρίφθηκε το περιεχόμενο κάθε βοθρίου και ακολούθησε έκπλυση της πλάκας 

μικροτιτλοποίησης σε μηχάνημα αυτόματης έκπλυσης πλακών ELISA. Στη συνέχεια 

προστέθηκαν 100 μl του ειδικού αντι-αντισώματος (Antibody- Biotin Conjugate) που 

δεσμεύεται στο ειδικό αντίσωμα έναντι της ΑΜΗ ( ήδη δεσμευμένο στην ΑΜΗ κάθε 

εξεταστέου δείγματος). 



 
 

 
73 

 

H πλάκα επωάστηκε στους 25οC για μια ώρα σε συσκευή ανακίνησης. 

Ακολούθησε απόρριψη του περιεχομένου κάθε βοθρίου και έκπλυση της πλάκας 

τιτλοποίησης σε μηχάνημα αυτόματης έκπλυσης πλακών ELISA. Η πλάκα 

μικροτιτλοποίησης εκπλύθηκε όπως και στα προηγούμενα στάδια για πέντε φορές 

και προστέθηκαν από 100 μl του υποστρώματος του ενζύμου (TMB chromogen 

solution). Η τελική επώαση της πλάκας έγινε στους 25οC για 20 λεπτά, σε συσκευή 

ανακίνησης με αποφυγή έκθεσης στο φως. Με το πέρας της επώασης η προσθήκη 

100 μl ειδικού διαλύματος σε κάθε βοθρίο σταμάτησε την αντίδραση που 

πραγματοποιούνταν μεταξύ του ενζύμου και του αντίστοιχου υποστρώματος του. Η 

μέτρηση της οπτικής απορρόφησης της παραγόμενης έγχρωμης ένωσης έγινε σε 

ειδικό φωτόμετρο για πλάκες   ELISA σε μήκος κύματος 450 nm, με βοηθητικό μήκος 

κύματος τα 620 nm. 

Ο προσδιορισμός του καρκινικού αντιγόνου Ca-125 πραγματοποιήθηκε στον 

ανοσολογικό αναλυτή AXSYM με την μικροσωματιδιακή ανοσοενζυμική μέθοδο 

ανάλυσης (Μicroparticles Immunoenzyme Assay – MEIA) της εταιρείας Abbott 

Diagnostics Division. Το δείγμα του ορού που περιέχει το αντιγόνο Ca-125 

προστίθεται στο αντιδραστήριο που αποτελείται από εναιώρημα μικροσωματιδίων 

που είναι επικαλυμμένα με αντισώματα έναντι του Ca-125. Με τη σύνδεση 

αντιγόνου αντισώματος δημιουργούνται ανοσοσυμπλέγματα επί των 

μικροσωματιδίων. Στη συνέχεια προστίθεται δεύτερο μονοκλωνικό αντίσωμα 

συνδεδεμένο με ένζυμο ( αλκαλική φωσφατάση) το οποίο συνδέεται με τα ήδη 

υπάρχοντα ανοσοσυμπλέγματα. Ακολουθεί προσθήκη υποστρώματος το οποίο 
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υδρολύεται από το ένζυμο σε προιόν που παράγει φθορισμό ο οποίος μετράται. Η 

ένταση του φθορισμού είναι ανάλογη της συγκέντρωσης του αντιγόνου Ca-125. 

Για τον προσδιορισμό των τιμών της ιντερλευκίνης-6 (IL-6)  

χρησιμοποιήθηκε η ανοσοενζυμομετρική μέθοδος ELISA και το kit Human IL-6 Ultra 

sensitive, BioSource International Inc, CA, USA. Συγκεκριμένα 100 μl του ορού των 

δειγμάτων και των προτύπων τοποθετήθηκαν (κάθε δείγμα διπλό) σε πλάκα 96 

βοθρίων επιστρωμένα με ειδικά αντισώματα προς την IL-6. Μετά την επώαση τριών 

ωρών στους 37 οC, 100 μl του ειδικού μονοκλωνικού αντισώματος για την IL-6 

προστέθηκαν και έγινε επώαση  για 45 λεπτά σε θερμοκρασία δωματίου.  Στη 

συνέχεια προστέθηκαν 100 μl στρεπταβιδίνης-υπεροξειδάσης και ακολούθησε 

επώαση για 45 λεπτά σε θερμοκρασία δωματίου. Σε καθένα από τα προηγούμενα 

βήματα γινόταν έκπλυση των βοθρίων με κατάλληλο διάλυμα. Τέλος 100 μl 

χρωμογόνου προστέθηκαν και τα δείγματα παρέμειναν 30 λεπτά σε θερμοκρασία 

δωματίου, για την ανάπτυξη του χρώματος. Η αντίδραση σταμάτησε με την 

προσθήκη 100 μl του ειδικού διαλύματος Stop Solution. Η απορρόφηση κάθε 

δείγματος μετρήθηκε σε ειδικό φωτόμετρο στα 450 nm, αφού προηγουμένως έγινε 

μηδενισμός του αναλυτή με τυφλό χρωμογόνο. Η ευαισθησία της μεθόδου ήταν < 

104fg. 

Για τον προσδιορισμό των τιμών του  Αγγειακού Ενδοθηλιακού Αυξητικού  

Παράγοντα  (VEGF) χρησιμοποιήθηκε η ανοσοενζυμομετρική μέθοδος ELISA και το 

kit Human VEGF , BioSource International Inc, CA, USA. Συγκεκριμένα 100 μl 

προτύπων και 50 μl δείγματος πλάσματος στα οποία προστέθηκαν 50 μl πρότυπου 

διαλύματος αραίωσης (κάθε δείγμα διπλό) σε πλάκα 96 βοθρίων με ειδικά 
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αντισώματα προς το VEGF και έγινε επώαση  για 2 ώρες σε θερμοκρασία δωματίου. 

Στη συνέχεια σε κάθε βοθρίο προστέθηκαν   100 μl σεσημασμένου μονοκλωνικού 

αντισώματος έναντι του VEGF και έγινε επώαση  για 1 ώρα στους 37 οC.  Στη 

συνέχεια προστέθηκαν 100 μl στρεπταβιδίνης-υπεροξειδάσης και ακολούθησε 

επώαση για  30  λεπτά σε θερμοκρασία δωματίου. Σε καθένα από τα προηγούμενα 

βήματα γινόταν έκπλυση  τέσσερις φορές των βοθρίων με κατάλληλο διάλυμα. 

Τέλος 100 μl χρωμογόνου προστέθηκαν και τα δείγματα παρέμειναν 30 λεπτά σε 

θερμοκρασία δωματίου, για την ανάπτυξη του χρώματος. Η αντίδραση σταμάτησε 

με την προσθήκη 100 μl του ειδικού διαλύματος Stop Solution. Η απορρόφηση κάθε 

δείγματος μετρήθηκε σε ειδικό φωτόμετρο στα 450 nm, αφού προηγουμένως έγινε 

μηδενισμός του αναλυτή με τυφλό χρωμογόνο. Η ελάχιστη περιεκτικότητα που 

μπορεί να προσδιοριστεί με τη συγκεκριμένη μέθοδο είναι <0,5 pg/ml. Η ειδικότητα 

της μεθόδου ήταν >98%. 

Η στατιστική επεξεργασία των δεδομένων που συγκεντρώθηκαν έγινε με τη 

χρήση του στατιστικού πακέτου SPSS 18.0 (SPSS, Chicago, IL, USA - Statistical 

Package for Social Sciences for Windows).  Υπολογίστηκαν περιγραφικά στατιστικά 

μέτρα όπως συχνότητες, μέσες τιμές, διακυμάνσεις, τυπικές αποκλίσεις και τυπικά 

σφάλματα κατά περίπτωση. Χρησιμοποιήθηκε ο έλεγχος Mc Nemar για την 

αξιολόγηση της εξέλιξης εμφάνισης γεγονότων σε κατηγορικές μεταβλητές. 

Χρησιμοποιήθηκε το t-test και ο έλεγχος Wilcoxon-Mann-Whitney για να ελεγχούν 

υποθέσεις που αφορούσαν την ισότητα των παραμέτρων θέσεως δυο ποσοτικών 

τυχαίων μεταβλητών. Για τη μελέτη των μεταβλητών με επαναλαμβανόμενες 

μετρήσεις σε συνεχή κλίμακα και τον έλεγχο των σταθερών υποθέσεων 
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χρησιμοποιήθηκε το γενικό γραμμικό μοντέλο επαναλαμβανόμενων μετρήσεων. Για 

όλους τους ελέγχους η στάθμη σημαντικότητας ήταν p<0.05. Για τις μεταβλητές που 

μελετήθηκαν εκτιμήθηκε η μέση τιμή ± 1 σταθερή απόκλιση (mean  ± standard 

deviation SD). To Binary logistic regression χρησιμοποιήθηκε για την εκτίμηση των 

διαφορών των ομάδων ως προς την εμφύτευση, κλινική εγκυμοσύνη, αποβολή, 

συνεχιζόμενη εγκυμοσύνη και ρυθμός γέννησης ζώντων παιδιών με ρύθμιση ως 

προς την ηλικία και το δείκτη μάζας σώματος (BMI). 

Οι γυναίκες της μελέτης χωρίστηκαν σε 2 ομάδες :  Η πρώτη ομάδα (Ι) 

περιελάμβανε 210 λήπτριες ωαρίων με ιστορικό ενδομητρίωσης, ενώ η δεύτερη 

ομάδα (ΙΙ) περιελάμβανε 210 γυναίκες λήπτριες ωαρίων χωρίς ιστορικό  

ενδομητρίωσης. Επίσης, στη διάρκεια της μελέτης αυτής προέκυψαν άλλες 4 

υποομάδες γυναικών με βάση τη μεταβλητή της εμμηνόπαυσης.  Η τρίτη ομάδα (ΙΙΙ) 

περιελάμβανε 102 γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης σε εμμηνόπαυση. Η 

τέταρτη (IV) ομάδα  περιελάμβανε 108 γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης χωρίς 

εμμηνόπαυση. Η πέμπτη ομάδα (V)  περιελάμβανε 98 γυναίκες χωρίς ιστορικό 

ενδομητρίωσης και σε εμμηνόπαυση. Η έκτη ομάδα (VI) περιελάμβανε 112 γυναίκες 

χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης και όχι εμμηνόπαυση. 
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7. ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

7.1  Ενδομητριωσικές (Ομάδα Ι) vs χωρίς ενδομητρίωση (Ομάδα ΙΙ)  

Δημογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά  των γυναικών της μελέτης 

Στον Πίνακα 1 αναφέρονται και συγκρίνονται τα δημογραφικά στοιχεία των 

γυναικών που μελετήθηκαν. Στην Ομάδα Ι περιλαμβάνονται οι γυναίκες με ιστορικό 

ενδομητρίωσης. Στην Ομάδα ΙΙ περιλαμβάνονται οι γυναίκες χωρίς ιστορικό  

ενδομητρίωσης (control group). 

 Όπως αποτυπώνεται  στον Πίνακα 1, οι γυναίκες των προαναφερθέντων  

ομάδων παρουσιάζουν  στατιστικά σημαντικές διαφορές σε ότι αφορά την ηλικία (p 

< 0001*) και το κάπνισμα (p < 0001*). Αντίθετα  δεν παρατηρείται στατιστικά 

σημαντική διαφορά όσον αφορά στην εμμηνόπαυση, στους τοκετούς, στις 

αποβολές και στον αριθμό των  προσπαθειών εξωσωματικής γονιμοποίησης που 

προηγήθηκαν που είχαν προηγηθεί, στην εμμηναρχή και στο δείκτη μάζας σώματος 

(ΒΜΙ). 

 Στο Σχήμα 2 απεικονίζονται οι ομάδες Ι και ΙΙ σε σχέση με την εμμηνόπαυση 

και όπως φαίνεται  δεν υπήρξε στατιστικά σημαντική διαφορά μεταξύ τους. Από  

την Ομάδα Ι, 102 από τις 210 γυναίκες βρίσκονταν σε εμμηνόπαυση, ενώ οι 

υπόλοιπες 108 είχαν τακτικό εμμηνορρυσιακό κύκλο. Από την Ομάδα ΙΙ (control 

group), 98 γυναίκες βρίσκονταν σε εμμηνόπαυση, ενώ οι υπόλοιπες 112 είχαν 

τακτικό εμμηνορρυσιακό κύκλο.   
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Πίνακας 1 : Σύγκριση των δημογραφικών χαρακτηριστικών  ( μέση τιμή ± τυπικό 
σφάλμα) των γυναικών των  ομάδων Ι (με ιστορικό ενδομητρίωσης) και ΙΙ (χωρίς 
ιστορικό ενδομητρίωσης)  που μελετήθηκαν. 

 

 

 Ομάδα Ι  Ομάδα ΙΙ    P value 
    

N 
 

Εμμηνόπαυση 
 

Κάπνισμα 
 

210 
 

102 
 

93 

210 
 

98 
 

88 
 

 
 

NS 
 

<.0001* 

Ηλικία  (χρόνια) 
 

36.019 ± 0.299 42.009 ± 0.372 <.0001* 

Τοκετοί 
 

0.255 ±  0.038 0.033 ± 0.048 NS 

Αποβολές 
 

0.509 ±  0.057 0.69  ±  0.076 NS 

B.M.I     (Kgr/m2) 
 

23.462 ± 0.269 24.091 ± 0.276   NS 

Εμμηναρχή (ηλικία) 
 

11.957 ± 0.118 11.843 ± 0.093 
 

NS 
 

Προηγούμενες προσπάθειες 
εξωσωμ. γονιμοποίησης 

1.757 ± 0.15 1.733 ± 0.15 NS 

    
    
NS = στατιστικά μη σημαντική διαφορά 
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Σχήμα  2 : Εμμηνόπαυση για τις ομάδες Ι και ΙΙ 

 

 

 

 Στον Πίνακα 3 απεικονίζονται και συγκρίνονται οι τιμές  των ορμονικών και 

βιοχημικών παραμέτρων  των γυναικών της μελέτης πριν από την έναρξη 

οποιασδήποτε ορμονικής αγωγής στα πλαίσια της εξωσωματικής γονιμοποίησης 

(OD). Όπως φαίνεται δεν παρατηρείται  στατιστικά σημαντική διαφορά   μεταξύ των 

δυο ομάδων της μελέτης όσον αφορά στις τιμές LH (mIU/ml) και  AMH (pmol/ml), 

ενώ οι τιμές της FSH(mIU/ml) είναι στατιστικά σημαντικά υψηλότερες στην ομάδα ΙΙ 

(control group) σε σχέση με την ομάδα Ι.  Αντίθετα οι τιμές για τη Ε2(pg/ml), τον 

CA125(U/ml), την IL-6 (pg/ml) και τον VEGF (pg/ml) είναι στατιστικά σημαντικά 

υψηλότερες στις γυναίκες της ομάδας Ι σε σχέση προς τις γυναίκες του control 

group .  
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Πίνακας 3 : Σύγκριση ορμονικών και βιοχημικών παραμέτρων  ( μέση τιμή ± τυπικό 
σφάλμα) των γυναικών των δυο ομάδων Ι (με ιστορικό ενδομητρίωσης) και ΙΙ (χωρίς 
ιστορικό ενδομητρίωσης)  που μελετήθηκαν. 

 

 

 

 

               Ομάδα Ι                  Ομάδα ΙΙ              P value 
    

FSH (mIU/ml) 
 

12.214 ± 0.621 14.519 ± 0.575 0.0067* 

LH (mIU/ml) 
 

8.437 ± 0.419 9.207 ± 0.337 NS 
 

E2 (pg/ml) 
 

38.261 ± 1.475 28.485 ± 1.266 <.0001* 

CA125 (U/ml) 
 

43.618 ± 3.115 14.199 ± 0.494 0.0000* 

IL-6 (pg/ml) 
 

164.589 ± 4.671 98.977 ± 3.711 0.0000* 

VEGF (pg/ml) 
 

982.107 ± 34.738 237.784 ± 15.453 0.0000* 

AMH (pmol/ml) 3.758 ± 0.140 3.734 ± 0.102 NS 
    
    
    
 
NS = στατιστικά μη σημαντική διαφορά 
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Τα επίπεδα των FSH (mIU/ml),  LH (mIU/ml),  E2 (pg/ml),   CA125 (U/ml),    IL6 

(pg/ml),   VEGF (pg/ml) και  της AMH (pmol/ml),  για τις ομάδες Ι και ΙΙ απεικονίζονται 

στα Σχήματα 4, 5, 6, 7, 8, 9 και 10 αντίστοιχα.  

 

 

Σχήμα 4 :  FSH (mIU/ml)  για τις ομάδες Ι και ΙΙ 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της FSH (mIU/ml)  για τις δυο 
ομάδες Ι και ΙΙ,  όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σχήμα 5:  LH (mIU/ml)   για τις ομάδες Ι και ΙΙ 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της LH (mIU/ml) για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι δεν υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 

 

 

Σχήμα 6 :  E2 (pg/ml)   για τις ομάδες Ι και ΙΙ 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της E2 (pg/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 



 
 

 
83 

 

Σχήμα 7 :  CA125 (U/ml)   για τις ομάδες Ι και ΙΙ 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών του CA125 (U/ml)  για τις 
δυο ομάδες, όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 

 

 

Σχήμα 8 :  IL6 (pg/ml)   για τις ομάδες Ι και ΙΙ 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών του IL6 (pg/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σχήμα 9 :  VEGF (pg/ml)  για τις ομάδες Ι και ΙΙ 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της VEGF(pg/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 

 

 

Σχήμα 10 :  AMH (pmol/ml)   για τις ομάδες Ι και ΙΙ 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της AMH (pmol/ml)  για τις 
δυο ομάδες, όπου φαίνεται οτι δεν υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Εργαστηριακά δεδομένα και κλινικά αποτελέσματα των κύκλων δωρεάς 
ωαρίων στις γυναίκες της μελέτης   

 

 Όπως καταγράφεται στον Πίνακά 11 δεν υφίσταται στατιστικά σημαντική 

διαφορά μεταξύ των δυο ομάδων της μελέτης όσον αφορά  στον αριθμό ωαρίων 

(p=0.139), τον αριθμό των ΜΙΙ ωαρίων (p=0.059),  τον αριθμό 2ΡΝ (p= 0.076), το 2ΡΝ 

scoring (p=0.016), το cleavage rate (p=0.033), τον αριθμό των εμβρύων που 

μεταφέρθηκαν (p=0.118) και  το score των εμβρύων (p=0.125)στις γυναίκες της 

μελέτης μας.  

 Όμως τα κλινικά αποτελέσματα της μελέτης είναι στατιστικά σημαντικά 

υψηλότερα στις γυναίκες του control group σε σχέση προς τις αντίστοιχες της 

ομάδας Ι  (Bhcg  p<0.0001*,  κλινική εγκυμοσύνη  p <0001*, βιοχημικές 

εγκυμοσύνες p<0.0001*, ποσοστό εμφύτευσης (implantation rate)  p<0001*,  οn 

going pregnancy rate  p<0.0001* και το live birth rate p<0.0001*  ). Δεν υπήρξε 

ωστόσο στατιστικά σημαντική διαφορά για το για τις ομάδες Ι και ΙΙ αντίστοιχα,  για 

το ποσοστό αποβολής (miscarriage rate)  ( p = 0.0041). 
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Εργαστηριακά δεδομένα και κλινικά αποτελέσματα 

 

Πίνακας 11 : Σύγκριση εργαστηριακών και κλινικών παραμέτρων  ( μέση τιμή ± 
τυπικό σφάλμα) των γυναικών των ομάδων   Ι (με ιστορικό ενδομητρίωσης)  και ΙΙ 
(χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης) που μελετήθηκαν. 

 

               Ομάδα Ι      Ομάδα ΙΙ       P value 
    
    

Αριθμός ωαρίων 
 

Αριθμός ΜΙΙ ωαρίων 
 

Αριθμός 2ΡΝ 
 

2ΡΝ scoring 
 

Cleavage rate 
 

Αριθμός εμβρύων ET 
 

Score εμβρύων 
 

Bhcg 
 

Κλινική εγκυμοσύνη 
 

Βιοχημική εγκυμοσύνη 
 

Implantation rate 
 

Miscarriage rate 
 

On going pregnancy rate 
 

Live birth rate 

8.203 ± 0.452 
 

7.229 ± 0.461 
 

4.662 ± 0.403 
 

0.641 ± 0.057 
 

0.814 ± 0.093 
 

2.071 ± 0.086 
 

1.644 ± 0.161 
 

107/210(50.9%) 
 

0.567 ± 0.058 
 

0.129 ± 0.024 
 

0.210 ± 0.022 
 

18(8.57%) 
 

0.467 ± 0.055 
 

89/210 
(42.38%) 

8.135 ± 0.487 
 

7.338 ± 0.694 
 

5.757 ± 0.660 
 

0.658 ± 0.084 
 

0.835 ± 0.108 
 

2.125 ± 0.491 
 

1.617 ± 0.197 
 

164/210(78.1%) 
 

0.928 ± 0.057 
 

0.157 ± 0.028 
 

0.379 ± 0.025 
 

38(18.10%) 
 

0.748 ± 0.056 
 

126/210 (60%) 

0.139 
 

0.059 
 

0.076 
 

0.016 
 

0.033 
 

0.118 
 

0.125 
 

<.0001* 
 

<.0001* 
 

<.0001* 
 

<.0001* 
 

0.0041 
 

<.0001* 
 

<.0001* 
 
 

    

 
NS = στατιστικά μη σημαντική διαφορά 
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 7.2  Εμμηνορρυσιακές (Ομάδα ΙΙΙ) vs εμμηνοπαυσιακές (Ομάδα IV) σε OD με 

ιστορικό ενδομητρίωσης 

Δημογραφικά  και κλινικά χαρακτηριστικά των γυναικών  

 Στην προσπάθειά μας να διερευνήσουμε την επίδραση της εμμηνόπαυσης 

στα ποσοστά επίτευξης εγκυμοσύνης  σε OD κύκλους γυναικών με ιστορικό 

ενδομητρίωσης, διαχωρίσαμε τις γυναίκες αυτές σε δύο ομάδες με βάση την 

ύπαρξη ή όχι εμμηνόπαυσης. Έτσι στην ομάδα ΙΙΙ τοποθετήθηκαν οι γυναίκες 

εμμηνορρυσιακές με ιστορικό ενδομητρίωσης, ενώ στην ομάδα IV τοποθετήθηκαν  

γυναίκες  εμμηνοπαυσιακές με ιστορικό ενδομητρίωσης. 

Όπως φαίνεται στον Πίνακα 12 οι εμμηνοπαυσιακές γυναίκες ήταν 

μεγαλύτερης ηλικίας (p < 0.0087*) και είχαν περισσότερους τοκετούς στο ιστορικό 

τους  (p= 0.0471*). Όλες οι άλλες παράμετροι όπως κάπνισμα,  αποβολές που είχαν 

προηγηθεί,  εμμηναρχή,  ΒΜΙ,  καθώς και οι προηγούμενες προσπάθειες 

εξωσωματικής γονιμοποίησης δεν διαφέρουν στατιστικά σημαντικά μεταξύ των δυο 

συγκρινόμενων ομάδων. 
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Πίνακας 12 : Σύγκριση των δημογραφικών χαρακτηριστικών  ( μέση τιμή ± τυπικό 
σφάλμα) των γυναικών των ομάδων III (ιστορικό ενδομητρίωσης και όχι σε 
εμμηνόπαυση)  και IV (ιστορικό ενδομητρίωσης και σε εμμηνόπαυση)  που 
μελετήθηκαν. 

 

 Ομάδα ΙΙΙ Ομάδα ΙV    P value 
    

N 
 

108 102  

Ηλικία  (χρόνια) 
 

Κάπνισμα 

35.259 ± 0.396 
 

52 

36.823 ± 0.438 
 

41 

0.0087* 

NS 

Τοκετοί 
 

0.179 ± 0.037 0.333 ± 0.067 0.0471* 

Αποβολές 0.491 ± 0.083 0.529 ± 0.079 NS 

B.M.I     (Kgr/m2) 23.547 ± 0.377 23.372 ± 0.387 NS 

Εμμηναρχή 11.917 ± 0.161 12.000 ± 0.175 NS 

 
Προηγούμενες προσπάθειες 

εξωσωμ. γονιμοποίησης 

 

1.602 ± 0.194 

 

1.398 ± 0.160 

 

NS 

    
    
 
NS = στατιστικά μη σημαντική διαφορά 
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Στον Πίνακα 13 αναφέρονται και συγκρίνονται τα επίπεδα στο αίμα των 

ορμονικών  και βιοχημικών παραμέτρων  των γυναικών των Ομάδων ΙII και ΙV. Η  

στατιστική ανάλυση των παραμέτρων αυτών δείχνει οτι δεν υπάρχει σημαντική 

διαφορά σε οτι αφορά την LH (mIU/ml), την Ε2 (pg/ml), το CA125(U/ml)  και την 

AMH (pmol/ml). Αντίθετα οι μέσες τιμές FSH (mIU/ml) (13.505±0.855 έναντι 

10.995±0.887, p=0.0428*),   IL6 (pg/ml) (191.756±5.890 έναντι 138.930±6.266, p 

<.0001*) και του VEGF (pg/ml) ( 1170.84±36.129 έναντι 803.86±52.992,  p< 0.0001*) 

είναι σημαντικά υψηλότερες στις εμμηνοπαυσιακές γυναίκες (ομάδα IV)  σε σχέση 

προς τις εμμηνορρυσιακές (ομάδα ΙΙΙ). 

Πίνακας 13 : Σύγκριση ορμονικών και βιοχημικών παραμέτρων  ( μέση τιμή ± τυπικό 
σφάλμα) των γυναικών των δυο ομάδων III (ιστορικό ενδομητρίωσης και όχι 
εμμηνόπαυση) και IV ( ιστορικό ενδομητρίωσης και σε εμμηνόπαυση) που 
μελετήθηκαν. 

 

      Ομάδα ΙΙΙ      Ομάδα ΙV         P value 
    

FSH (mIU/ml) 
 

10.995 ± 0.887 13.505 ± 0.855 0.0428* 

LH (mIU/ml) 
 

7.653 ± 0.689 9.267 ± 0.449 NS 

E2 (pg/ml) 
 

39.337 ± 2.142 37.123  ± 2.025 NS 

CA125 (U/ml) 
 

41.218 ± 4.666 46.159 ± 4.099  NS 

IL-6 (pg/ml) 
 

138.930 ± 6.266 191.756 ± 5.890 <.0001* 

VEGF (pg/ml) 
 

803.86 ± 52.992 1170.84 ± 36.129 <.0001* 

AMH (pmol/ml) 3.498 ± 0.213 4.033 ± 0.178 NS 
    
 
NS = στατιστικά μη σημαντική διαφορά 
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Σχήμα 14  :  FSH (mIU/ml)  για τις ομάδες ΙII και ΙV 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της FSH (mIU/ml)  για τις δυο 
ομάδες IIΙ και ΙV,  όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
Σχήμα  15 :  LH (mIU/ml)   για τις ομάδες ΙII και ΙV 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της LH (mIU/ml) για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι δεν υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σχήμα 16 :  E2 (pg/ml)   για τις ομάδες ΙII και ΙV 
 
Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της E2 (pg/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι  δεν υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 
 

 
 
 
 
 

Σχήμα  17 :  CA125 (U/ml)   για τις ομάδες ΙII και ΙV 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών του CA125 (U/ml)  για τις 
δυο ομάδες, όπου φαίνεται οτι δεν υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σχήμα 18  :  IL6 (pg/ml)   για τις ομάδες ΙII και ΙV 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών του IL6 (pg/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
Σχήμα 19 :  VEGF (pg/ml)  για τις ομάδες ΙII και ΙV 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της VEGF(pg/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σχήμα 20  :  AMH (pmol/ml)   για τις ομάδες ΙII και ΙV 

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της AMH (pmol/ml)  για τις 
δυο ομάδες, όπου φαίνεται οτι δεν υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σε ότι αφορά τα εργαστηριακά και κλινικά δεδομένα όπως φαίνονται  στον 

Πίνακά 21,  παρατηρούμε οτι δεν υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά όσον 

αφορά στον αριθμό των ωαρίων (8.151±0.606 έναντι 7.990± 0.682) , τον αριθμό των 

ΜΙΙ ωαρίων (7.212 ± 0.582 έναντι 7.069 ± 0.722) , τον αριθμό 2PN (4.864 ± 0.605 

έναντι  5.009 ± 0.758), το 2PN scoring (0.684±0.281  έναντι  0.752 ± 0.310) , το 

cleavage rate (0.857 ± 0.037  έναντι 0.873 ± 0.087), τον αριθμό των μεταφερόμενων 

εμβρύων (1.956 ± 0.195 έναντι 2.003 ± 0.214),  το score των εμβρύων  (1.850 ± 0.196 

έναντι 1.910 ± 0.278), τη Bhcg (251.250±43.733 έναντι 307.471 ± 45.883), την 

κλινική εγκυμοσύνη (0.509 ± 0.075 έναντι 0.627 ± 0.089), τη βιοχημική εγκυμοσύνη 

(0.111 ± 0.030 έναντι 0.169±0.035), το ρυθμό εμφύτευσης (implantation rate) (0.199 

± 0.029 έναντι 0.222 ± 0.033), το ρυθμό αποβολών (miscarriage rate)  ( 9 έναντι 9), 

το οn going pregnancy rate  (0.426 ± 0.075 έναντι 0.509 ± 0.082) και το live birth rate 

(0.954 ± 0.026 έναντι 0.931 ± 0.026)  μεταξύ της Ομάδας ΙII και ΙV.  
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Εργαστηριακά δεδομένα  και κλινικά αποτελέσματα   

Πίνακας 21 : Σύγκριση εργαστηριακών και κλινικών παραμέτρων  ( μέση τιμή ± 
τυπικό σφάλμα)  των γυναικών των δυο ομάδων III (ιστορικό ενδομητρίωσης και όχι 
εμμηνόπαυση) και IV (ιστορικό ενδομητρίωσης και σε εμμηνόπαυση) που 
μελετήθηκαν. 

               Ομάδα ΙII                  Ομάδα ΙV              P value 
    

Αριθμός ωαρίων 
 

Αριθμός ΜΙΙ ωαρίων 
 

Αριθμός 2ΡΝ 
 

2ΡΝ scoring 
 

Cleavage rate 
 

Αριθμός εμβρύων ET 
 

Score εμβρύων 
 

Bhcg 
 

Κλινική εγκυμοσύνη 
 

Βιοχημική εγκυμοσύνη 
 

Implantation rate 
 

Miscarriage rate 
 

On going pregnancy rate 
 

Live birth rate 

8.151 ± 0.606 
 

7.212 ± 0.582 
 

4.864 ± 0.605 
 

0.684±0.281 
 

0.857 ± 0.037 
 

1.956 ± 0.195 
 

1.850 ± 0.196 
 

59/108(54.6%) 
 

0.509 ± 0.075 
 

0.111 ± 0.030 
 

0.199 ± 0.029 
 

9 
 

0.426 ± 0.075 
 

0.954 ± 0.026 

7.990 ± 0.682 
 

7.069 ± 0.722 
 

5.009 ± 0.758 
 

0.752 ± 0.310 
 

0.873 ± 0.087 
 

2.003 ± 0.214 
 

1.910 ± 0.278 
 

54/102(52.9%) 
 

0.627 ± 0.089 
 

0.169±0.035 
 

0.222 ± 0.033 
 

9 
 

0.509 ± 0.082 
 

0.931 ± 0.026 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

    
    
 
NS = στατιστικά μη σημαντική διαφορά 
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7.3  Εμμηνορρυσιακές  (Ομάδα V) vs εμμηνοπαυσιακές (Ομάδα VI) σε OD χωρίς 

ιστορικό ενδομητρίωσης 

Δημογραφικά  και κλινικά χαρακτηριστικά των γυναικών  

Στον Πίνακα 22 αναφέρονται και συγκρίνονται τα δημογραφικά στοιχεία των 

γυναικών που μελετήθηκαν. Στην Ομάδα V περιλαμβάνονται  εμμηνορρυσιακές 

γυναίκες χωρίς  ιστορικό ενδομητρίωσης. Στην Ομάδα VI  περιλαμβάνονται  

εμμηνοπαυσιακές γυναίκες χωρίς  ιστορικό ενδομητρίωσης. 

Όπως φαίνεται στον Πίνακα 22, οι εμμηνοπαυσιακές γυναίκες της μελέτης 

(group VI) παρουσιάζουν μεγαλύτερη ηλικία (p < 0001*), μεγαλύτερο αριθμό 

προηγηθεισών αποβολών (p = 0.0111*) και υψηλότερο ΒΜΙ (p=   0.0028*), σε σχέση 

με την ομάδα των εμμηνορρυσιακών γυναικών (group V), ενώ δεν υπάρχει διαφορά 

όσον αφορά το κάπνισμα, τους προηγούμενους τοκετούς, την ηλικία εμμηναρχής 

και προηγηθείσες προσπάθειες εξωσωματικής γονιμοποίησης μεταξύ των 

συγκρινομένων ομάδων. 
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Πίνακας 22 : Σύγκριση των δημογραφικών χαρακτηριστικών  ( μέση τιμή ± τυπικό 
σφάλμα) των γυναικών των ομάδων V (χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης και όχι σε 
εμμηνόπαυση)  και VI (χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης και σε εμμηνόπαυση)  που 
μελετήθηκαν. 

 Ομάδα V Ομάδα VI    P value 
    

N 
 

112 98  

Ηλικία  (χρόνια) 
 

Κάπνισμα 

36.824  ± 0.438 
 

41 

45.684 ± 0.274 
 

50 

<.0001* 

NS 

Τοκετοί 
 

0.333 ± 0.067 0.265 ± 0.061 NS 

Αποβολές 
 

0.529 ± 0.079 0.949 ± 0.142 0.0111* 

B.M.I     (Kgr/m2) 
 

23.373 ± 0.387 25.225 ± 0.472 0.0028* 

Εμμηναρχή 12.000 ± 0.175 11.622 ± 0.109 NS 

 
Προηγούμενες προσπάθειες 

εξωσωμ. γονιμοποίησης 

 

1.922 ± 0.233 

 

2.102 ± 0.258 

 

NS 

    
    
 
NS = στατιστικά μη σημαντική διαφορά 
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Στον Πίνακα 23 αναφέρονται και συγκρίνονται οι τιμές  των ορμονικών και 

βιοχημικών παραμέτρων μεταξύ των γυναικών των Ομάδων V και VI.  Όπως 

φαίνεται στον πίνακα 23 δεν υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά όσον αφορά 

στις τιμές της  AMH (pmol/ml).  Σημαντικά υψηλότερες ήταν οι τιμές της FSH 

(mIU/ml) (p<.0001*) και της  LH (mIU/ml) (p=0.0202*)   στις γυναίκες της Ομάδας VI 

σε σχέση με τις αντίστοιχες της Ομάδας V.  Αντίθετα, σημαντικά υψηλότερες ήταν οι 

μέσες  τιμές της Ε2(pg/ml) (p<.0001*), του CA125(U/ml) (p<.0001*), της IL6 (pg/ml)  

(p =0.0000*) και του VEGF(pg/ml) (p= 0.0000*) στις γυναίκες της Ομάδας V σε σχέση 

προς τις γυναίκες της Ομάδας VI. 

 

 
Πίνακας 23 : Σύγκριση ορμονικών και βιοχημικών παραμέτρων  ( μέση τιμή ± τυπικό 
σφάλμα) των γυναικών των δυο ομάδων V ( χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης και όχι 
σε  εμμηνόπαυση) και VI ( χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης και σε εμμηνόπαυση) που 
μελετήθηκαν. 

      Ομάδα V     Ομάδα VI         P value 
    

FSH (mIU/ml) 
 

13.505 ± 0.855 18.463 ± 0.848 <.0001* 

LH (mIU/ml) 
 

9.267 ± 0.449 10.823 ± 0.489 0.0202* 

E2 (pg/ml) 
 

37.123 ± 2.025 20.342  ± 0.872 <.0001* 

CA125 (U/ml) 
 

46.159 ± 4.099 15.128 ± 0.588 <.0001* 

IL-6 (pg/ml) 
 

191.756 ± 5.891 94.139 ± 4.385 0.0000* 

VEGF (pg/ml) 
 

1170.84 ± 36129 209.77 ± 12.919 0.0000* 

AMH (pmol/ml) 4.033 ± 0.178 3.907 ± 0.147 NS 
    
    
 
NS = στατιστικά μη σημαντική διαφορά 
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 Στα σχήματα 24, 25, 26, 27, 28, 29 και 30 φαίνονται οι προαναφερθείσες 

διαφορές όσον αφορά στα επίπεδα ορμονικών και  βιοχημικών παραγόντων μεταξύ 

των εμμηνορρυσιακών και εμμηνοπαυσιακών γυναικών χωρίς ιστορικό 

ενδομητρίωσης. 

 

 

Σχήμα 24 :  FSH (mIU/ml)    για τις ομάδες V και VI  

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της FSH (mIU/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι   υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σχήμα 25 :  LH (mIU/ml)    για τις ομάδες V και VI   

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της LH (mIU/ml) για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι  υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 

 

 

Σχήμα 26 :  E2 (pg/ml)  για τις ομάδες V και VI  

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της E2 (pg/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι   υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σχήμα 27  :  CA125 (U/ml)  για τις ομάδες V και VI  

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών του CA125(U/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι  υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 

 

 

Σχήμα 28 :  IL6 (pg/ml)   για τις ομάδες V και VI  

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών του IL6(pg/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σχήμα 29 :  VEGF (pg/ml)   για τις ομάδες V και VI  

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της VEGF(pg/ml)  για τις δυο 
ομάδες, όπου φαίνεται οτι υπάρχει σημαντική διαφορά. 

 

 

Σχήμα 30 :  AMH (pmol/ml)  για τις ομάδες V και VI  

Στον παρακάτω πίνακα φαίνεται η σύγκριση των τιμών της AMH (pmol/ml)  για τις 
δυο ομάδες, όπου φαίνεται οτι δεν υπάρχει σημαντική διαφορά. 
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Σε ότι αφορά στα εργαστηριακά  και κλινικά δεδομένα όπως φαίνονται στον 

Πίνακά 31,  παρατηρούμε οτι δεν υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά στον 

αριθμό των ωαρίων (8.692±1.482 έναντι 9.043±1.198), τον αριθμό ΜΙΙ ωαρίων 

(7.869±0.872 έναντι 8.188±1.384), τον αριθμό 2PN εμβρύων (5.509±0.958 έναντι 

5.716±0.714), το 2PN scoring (0.732±0.127 έναντι 0.711±0.122), το cleavage 

rate(0.873±0.137 έναντι 0.917±0.190), τον αριθμό των μεταφερόμενων εμβρύων 

(2.353±0.292 έναντι 2.473±0552,), το score των εμβρύων (1.971±0.708 έναντι 

1.773±0.983), τη Bhcg (307.471±45.883 έναντι 265.439±34.013), το ποσοστό της 

κλινική εγκυμοσύνης (0.627±0.089 έναντι 0.867±0.088), το ποσοστό της βιοχημικής 

εγκυμοσύνης (0.147±0.038 έναντι 0.143±0.044), το ποσοστό της εξελισσόμενης 

εγκυμοσύνης  (0.509±0.082 έναντι 0.551±0.076) και το live birth rate (0.931 ±0.026 

έναντι 0.974±0.026) μεταξύ των Ομάδων V και VΙ. Σε οτι αφορά το ποσοστό 

εμφύτευσης (implantation rate)  (0.222±0.033 έναντι 0.347±0.038, p=0.0140*) και 

το ποσοστό αποβολής (miscarriage rate) (24 έναντι 9, p=0.0028*)  οι τιμές είναι 

στατιστικά σημαντικά υψηλότερες για την Ομάδα  VΙ σε σχέση με την V. 
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Εργαστηριακά δεδομένα  και κλινικά αποτελέσματα  

Πίνακας 31 : Σύγκριση εργαστηριακών και κλινικών παραμέτρων  ( μέση τιμή ± 
τυπικό σφάλμα)  των γυναικών των δυο ομάδων V (χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης 
και όχι σε εμμηνόπαυση) και VI (χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης και σε 
εμμηνόπαυση) που μελετήθηκαν. 

           Ομάδα V           Ομάδα VI    P value 
    

Αριθμός ωαρίων 
 

Αριθμός ΜΙΙ ωαρίων 
 

Αριθμός 2ΡΝ 
 

2ΡΝ scoring 
 

Cleavage rate 
 

Αριθμός εμβρύων ET 
 
 

Score εμβρύων 
 

Bhcg 
 

Κλινική εγκυμοσύνη 
 

Βιοχημική εγκυμοσύνη 
 

Implantation rate 
 

Miscarriage rate 
 

On going pregnancy rate 
 

Live birth rate 

8.692 ± 1.482 
 

7.869 ± 0.872 
 

5.509 ± 0.958 
 

0.732±0.127 
 

0.873 ± 0.137 
 

2.353 ± 0.292 
 
 

1.971 ± 0.708 
 

100/112(89.3%) 
 

0.627 ± 0.089 
 

0.147 ± 0.038 
 

0.222 ± 0.033 
 

9 
 

0.509 ± 0.082 
 

0.931 ± 0.026 

9.043 ± 1.198 
 

8.188 ± 1.384 
 

5.716 ± 0.714 
 

0.711 ± 0.122 
 

0.917 ± 0.190 
 

2.473 ± 0.552 
 
 

1.773 ± 0.983 
 

65/98(66.3%) 
 

0.867 ± 0.088 
 

0.143±0.044 
 

0.347 ± 0.038 
 

24 
 

0.551 ± 0.076 
 

0.974 ± 0.026 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

NS 
 

0.0140* 
 

0.0028* 
 

NS 
 

NS 
 

    
    
    
 
NS = στατιστικά μη σημαντική διαφορά 
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7.4  Σύγκριση των τεσσάρων υποομάδων(Ομάδα V, Ομάδα VI, Ομάδα III και 

Ομάδα IV) ταυτόχρονα 

Υπάρχουν στατιστικά σημαντικές διαφορές μεταξύ των ομάδων για όλες τις 

μετρήσεις (οριακά για την ΑΜΗ ανάλογα με τη φύση του στατιστικού ελέγχου που 

επιλέγεται). Ακολουθούν περιγραφικά στατιστικά: 

Report 

Groups FSHmIUml LHmIUml E2pgml CA125Uml IL6pgml VEGFpgml 

No Endom, 

No Menop 

Mean 11.0688 7.79395 35.6112 13.3876 103.2106 262.2946 

Std. Deviation 6.58144 4.466095 21.41610 8.08122 61.31601 280.76939 

Median 9.5200 6.49500 30.2800 12.5000 95.3000 127.0000 

Minimum 3.46 1.660 11.30 .36 10.45 20.25 

Maximum 33.50 22.600 92.10 37.56 300.00 1333.00 

N 112 112 112 112 112 112 

No Endom, 

Menop 

Mean 18.4628 10.82296 20.3415 15.1283 94.1387 209.7722 

Std. Deviation 8.39816 4.844325 8.63069 5.81911 43.41227 127.89446 

Median 17.4600 11.25000 17.6000 16.0500 99.0000 158.9000 

Minimum 5.02 1.050 10.00 .51 20.60 25.44 

Maximum 33.25 20.650 42.30 28.84 177.30 450.00 

N 98 98 98 98 98 98 

Endom, 

No Menop 

Mean 10.9951 7.65296 39.3367 41.2181 138.9300 803.8568 

Std. Deviation 9.21485 7.161242 22.26198 48.48800 65.11863 550.70974 

Median 9.6900 6.89500 32.2000 26.3100 126.0000 1003.0000 

Minimum 2.40 .100 10.80 8.11 20.60 11.63 

Maximum 47.10 36.200 98.20 325.20 273.80 1711.00 
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N 

 

108 108 108 108 108 108 

Endom, 

Menop 

Mean 13.5052 9.26657 37.1226 46.1591 191.7564 1170.8426 

Std. Deviation 8.63051 4.539319 20.45071 41.39445 59.49228 364.88608 

Median 11.3250 9.55000 32.4000 32.2200 200.4100 1186.5000 

Minimum 2.56 .330 10.00 9.11 21.70 18.52 

Maximum 48.15 19.100 100.00 198.86 305.00 1789.00 

N 102 102 102 102 102 102 

Total 

Mean 13.3668 8.82210 33.3733 28.9090 131.7828 609.9456 

Std. Deviation 8.73967 5.513560 20.48832 35.48074 69.33076 538.75158 

Median 11.0150 8.83500 27.5000 19.1900 113.4500 404.0000 

Minimum 2.40 .100 10.00 .36 10.45 11.63 

Maximum 48.15 36.200 100.00 325.20 305.00 1789.00 

N 420 420 420 420 420 420 
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Report 

Groups AMH 

No Endom, No Menop 

Mean 3.58250 

Std. Deviation 1.483672 

Median 3.21000 

Minimum 1.290 

Maximum 9.050 

N 112 

No Endom, Menop 

Mean 3.90684 

Std. Deviation 1.451553 

Median 3.65000 

Minimum 2.030 

Maximum 10.050 

N 98 

Endom, No Menop 

Mean 3.49833 

Std. Deviation 2.209660 

Median 3.01000 

Minimum 1.010 

Maximum 11.030 

N 108 

Endom, Menop 

Mean 4.03271 

Std. Deviation 1.801153 

Median 4.03800 

Minimum 1.010 

Maximum 12.060 

N 102 

Total 

Mean 3.74587 

Std. Deviation 1.774493 

Median 3.25000 

Minimum 1.010 

Maximum 12.060 

N 420 
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FSH (mIU/ml) 

 

 

 

LH (mIU/ml) 
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E2 (pg/ml) 

 

 

 

 

CA125 (U/ml) 
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IL6 (pg/ml) 

 

 

VEGF (pg/ml) 
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AMH (pmol/ml) 

 

Τα αποτελέσματα των στατιστικών ελέγχων:Στατιστικά σημαντικές διαφορές (εκτός από ΑΜΗ σύμφωνα με την 
ANOVA). 

 

Kruskal-Wallis Test 

 

 
FSHmIUml LHmIUml E2pgml CA125Uml IL6pgml VEGFpgml AMH 

Chi-Square 61.185 37.762 88.696 207.630 131.920 172.439 20.531 

df 3 3 3 3 3 3 3 

Asymp. Sig. .000 .000 .000 .000 .000 .000 .000 
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ANOVA 

 
Sum of Squares df Mean Square F Sig. 

FSHmIUml 

Between Groups 3745.867 3 1248.622 18.382 .000 

Within Groups 28258.122 416 67.928 
  

Total 32003.989 419 
   

LHmIUml 

Between Groups 678.506 3 226.169 7.802 .000 

Within Groups 12058.821 416 28.988 
  

Total 12737.327 419 
   

E2pgml 

Between Groups 22478.489 3 7492.830 20.319 .000 

Within Groups 153405.668 416 368.764 
  

Total 175884.157 419 
   

CA125Uml 

Between Groups 92308.614 3 30769.538 29.415 .000 

Within Groups 435163.414 416 1046.066 
  

Total 527472.028 419 
   

IL6pgml 

Between Groups 602700.720 3 200900.240 59.217 .000 

Within Groups 1411329.217 416 3392.618 
  

Total 2014029.937 419 
   

VEGFpgml 

Between Groups 65380780.799 3 21793593.600 161.218 .000 

Within Groups 56235336.752 416 135181.098 
  

Total 121616117.552 419 
   

AMH 

Between Groups 20.538 3 6.846 2.193 .088 

Within Groups 1298.819 416 3.122 
  

Total 1319.357 419 
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Post Hoc TestsMultiple 

Comparisons 

Tukey HSD   

Dependent Variable (I) Groups (J) Groups Mean Difference (I-J) Std. Error Sig. 

FFSHmIUmlSHmIU

ml 

 

No Endom, No Menop 

 

No Endom, Menop -7.39401* 1.14002 .000 

Endom, No Menop .07366 1.11152 1.000 

Endom, Menop -2.43645 1.12804 .136 

 

No Endom, Menop 

No Endom, No Menop 7.39401* 1.14002 .000 

Endom, No Menop 7.46766* 1.14983 .000 

Endom, Menop 4.95756* 1.16581 .000 

 

Endom, No Menop 

No Endom, No Menop -.07366 1.11152 1.000 

No Endom, Menop -7.46766* 1.14983 .000 

Endom, Menop -2.51010 1.13795 .123 

 

Endom, Menop 

No Endom, No Menop 2.43645 1.12804 .136 

No Endom, Menop -4.95756* 1.16581 .000 

Endom, No Menop 2.51010 1.13795 .123 

LHmIUml 

No Endom, No Menop 

No Endom, Menop -3.029013* .744721 .000 

Endom, No Menop .140983 .726100 .997 

Endom, Menop -1.472622 .736892 .190 

No Endom, Menop 

No Endom, No Menop 3.029013* .744721 .000 

Endom, No Menop 3.169996* .751129 .000 

Endom, Menop 1.556391 .761566 .174 

Endom, No Menop 

No Endom, No Menop -.140983 .726100 .997 

No Endom, Menop -3.169996* .751129 .000 

Endom, Menop -1.613606 .743367 .133 

Endom, Menop 
No Endom, No Menop 1.472622 .736892 .190 

No Endom, Menop -1.556391 .761566 .174 
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Endom, No Menop 1.613606 .743367 .133 

E2pgml 

No Endom, No Menop 

No Endom, Menop 15.26963* 2.65621 .000 

Endom, No Menop -3.72551 2.58979 .476 

Endom, Menop -1.51149 2.62828 .939 

No Endom, Menop 

No Endom, No Menop -15.26963* 2.65621 .000 

Endom, No Menop -18.99514* 2.67906 .000 

Endom, Menop -16.78112* 2.71629 .000 

Endom, No Menop 

No Endom, No Menop 3.72551 2.58979 .476 

No Endom, Menop 18.99514* 2.67906 .000 

Endom, Menop 2.21402 2.65138 .838 

Endom, Menop 

No Endom, No Menop 1.51149 2.62828 .939 

No Endom, Menop 16.78112* 2.71629 .000 

Endom, No Menop -2.21402 2.65138 .838 

CA125Uml 

No Endom, No Menop 

No Endom, Menop -1.74068 4.47370 .980 

Endom, No Menop -27.83047* 4.36184 .000 

Endom, Menop -32.77153* 4.42667 .000 

No Endom, Menop 

No Endom, No Menop 1.74068 4.47370 .980 

Endom, No Menop -26.08979* 4.51220 .000 

Endom, Menop -31.03085* 4.57490 .000 

Endom, No Menop 

No Endom, No Menop 27.83047* 4.36184 .000 

No Endom, Menop 26.08979* 4.51220 .000 

Endom, Menop -4.94106 4.46557 .686 

Endom, Menop 

No Endom, No Menop 32.77153* 4.42667 .000 

No Endom, Menop 31.03085* 4.57490 .000 

Endom, No Menop 4.94106 4.46557 .686 

IL6pgml No Endom, No Menop No Endom, Menop 9.07195 8.05666 .674 
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Endom, No Menop -35.71938* 7.85521 .000 

Endom, Menop -88.54575* 7.97196 .000 

No Endom, Menop 

No Endom, No Menop -9.07195 8.05666 .674 

Endom, No Menop -44.79133* 8.12599 .000 

Endom, Menop -97.61770* 8.23890 .000 

Endom, No Menop 

No Endom, No Menop 35.71938* 7.85521 .000 

No Endom, Menop 44.79133* 8.12599 .000 

Endom, Menop -52.82637* 8.04202 .000 

Endom, Menop 

No Endom, No Menop 88.54575* 7.97196 .000 

No Endom, Menop 97.61770* 8.23890 .000 

Endom, No Menop 52.82637* 8.04202 .000 

VEGFpgml 

No Endom, No Menop 

No Endom, Menop 52.52231 50.85640 .730 

Endom, No Menop -541.56221* 49.58479 .000 

Endom, Menop -908.54809* 50.32175 .000 

No Endom, Menop 

No Endom, No Menop -52.52231 50.85640 .730 

Endom, No Menop -594.08451* 51.29401 .000 

Endom, Menop -961.07040* 52.00677 .000 

Endom, No Menop 

No Endom, No Menop 541.56221* 49.58479 .000 

No Endom, Menop 594.08451* 51.29401 .000 

Endom, Menop -366.98589* 50.76398 .000 

Endom, Menop 

No Endom, No Menop 908.54809* 50.32175 .000 

No Endom, Menop 961.07040* 52.00677 .000 

Endom, No Menop 366.98589* 50.76398 .000 

AMH No Endom, No Menop 

No Endom, Menop -.324337 .244408 .546 

Endom, No Menop .084167 .238297 .985 

Endom, Menop -.450206 .241839 .246 
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Ανά 2 συγκρίσεις για τον εντοπισμό των συγκεκριμένων διαφορών: 

Η ομάδα της στήλης Ι συγκρίνεται με την αντίστοιχη της στήλης J (π.χ. με βελάκια για FSH). Οι σημαντικές 
διαφορές σημειώνονται με κίτρινο. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

No Endom, Menop 

No Endom, No Menop .324337 .244408 .546 

Endom, No Menop .408503 .246511 .348 

Endom, Menop -.125869 .249936 .958 

Endom, No Menop 

No Endom, No Menop -.084167 .238297 .985 

No Endom, Menop -.408503 .246511 .348 

Endom, Menop -.534373 .243964 .128 

Endom, Menop 

No Endom, No Menop .450206 .241839 .246 

No Endom, Menop .125869 .249936 .958 

Endom, No Menop .534373 .243964 .128 
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*. The mean difference is significant at the 0.05 level. 

 

Tests of Normality 

 

  

Groups 

 

Kolmogorov-Smirnova 

 

Shapiro-Wilk 

Statistic df Sig. Statistic df Sig. 

FSHmIUml 

 

No Endom, No Menop 

 

.183 

 

112 

 

.000 

 

.775 

 

112 

 

.000 

No Endom, Menop .116 98 .002 .941 98 .000 

Endom, No Menop .241 108 .000 .748 108 .000 

Endom, Menop .222 102 .000 .771 102 .000 

LHmIUml 

No Endom, No Menop .128 112 .000 .926 112 .000 

No Endom, Menop .154 98 .000 .947 98 .001 

Endom, No Menop .146 108 .000 .788 108 .000 

Endom, Menop .055 102 .200* .979 102 .104 

E2pgml 

No Endom, No Menop .274 112 .000 .774 112 .000 

No Endom, Menop .233 98 .000 .861 98 .000 

Endom, No Menop .194 108 .000 .872 108 .000 

Endom, Menop .191 102 .000 .841 102 .000 

CA125Uml 

No Endom, No Menop .132 112 .000 .916 112 .000 

No Endom, Menop .121 98 .001 .938 98 .000 

Endom, No Menop .259 108 .000 .497 108 .000 

Endom, Menop .238 102 .000 .652 102 .000 

IL6pgml 

No Endom, No Menop .163 112 .000 .879 112 .000 

No Endom, Menop .088 98 .059 .949 98 .001 

Endom, No Menop .117 108 .001 .961 108 .003 

Endom, Menop .106 102 .007 .961 102 .004 

VEGFpgml 

No Endom, No Menop .194 112 .000 .714 112 .000 

No Endom, Menop .189 98 .000 .902 98 .000 

Endom, No Menop .159 108 .000 .896 108 .000 

Endom, Menop .189 102 .000 .897 102 .000 

AMH 

No Endom, No Menop .240 112 .000 .830 112 .000 

No Endom, Menop .120 98 .001 .889 98 .000 

Endom, No Menop .241 108 .000 .780 108 .000 

Endom, Menop .095 102 .025 .936 102 .000 
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Ακολουθούν έλεγχοι κανονικότητας (χρήσιμοι τεχνικά μόνο για την επιλογή του κατάλληλου στατιστικού ελέγχου). 

 

*. This is a lower bound of the true significance. 

a. Lilliefors Significance Correction 
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8. ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

Όπως φαίνεται από τα αποτελέσματά μας τα ποσοστά εμφύτευσης είναι 

στατιστικά χαμηλότερα σε γυναίκες με ενδομητρίωση και κατά συνέπεια η 

υποδεκτικότητα του ενδομητρίου φαίνεται να είναι εξίσου σημαντικός παράγοντας 

με την ποιότητα των ωαρίων για την επιτυχία ή αποτυχία της προσπάθειας 

εξωσωματικής γονιμοποίησης. Επιπλέον, η εμμηνόπαυση φαίνεται να βελτιώνει τα 

αποτελέσματα της γονιμότητας γυναικών με ιστορικό ενδομητρίωσης. Όμως τα 

ποσοστά παραμένουν σχετικά χαμηλότερα σε σύγκριση με τα αντίστοιχα των 

γυναικών χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης. Η διαφορά αυτή πιθανόν να οφείλεται σε 

μη αναστρέψιμες επιγενετικές αλλαγές πριν την εμμηνόπαυση, που σχετίζονται με 

την ενδομητρίωση ή μετά- εμμηνοπαυσιακή υποτροπή της ενδομητρίωσης (Prapas 

Y et al., 2012). Τέλος, ένα τρίτο σημαντικό συμπέρασμα είναι ότι οι μεταβολές των 

βιοχημικών δεικτών στον ορό γυναικών με ενδομητρίωση σε σχέση και με την 

εμμηνόπαυση φαίνεται να ευνοούν την υπόθεση της υπολειμματικής νόσου. Τόσο η 

IL6, όσο και ο  VEGF, όπως προκύπτει από τα αποτελέσματά μας, αυξάνουν αντί να 

μειώνονται μετά την εμμηνόπαυση ( Πίνακας 13 ).  

Η σημαντικότητα αυτής της προοπτικής μελέτης για τη διερεύνηση της 

ενδομητρίωσης συνίσταται σε τρία ευρήματα. Πρώτον οι γυναίκες που 

υποβάλλονται σε δωρεά ωαρίων, με ιστορικό ενδομητρίωσης, λαπαροσκοπικά 

διαγνωθείσα, παρουσιάζουν χαμηλότερα ποσοστά εμφύτευσης των εμβρύων και 

κλινικής εγκυμοσύνης σε σχέση με τις αντίστοιχες χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης. 

Δεύτερον οι διαφορές αυτές παραμένουν σημαντικές και μετά την εμμηνόπαυση, 

Τέλος, οι βιοχημικοί δείκτες  IL6 και VEGF ενώ σε γυναίκες χωρίς ιστορικό 
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ενδομητρίωσης παρουσιάζουν πτώση των επιπέδων τους στο αίμα 

μετεμμηνοπαυσιακά, αντίθετα οι  γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης 

μετεμμηνοπαυσιακά παρουσιάζουν αύξηση των επιπέδων τους στο αίμα. Τα 

παραπάνω ευρήματα ισχυροποιούν την άποψη οτι η ενδομητρίωση εκτός από την 

ποιότητα των ωαρίων επηρεάζει και την υποδεκτικότητα του ενδομητρίου και 

δημιουργεί ερωτήματα κατά πόσον μη αναστρέψιμες επιγενετικές μεταβολές που 

συνέβησαν προεμμηνοπαυσιακά θα μπορούσαν να επηρεάζουν την 

υποδεκτικότητα του ενδομητρίου και τα ποσοστά επίτευξης εγκυμοσύνης σε 

κύκλους δωράς ωαρίων. 

Πολλοί μηχανισμοί έχουν προταθεί προκειμένου να ερμηνεύσουν τα χαμηλά 

ποσοστά επιτυχίας στην υποβοηθούμενη αναπαραγωγή (χαμηλότερα ποσοστά 

εμφύτευσης, κλινικής εγκυμοσύνης, κυήσεων σε εξέλιξη και γέννησης ζώντων 

παιδιών),  σε γυναίκες με ενδομητρίωση, σε σχέση με τις αντίστοιχες χωρίς 

ενδομητρίωση (Barnhart K et al., 2002). Οι ερευνητές  αποδίδουν τα χαμηλά 

ποσοστά σε κακή ποιότητα των ωαρίων (Diaz I et al., 2000),  σε προβλήματα 

εμβρυογένεσης (Margalioth EJ et al., 2006 ) ή και στη μειωμένη υποδεκτικότητα του 

ενδομητρίου (Arici A et al., 1996). 

Η παρουσία και λιγότερο η βαρύτητα της ενδομητρίωσης φαίνεται να 

επηρεάζουν την έκβαση της εξωσωματικής γονιμοποίησης (Geber S et al., 1995)  

γεγονός που οδηγεί στη σκέψη ότι μάλλον το πρόβλημα είναι  μοριακής αιτιολογίας 

και δεν οφείλεται σε ανατομικές ανωμαλίες. Η αρνητική επίδραση της 

ενδομητρίωσης στην ποιότητα των ωαρίων καθιστά δυσκολότερη τη διερεύνηση 

της σχέσης ενδομητρίωσης και υποδεκτικότητας του ενδομητρίου ή εμφύτευσης.  
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Η δωρεά ωαρίων από γόνιμες δότριες χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης σε 

γυναίκες δέκτριες με ιστορικό ενδομητρίωσης, που εφαρμόσαμε στη μελέτη μας, 

αποτελεί ένα ενδιαφέρον μοντέλο για τη μελέτη της σχέσης ενδομητρίωσης και 

υποδεκτικότητας του ενδομητρίου καθόσον αποκλείει τον παράγοντα ποιότητα 

ωαρίων από την εξίσωση και διερευνά αποκλειστικά την ποιότητα του ενδομητρίου. 

Σε όλες τις περιπτώσεις εφαρμόστηκε το ίδιο πρωτόκολλο διέγερσης ωοθηκών και η 

μέθοδος ICSI (μικρογονιμοποίηση) για τη γονιμοποίηση των ωαρίων ώστε να 

αποφευχθούν φτωχές απαντήσεις της ωοθήκης και αποτυχίες γονιμοποίησης οι 

οποίες θα μπορούσαν να οδηγήσουν σε στατιστικά λάθη.  

Σε ότι αφορά κύκλους δωρεάς ωαρίων ορισμένοι  ερευνητές έχουν αναφέρει 

ότι γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης έχουν τις ίδιες πιθανότητες εμφύτευσης 

και εγκυμοσύνης με λήπτριες χωρίς ιστορικό  ενδομητρίωσης (Simon C et al., 1994; 

Sung L et al., 1997; Bodri D et al., 2007). Το βασικό μειονέκτημα  αυτών των 

εργασιών είναι ότι τα ωάρια προέρχονται από διαφορετικές δότριες ή από 

διαφορετικούς κύκλους και έτσι υπάρχουν περιορισμοί σε ο,τι αφορά στην 

ερμηνεία των αποτελεσμάτων. Κατά συνέπεια, ενώ έχει αναφερθεί ότι η ποιότητα 

των ωαρίων που προέρχονται από διαφορετικές δότριες δεν επηρεάζει το 

αποτέλεσμα του κύκλου της δωρεάς  (Diaz  I et al. 2000) , ωστόσο διαφορές στην 

ποιότητα των ωαρίων μεταξύ των γυναικών δεν μπορούν να αποκλειστούν. Ως εκ 

τούτου, το μοίρασμα των ωαρίων της ίδιας δότριας θα μπορούσε να αποκλείσει 

πιθανές διακυμάνσεις και στατιστικά λάθη. Επίσης οι Diaz I et al. (2000) έχουν 

αναφέρει ότι σε κύκλους δωρεάς ωαρίων η εμφύτευση δεν επηρεάζεται από το 

στάδιο της ενδομητρίωσης της λήπτριας. Έτσι από τα προαναφερθέντα οι ερευνητές 
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αυτοί καταλήγουν στο συμπέρασμα οτι η ποιότητα των ωαρίων και των εμβρύων 

είναι αυτή που καθορίζει το τελικό αποτέλεσμα της υποβοηθούμενης 

αναπαραγωγής δε κύκλους δωρεάς ωαρίων. 

Τα αποτελέσματα της μελέτης μας δεν συμφωνούν με τα παραπάνω  (Prapas 

Y et al., 2012). Τα ποσοστά εμφύτευσης, κλινικής εγκυμοσύνης και γέννησης ζώντος 

παιδιού  ήταν στατιστικά σημαντικά χαμηλότερα στις γυναίκες λήπτριες  με 

ιστορικό ενδομητρίωσης σε σχέση προς τις γυναίκες λήπτριες χωρίς ιστορικό 

ενδομητρίωσης  οι οποίες υποβλήθηκαν σε δωρεά ωαρίων (Πίνακας 11). Η 

απόκλιση των  αποτελεσμάτων μας σε σχέση προς την επικρατούσα άποψη μπορεί 

να αποδοθεί στο ότι  ο  αριθμός του δείγματος των γυναικών που χρησιμοποιήσαμε 

ήταν αρκετά  μεγάλος, ώστε να πετύχουμε καλύτερα στατιστικά αποτελέσματα. Οι 

προαναφερθέντες ερευνητές χρησιμοποίησαν στο υλικό της μελέτης τους και 

εμμηνορρυσιακές γυναίκες οι οποίες έλαβαν για μεγάλο διάστημα GnRH αγωνιστές 

προκειμένου να γίνει συγχρονισμός λήπτριας και δότριας. Εμείς, στην προσπάθεια 

μας να αποκλείσουμε την πιθανότητα η μακροχρόνια χρήση GnRH αναλόγων να 

διορθώνει ενδεχόμενα προβλήματα υποδεκτικότητας του ενδομητρίου και να 

επηρεάζει τα αποτελέσματα της μελέτης (Surrey ES et al., 2000) συγκρίναμε χωριστά 

τις εμμηνορρυσιακές και τις εμμηνοπαυσιακές γυναίκες με ή χωρίς ενδομητρίωση, 

ιο οποίες χρησιμοποίησαν GnRH ανάλογα και τα αποτελέσματά μας παρέμειναν τα 

ίδια. 

 Πράγματι έχει αναφερθεί ότι όταν GnRH ανάλογα προστέθηκαν στο 

καλλιεργητικό υλικό ενδομητρικού ιστού που προήλθε από βιοψία γυναικών με 

ενδομητρίωση, ο ρυθμός απόπτωσης των κυττάρων γίνεται φυσιολογικός (Imai A et 
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al., 2000). Επίσης, τρίμηνη θεραπεία με GnRH ανάλογα, η οποία προηγείται του 

κύκλου εξωσωματικής γονιμοποίησης για γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης, 

βελτιώνει το ρυθμό γέννησης ζώντος παιδιού (Surrey ES et al., 2000; Sallam HN et 

al., 2006). Ωστόσο, η χρήση των GnRH αναλόγων για ένα σύντομο χρονικό διάστημα 

(χορήγηση από την 20η ημέρα του κύκλου που προηγείται του κύκλου της δωρεάς 

ωαρίων) για να γίνει συγχρονισμός με τη λήπτρια, δεν μετέβαλε τα αποτελέσματα 

στη μελέτη μας. Φαίνεται ότι η  βραχύχρονη θεραπεία με GnRH αγωνιστή και η 

θεραπεία με στεροειδή υποκατάστασης για την προετοιμασία του ενδομητρίου δεν 

είναι  επαρκής για να αποκαταστήσει το αλλοιωμένο περιβάλλον του ενδομητρίου  

λόγω της ενδομητρίωσης. 

 Στη μελέτη μας παρατηρήθηκαν στατιστικά σημαντικά χαμηλότερα ποσοστά 

εμφύτευσης, κλινικής εγκυμοσύνης και γέννησης ζώντος παιδιού στις λήπτριες 

ωαρίων με ιστορικό ενδομητρίωσης σε σύγκριση με τις λήπτριες που είχαν ιστορικό 

ελεύθερο ενδομητρίωσης, ανεξάρτητα με το αν ήταν σε εμμηνόπαυση ή όχι 

(Πίνακας 11). Αν και τα κλινικά αποτελέσματα της δωρεάς ωαρίων (εμφύτευση, 

κύηση) ήταν υψηλότερα στις εμμηνοπαυσιακές λήπτριες ωαρίων  σε σύγκριση με 

αυτές που δεν ήταν σε εμμηνόπαυση (Πίνακας 21), αυτά συνεχίζουν να είναι 

στατιστικά χαμηλότερα σε σύγκριση με τις εμμηνοπαυσιακές  γυναίκες  που είχαν 

ιστορικό ελεύθερο ενδομητρίωσης (Πίνακας 21 και Πίνακας 31) (Prapas Y et al., 

2012).  

Η δυσλειτουργία του ενδομητρίου στις γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης 

μπορεί να αποδοθεί σε θεμελιώδεις βιοχημικές και δομικές παραλλαγές, σε 

σύγκριση με τις γυναίκες χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης. Αυτές οι διαφορές μπορεί 
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να σχετίζονται με επιγενετικές αλλαγές σε έκφραση γονιδίων που οδηγούν σε 

παρεκκλίνουσα έκφραση ή απορύθμιση υποδοχέων του ενδομητρίου (Kao LC et al., 

2003). Ένας αριθμός δεικτών εμφύτευσης (avb3 και leukaemiainhibitoryfactor) 

εκφράζονται έκτοπα σε γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης και αυτό πιθανά 

συμβάλλει στην υπογονιμότητα αυτών των γυναικών. Σε γυναίκες με ιστορικό 

ενδομητρίωσης έχει αναφερθεί μειωμένη έκφραση δεικτών κατά τη διάρκεια του 

παραθύρου εμφύτευσης, αδρανοποίηση του HOXA10, αντίσταση στην 

προγεστερόνη και αλλαγές σε παράγοντες που εμπλέκονται σε αποπτωτικές 

διαδικασίες (Lessey BA and Young, 1997; Taylor HS et al., 1999; Cakmak H and Taylor 

HS, 2010a). 

Πολλές εργασίες έχουν δημοσιευτεί σε ό,τι αφορά στην εξασθενημένη ή 

απορρυθμισμένη απάντηση στην προγεστερόνη σε μοριακό επίπεδο, για το 

ενδομήτριο γυναικών με ενδομητρίωση (Burney R et al., 2007). Μεταβολές στην 

αναλογία του υποδοχέα PR-A σε PR-B (Lee B et al.,2009), μόνιμη αδρανοποίηση του 

HOXA10, μέσω υπερμεθυλίωσης (Cakmak H and Taylor HS, 2010b) είναι μερικοί από 

τους μηχανισμούς που προτάθηκαν για την αυξημένη αντίσταση του ενδομητρίου 

στην προγεστερόνη και τη μειωμένη εμφύτευση στην ενδομητρίωση. Δυστυχώς η 

μεθυλίωση  είναι σχετικά μη αναστρέψιμη και τα προβλήματα της υποδεκτικότητας 

να επιμείνουν μετά από φαρμακευτική ή χειρουργική θεραπεία της ενδομητρίωσης, 

όπως και στη φυσιολογική εμμηνόπαυση. Οι επιγενετικές αυτές αλλαγές που 

σχετίζονται με την ενδομητρίωση μπορεί να είναι υπεύθυνες για χαμηλότερα 

ποσοστά εμφύτευσης, κλινικής εγκυμοσύνης και γέννησης ζώντων παιδιών σε 

γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης που συμμετέχουν στο πρόγραμμα δωρεάς 
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ωαρίων. Επιπλέον, οι φλεγμονώδεις κυτοκίνες οι  οποίες είναι αυξημένες στην 

ενδομητρίωση μπορεί να παρεμποδίζουν την έκφραση βασικών μορίων όπως η 

ανβ3 ιντεγκρίνη, η οποία παίζει σημαντικό ρόλο στην εμφύτευση του εμβρύου 

(Khorram O et al., 2002). Επιπρόσθετα, έχει διατυπωθεί η πρόταση ότι η 

ενδομητρίωση αυξάνει το σχηματισμό αντισωμάτων έναντι του ενδομητρίου 

(antiendometrial antibodies AEAs), τα οποία είναι υπεύθυνα για τη δυσλειτουργία 

της υποδεκτικότητας  του ενδομητρίου (Sarapik A et al., 2010). 

Η  εμφάνιση της ενδομητρίωσης μετά την εμμηνόπαυση  είναι σχετικά 

σπάνια, γιατί η απουσία παραγωγής οιστρογόνων παύει την εξέλιξη της 

ενδομητρίωσης (Bulun SE, 2009). Οι Oxholm et al (2007)  έχουν αναφέρει ότι 

υπάρχει κίνδυνος 2-4% επανεμφάνισης ή de-novo εμφάνισης της ενδομητρίωσης 

μετά την εμμηνόπαυση. Παρόλο που η ενδομητρίωση μετά την εμμηνόπαυση 

σχετίζεται με θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, ειδικά με θεραπεία 

οιστρογόνων, μια σειρά κλινικών παρατηρήσεων δείχνει ότι η ενδομητρίωση μετά 

την εμμηνόπαυση μπορεί να είναι τελείως ανεξάρτητη με τα οιστρογόνα των 

ωοθηκών ή την μήτρα  (Namnoum AB et al., 1995; Goumenou AG et al., 2003; Du H 

and Taylor HS, 2007; Sasson IE and Taylor HS, 2009; Bailey AP et al., 2010) και μπορεί 

να αναπτυχθεί με έναν απρόβλεπτο και σιωπηλό τρόπο (Indraccolo U and Barbieri F, 

2010) . Ωστόσο, αν και τα οιστρογόνα διεγείρουν την ενδομητρίωση αμφισβητείται 

το κατά πόσο η θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης κατά τη διάρκεια της 

προετοιμασίας ενδομητρίου θα μπορούσε να διεγείρει την υπολειπόμενη 

ενδομητρίωση.  
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Παρόλο που οι Rosa-e-Silva JC et al., το 2008 είχαν προτείνει ότι ο λιπώδης 

ιστός παράγει οιστρογόνα που μπορούν να διεγείρουν την εμφάνιση της 

ενδομητρίωσης μετά την εμμηνόπαυση, στη μελέτη μας ο BMI ήταν  στατιστικά 

σημαντικά χαμηλότερος  μόνο στην ομάδα V (γυναίκες με ιστορικό ελεύθερο 

ενδομητρίωσης και σε εμμηνόπαυση)  σε σχέση με την oμάδα  VΙ (γυναίκες με 

ιστορικό ενδομητρίωσης και όχι εμμηνόπαυση) (23.373±0.387 έναντι 25.225±0.472)  

(Πίνακας 22). Μεταξύ των ομάδων Ι και ΙΙ, (Πίνακας 1) όπως και μεταξύ των ομάδων 

III και IV (Πίνακας 12) δεν υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά σε ότι αφορά το 

ΒΜΙ.  

Σε ό,τι αφορά το δείκτη μάζας σώματος (ΒΜΙ), οι περισσότερες 

βιβλιογραφικές αναφορές υποστηρίζουν ότι οι γυναίκες με υψηλό BMI που 

ακολουθούν κύκλο εξωσωματικής γονιμοποίησης εμφανίζουν λιγότερα και 

χαμηλότερης ποιότητας ωάρια και έμβρυα, όπως και χαμηλότερο ποσοστό 

γονιμοποίησης, εγκυμοσύνης και γέννησης ζώντων παιδιών (Van Swieten EC et al., 

2005). Βέβαια, υπάρχουν λιγότερες δημοσιεύσεις σε ό,τι αφορά στη σχέση δείκτη 

μάζας σώματος (ΒΜΙ) με τα αποτελέσματα σε κύκλους δωρεάς ωαρίων (OD) (Styne-

Gross A et al., 2005). Πιθανοί μηχανισμοί με τους οποίους ο υψηλός δείκτης μάζας 

σώματος (ΒΜΙ) επηρεάζει την υποδεκτικότητα του ενδομητρίου είναι η 

υπερανδρογοναιμία, η αντίσταση στην ινσουλίνη και η αλλαγή στη φυσιολογία της 

λεπτίνης, έχοντας έτσι επιπτώσεις σε κυτταρικούς και μοριακούς μηχανισμούς της 

εμφύτευσης  (Mahutte NG et al., 2003 ; Cervero A et al., 2005). Ωστόσο στη δική μας 

μελέτη, μεταξύ των δύο ομάδων γυναικών Ι και ΙΙ δεν υπήρχε διαφορά ως προς τον 

παράγοντα δείκτη μάζας σώματος (ΒΜΙ) (Πίνακας 1). Επίσης δεν υπήρχε διαφορά 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=van%20Swieten%20EC%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15753618
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ως προς τον παράγοντα δείκτη μάζας σώματος (ΒΜΙ) ούτε μεταξύ των ομάδων III 

και IV  (Πίνακας 12), ενώ υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά μεταξύ των 

ομάδων V και  VI (Πίνακας 22) .  Οι γυναίκες της ομάδας VI είχαν υψηλότερο 

ποσοστό αποβολών σε σχέση με αυτές της ομάδας V. Βέβαια, η εμμηνόπαυση 

σηματοδοτεί μια μικρή πτώση του βασικού μεταβολισμού, η οποία συνεχίζεται με 

το πέρασμα των χρόνων, λόγω μεγαλύτερης εναπόθεσης λίπους παρά μυών (Da 

Fonseca AM et al., 2013). Παράλληλα, η μείωση της ενεργητικότητας και η αυξημένη 

κατανάλωση τροφής (πιθανά λόγω περιορισμού των οιστρογόνων ή λόγω ήπιων 

συμπτωμάτων κατάθλιψης) επίσης απαντώνται συχνά (Fernández-Alonso AM et al., 

2010). Ο συνδυασμός των παραπάνω καταστάσεων μπορεί να συντελέσει στην 

αύξηση του βάρους.  

Πολλοί συγγραφείς ανέφεραν αυξημένα επίπεδα της IL-6 στον ορό των 

γυναικών με ενδομητρίωση (Kalu E et al, 2007; Seeber B et al, 2009), ενώ άλλοι δεν 

εντόπισαν κάποια σημαντική αλλαγή (Iwabe T et al, 2003; Othman et al., 2008). 

Επιπλέον, ορισμένοι συγγραφείς ανέφεραν ότι τα επίπεδα  συγκέντρωσης του VEGF 

στον ορό και στο περιτοναϊκό υγρό γυναικών με ενδομητρίωση είναι αυξημένα 

(Verit και Ayas, 2010), ενώ άλλοι διαφωνούν (Pellicer A et al, 1998;  Othman Eel-D et 

al., 2008). Η παρούσα μελέτη υποστηρίζει ότι οι συγκεντρώσεις IL-6 και VEGF είναι 

σημαντικά υψηλότερες στις γυναίκες που έχουν ενδομητρίωση σε σύγκριση με τις 

γυναίκες χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης (Πίνακας 3). Είναι ενδιαφέρον ότι ενώ τα 

επίπεδα της IL-6 και του VEGF στον ορό, για τις λήπτριες χωρίς ιστορικό 

ενδομητρίωσης μειώθηκαν μετά την εμμηνόπαυση (Πίνακας 3 και Πίνακας 23),  

αντίθετα στις γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης παρατηρήθηκε σημαντική 
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αύξηση των επιπέδων IL-6 και  VEGF στην εμμηνόπαυση(Πίνακας 3 και Πίνακας 13) .  

Ως εκ τούτου, εάν η IL-6 και ο VEGF θεωρούνται ισχυροί βιοδείκτες της 

ενδομητρίωσης, όπως αναφέρεται στη βιβλιογραφία, τότε τα αποτελέσματα  μας  

μπορεί να σημαίνουν ότι είτε η εμμηνόπαυση είναι ανεπαρκής για να αναστρέψει 

πλήρως και να αποκαταστήσει τη λειτουργία του ανοσοποιητικού συστήματος, ή ότι 

η ενδομητρίωση  εξακολουθεί να υπάρχει σε εμμηνοπαυσιακές γυναίκες και μπορεί 

να ασκήσει αρνητική επίδραση στα αποτελέσματα των ληπτριών. 

Αυτή η μελέτη έδειξε ότι η ενδομητρίωση φαίνεται να επηρεάζει την 

υποδεκτικότητα του ενδομητρίου σε λήπτριες ωαρίων ανεξάρτητα από την 

εμμηνόπαυση. Ως εκ τούτου, κάθε λήπτρια με ιστορικό ενδομητρίωσης πρέπει να 

αξιολογηθεί προσεκτικά. Αν και τα αποτελέσματα της παρούσας μελέτης ευνοούν 

την υπόθεση της υπολειμματικής ενδομητρίωσης μετά την εμμηνόπαυση, 

μελλοντικές μελέτες απαιτούνται για την κατανόηση των μηχανισμών μέσω των 

οποίων η ενδομητρίωση επηρεάζει το αποτέλεσμα στις λήπτριες των ωαρίων, έτσι 

ώστε να επανεκτιμηθεί οποιαδήποτε ιατρική θεραπευτική αγωγή που προτείνεται 

για την αύξηση της επιτυχίας σε κύκλους υποβοηθούμενης αναπαραγωγής . 
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9. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

 

1) Η ενδομητρίωση επηρεάζει την υποδεκτικότητα του ενδομητρίου. 

 

2) Η βραχύχρονη χρήση GnRH αναλόγων στον κύκλο πριν τη δωρεά ωαρίων δεν 

βελτιώνει τα ποσοστά επίτευξης εγκυμοσύνης σε γυναίκες με ενδομητρίωση. 

 

3) Η εμμηνόπαυση βελτιώνει τα ποσοστά επίτευξης εγκυμοσύνης σε σχέση προς τις 

εμμηνορρυσιακές γυναίκες με ενδομητρίωση, πλην όμως τα ποσοστά αυτά 

παραμένουν στατιστικά χαμηλότερα σε σχέση προς τα αντίστοιχα των 

εμμηνοπαυσιακών γυναικών χωρίς ενδομητρίωση. 

 

4) Οι βιοχημικοί δείκτες ενεργούς ενδομητρίωσης (IL-6 και VEGF) μειώνονται στον 

ορό του αίματος γυναικών σε εμμηνόπαυση, όταν δεν υπάρχει ενδομητρίωση, ενώ 

αντίθετα αυξάνονται σημαντικά σε αυτές που έχουν ενδομητρίωση. 

 

5) Το ιστορικό ενδομητρίωσης πρέπει να λαμβάνεται σημαντικά υπ’όψιν ακόμη και 

σε γυναίκες που υποβάλλονται σε δωρεά ωαρίων. 
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10.  ΠΕΡΙΛΗΨΗ                    

ΤΙΤΛΟΣ 

Σύγκριση ανθρωπομετρικών και ορμονικών παραμέτρων, καθώς και της 

υποδεκτικότητας του ενδομητρίου (ποσοστά εμφύτευσης, βιοχημικής και κλινικής 

εγκυμοσύνης) της εξωσωματικής γονιμοποίησης ανάμεσα σε λήπτριες ωαρίων με 

ιστορικό ενδομητρίωσης και σε λήπτριες  χωρίς ενδομητρίωση. 

 

ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

 Η ενδομητρίωση είναι καλοήθης γυναικολογική πάθηση της 

αναπαραγωγικής ηλικίας και ανάλογα με τα συμπτώματα επηρεάζει  την  ποιότητα 

ζωής της γυναίκας (Simoens S et al., 2007; Simoens S et al.,2012). Παρόλο που η 

λαπαροσκόπηση είναι το gold standard για τη διάγνωση της ενδομητρίωσης, η 

δυνατότητα να μπορεί να διαγνωστεί και να εκτιμηθεί η επίδρασή της  με λιγότερο 

επεμβατικά μέσα, όπως η χρήση ενός βιολογικού δείκτη (biomarker),  θα μπορούσε 

να είναι εξαιρετικά μεγάλης οικονομικής και κοινωνικής σημασίας. 

Αν και έχουν προταθεί πολλοί μηχανισμοί για να εξηγήσουν τη σχέση της  

ενδομητρίωσης με την υπογονιμότητα, ελάχιστα δεδομένα υπάρχουν όσον αφορά 

στην επίδραση της ενδομητρίωσης στην εμφύτευση του γονιμοποιημένου ωαρίου 

και στην υποδεκτικότητας της μήτρας. Στην προσπάθεια μας να γίνει κατανοητό εάν 

το ενδομήτριο, το ωάριο ή και τα δυο επηρρεάζονται από την ενδομητρίωση, 

χρησιμοποιήθηκε το μοντέλο της δωρεάς ωαρίων.  
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 Παρόλο που είναι αποδεκτό οτι η ενδομητρίωση υποστρέφεται όταν οι 

γυναίκες πλησιάζουν στην εμμηνόπαυση, μη αναστρέψιμες επιγενετικές αλλαγές 

του ενδομητρίου σε γυναίκες με ενδομητρίωση (Cakmak H and Taylor HS, 2010b), 

όπως και επανενεργοποίηση της ενδομητρίωσης σε γυναίκες που έχουν περάσει 

στην εμμηνόπαυση, με η χωρίς ορμονική θεραπεία, έχει παρατηρηθεί σε αρκετές 

περιπτώσεις (Nisolle-Pochet M et al., 1988; Goumenou AG et al., 2003; Oxholm D et 

al., 2007). 

 

ΣΤΟΧΟΣ 

             Η παρούσα εργασία συγκρίνοντας ανθρωπομετρικούς και ορμονικούς 

παράγοντες, έχει ως σκοπό να διερευνήσει εάν η ενδομητρίωση  επηρεάζει την 

υποδεκτικότητα του ενδομητρίου σε γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης, οι οποίες 

συμμετείχαν σε προγραμμα δωρεάς ωαρίων και μοιράστηκαν ωάρια προερχόμενα 

από κοινές δότριες, με γυναίκες χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης. 

 

 ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ 

Οι γυναίκες της μελέτης χωρίστηκαν σε 2 ομάδες :  Η πρώτη ομάδα (Ι) 

περιελάμβανε 210 λήπτριες ωαρίων με ιστορικό ενδομητρίωσης, ενώ η δεύτερη 

ομάδα (ΙΙ) περιελάμβανε 210 γυναίκες λήπτριες ωαρίων χωρίς ιστορικό  

ενδομητρίωσης. Επίσης, στη διάρκεια της μελέτης αυτής προέκυψαν άλλες 4 

υποομάδες γυναικών με βάση τη μεταβλητή της εμμηνόπαυσης.  Η τρίτη ομάδα (ΙΙΙ) 

περιελάμβανε 102 γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης σε εμμηνόπαυση. Η 
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τέταρτη (IV) ομάδα  περιελάμβανε 108 γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης χωρίς 

εμμηνόπαυση. Η πέμπτη ομάδα (V)  περιελάμβανε 98 γυναίκες χωρίς ιστορικό 

ενδομητρίωσης και σε εμμηνόπαυση. Η έκτη ομάδα (VI) περιελάμβανε 112 γυναίκες 

χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης και όχι εμμηνόπαυση. 

Οι παράμετροι που προσδιορίστηκαν διακρίνονται σε τρείς κατηγορίες. Α. 

Καταγράφονταν πλήρες ιστορικό στην πρώτη επίσκεψη της ασθενούς με τη 

συμπλήρωση ενός προκαθορισμένου εντύπου. Το έντυπο περιελάμβανε βασικά 

δημογραφικά στοιχεία (ηλικία, βάρος, κάπνισμα, μαιευτικό ιστορικό με τοκετούς 

και αποβολές, συχνότητα-έναρξη και διάρκεια εμμήνου ρύσεως), καθώς και τα 

υπερηχογραφικά και εργαστηριακά ευρήματα (γ. αίματος, ανοσολογικός έλεγχος, 

χρόνοι πήξης, καλλιέργειες). Β. Την 3η-7η ημέρα του κύκλου που προηγούνταν της 

εξωσωματικής γονιμοποίησης μετρούνταν στο αίμα οι παρακάτω παράγοντες: FSH, 

LH, estradiol, CA-125, IL-6, VEGF, AMH. Γ. Καταγράφονταν όλα τα δεδομένα που 

προέκυπταν στη διαδικασία της εξωσωματικής γονιμοποίησης ( αριθμός ωαρίων, 

ώριμα ωάρια, αριθμός 2ΡΝ, 2ΡΝ scoring, cleavagerate, εκτίμηση εμβρύων) και τα 

αντίστοιχα που αφορούσαν στην υποδεκτικότητα του ενδομητρίου (ποσοστά 

εγκυμοσύνης, εμφύτευσης, βιοχημικής και κλινικής εγκυμοσύνης, αποβολές και 

γεννήσεις ζώντων παιδιών ).  

Δεδομένου ότι η ηλικία της δότριας είναι καθοριστικός παράγοντας για την 

επίτευξη κύησης αφού σχετίζεται αντίστροφα με την ποιότητα των ωαρίων, όλες οι 

δότριες που χρησιμοποιήθηκαν στη μελέτη μας ήταν κάτω των 32 ετών και  

αποδεδειγμένης γονιμότητας, έχοντας τουλάχιστον ένα παιδί. Το συνηθέστερο 

πρωτόκολλο που χρησιμοποιήθηκε για τη διέγερση των ωοθηκών της δότριας ήταν 
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το πρωτόκολλο διέγερσης με GnRH αγωνιστή και ενίοτε το αντίστοιχο με χρήση 

GnRH ανταγωνιστών. 

Η γονιμοποίηση των ώριμων ωαρίων (στάδιο δεύτερης μειωτικής διαίρεσης) 

γινόταν  με τη μέθοδο της μικρογονιμοποίησης (ICSI). Τα έμβρυα αξιολογούνταν το 

πρωί της δεύτερης, τρίτης ή και πέμπτης ημέρας της καλλιέργειάς τους και 

επιλέγονταν τα καλύτερα από αυτά (grade 1 και grade 2)   για εμβρυομεταφορά στις 

λήπτριες (μέγιστος αριθμός εμβρύων: 3), ενώ τα υπεράριθμα καλής ποιότητας 

καταψύχονταν με τη μέθοδο της υαλοποίησης (Vanderzwalmen P et al., 2009). Η 

εμβρυoμεταφορά πραγματοποιούνταν κάτω από υπερηχογραφική παρακολούθηση 

(Prapas Y et al., 1995). Η κύηση επιβεβαιωνόταν 14 ημέρες μετά υην 

εμβρυομεταφορά με τη διαπίστωση θετικού τεστ κυήσεως. Ως κλινική κύηση 

ορίστηκε η συνύπαρξη αμνιακού σάκου και θετικής καρδιακής λειτουργίας μεταξύ 

8ης και 10ης εβδομάδας της κύησης. Ως εξελισσόμενη  ορίστηκε η κύηση στην οποία 

διαπιστώθηκαν φυσιολογικά υπερηχογραφικά ευρήματα στις 22 εβδομάδες της 

κύησης. Το ποσοστό εμφύτευσης ορίστηκε ως ο λόγος του αριθμού αμνιακών 

σάκων με θετική καρδιακή λειτουργία προς των αριθμό των μεταφερόμενων 

εμβρύων. Τέλος, καταγράφονταν το αποτέλεσμα της εξωσωματικής γονιμοποίησης 

(βιοχημική-κλινική εγκυμοσύνη, αποβολές-τρίμηνο). 

 

ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Από την ανάλυση των αποτελεσμάτων προέκυψε ότι οι γυναίκες με ιστορικό 

ενδομητρίωσης (Ομάδα Ι, n=210) σε σχέση με τις γυναίκες χωρίς ιστορικό  

ενδομητρίωσης (Ομάδα ΙΙ, n=210), εμφάνισαν στατιστικά σημαντικές διαφορές σε 
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ότι αφορά την ηλικία (p <. 0001*) και το κάπνισμα (p <. 0001*). Δεν υπήρχε 

στατιστικά σημαντική διαφορά σε ότι αφορά την εμμηνόπαυση, τους τοκετούς και 

τις αποβολές που είχαν προηγηθεί, την εμμηναρχή, το ΒΜΙ, καθώς και τις 

προηγούμενες προσπάθειες εξωσωματικής γονιμοποίησης. 

Επίσης, σε ότι αφορά  τις ορμονικές και βιοχημικές παραμέτρους δεν 

υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά σε οτι αφορά την LH (mIU/ml) και την AMH 

(pmol/ml). Διαφορές όμως παρατηρήθηκαν σε όλες τις υπόλοιπες μετρήσεις. Πιο 

συγκεκριμένα, σημαντικά υψηλότερες ήταν οι τιμές της FSH (mIU/ml) για τις 

γυναίκες της Ομάδας ΙΙ σε σχέση με τις αντίστοιχες της Ομάδας Ι (p=0.0067*). Σε ότι 

αφορά όμως την  E2 (p<0001*), CA125 (p=0.0000*),  IL6 (p= 0.0000*) και  VEGF (p= 

0.0000*)  οι τιμές ήταν υψηλότερες για την Ομάδα Ι σε σχέση με την Ομάδα ΙΙ. 

 Σε ότι αφορά τα εργαστηριακά  δεδομένα παρατηρούμε οτι δεν υπάρχει 

στατιστικά σημαντική διαφορά σε κανένα από τους παράγοντες που καταγράψαμε 

(αριθμός ωαρίων, αριθμός ΜΙΙ ωαρίων, αριθμός 2ΡΝ, 2ΡΝ scoring, cleavage rate, 

αριθμός εμβρύων για εμβρυομεταφορά (ΕΤ), score εμβρύων).  Επίσης οι τιμές ήταν 

υψηλότερες για την Ομάδα ΙΙ σε σχέση με την Ομάδα Ι για την Bhcg (p=0.0007*), την 

κλινική εγκυμοσύνη (p <0001*), το ρυθμό εμφύτευσης (implantation rate)  

(p<0001*) και το live birth rate (p <0001*). Ενώ το ποσοστό αποβολής(miscarriage 

rate)  είναι υψηλότερο για τις γυναίκες της Ομάδας ΙΙ σε σχέση με τις γυναίκες της 

Ομάδας Ι  (p = 0.0043), ο ρυθμός οn going pregnancy είναι στατιστικά υψηλότερος 

για την Ομάδα ΙΙ σε σχέση με την Ομάδα Ι (p=0.0004*). 

Από την περαιτέρω ανάλυση των αποτελεσμάτων οι γυναίκες με ιστορικό 

ενδομητρίωσης και  όχι εμμηνόπαυση (Ομάδα ΙΙΙ, n=102) σε σχέση με τις  γυναίκες 
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με  ιστορικό ενδομητρίωσης και με  εμμηνόπαυση (Ομάδα ΙV, n=108) εμφάνισαν 

στατιστικά σημαντικές διαφορές σε ότι αφορά την ηλικία (p < 0.0087*) και τους 

προηγούμενους τοκετούς  (p 0.0471*). Δεν υπήρχε στατιστικά σημαντική διαφορά 

σε ότι αφορά το κάπνισμα, τις αποβολές που είχαν προηγηθεί, την εμμηναρχή, το 

ΒΜΙ, τη διάρκεια του κύκλου, καθώς και τις προηγούμενες προσπάθειες 

εξωσωματικής γονιμοποίησης.  

Επίσης δεν υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά σε οτι αφορά την LH 

(mIU/ml), το CA125(U/ml)  και την AMH (pmol/ml). Διαφορές όμως παρατηρήθηκαν 

σε όλες τις υπόλοιπες μετρήσεις. Πιο συγκεκριμένα, σημαντικά υψηλότερες ήταν οι 

τιμές της FSH (mIU/ml) για τις γυναίκες της Ομάδας ΙV σε σχέση με τις αντίστοιχες 

της Ομάδας ΙII (p=0.0428*) της IL6 (p <.0001*) και  VEGF(  p< 0.0000*).   

Τέλος, σε ότι αφορά τα εργαστηριακά  δεδομένα παρατηρήσαμε οτι δεν 

υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά σε κανένα από τους παράγοντες που 

καταγράψαμε (αριθμός ωαρίων, αριθμός ΜΙΙ ωαρίων, αριθμός 2ΡΝ, 2ΡΝ scoring, 

cleavage rate, ιθμός εμβρύων για εμβρυομεταφορά (ΕΤ), score εμβρύων).  Σε ότι 

αφορά τα εργαστηριακά  δεδομένα, παρατηρήσαμε οτι δεν υπάρχει στατιστικά 

σημαντική διαφορά στη Bhcg, την κλινική εγκυμοσύνη, τη βιοχημική εγκυμοσύνη, 

το ρυθμό εμφύτευσης (implantation rate) , το ρυθμό αποβολών (miscarriage rate), 

το οn going pregnancy,  το live birth rate μεταξύ της Ομάδας ΙII και ΙV.  

Οι γυναίκες χωρίς  ιστορικό ενδομητρίωσης και  όχι σε  εμμηνόπαυςη 

(Ομάδα V, n=98) σε σχέση με τις γυναίκες χωρίς  ιστορικό ενδομητρίωσης και σε 

εμμηνόπαυση Ομάδα VI  (n=112) εμφάνισαν στατιστικά σημαντικές διαφορές σε ότι 

αφορά την ηλικία (p < 0001*), τις προηγούμενες αποβολές (p    0.0111*) και το ΒΜΙ 



 
 

 
136 

 

(p=   0.0028*). Δεν υπήρχε στατιστικά σημαντική διαφορά σε ότι αφορά το 

κάπνισμα, την εμμηναρχή, καθώς και τις προηγούμενες προσπάθειες εξωσωματικής 

γονιμοποίησης. 

Επίσης, δεν υπάρχει στατιστικά σημαντική διαφορά μόνο για την AMH 

(pmol/ml) μεταξύ των γυναικών των Ομάδων V και VI. Διαφορές όμως 

παρατηρήθηκαν σε όλες τις υπόλοιπες μετρήσεις. Πιο συγκεκριμένα, σημαντικά 

υψηλότερες ήταν οι τιμές της FSH (mIU/ml) για τις γυναίκες της Ομάδας VI σε σχέση 

με τις αντίστοιχες της Ομάδας V ( p<.0001*) και της LH (mIU/ml)   (p=0.0202*). 

Αντίθετα, σημαντικά υψηλότερες ήταν οι τιμές για τις γυναίκες της Ομάδας V σε 

σχέση με τις αντίστοιχες της Ομάδας VΙ, της Ε2(pg/ml) ( p<.0001*), του CA125(U/ml) 

(p<.0001*), της IL6 (p =0.0000*) και  VEGF (p= 0.0000*).  

Σε ότι αφορά τα εργαστηριακά  δεδομένα παρατηρήσαμε οτι δεν υπάρχει 

στατιστικά σημαντική διαφορά σε κανένα από τους παράγοντες που καταγράψαμε 

(αριθμός ωαρίων, αριθμός ΜΙΙ ωαρίων, αριθμός 2ΡΝ, 2ΡΝ scoring, cleavage rate, 

ιθμός εμβρύων για εμβρυομεταφορά (ΕΤ), score εμβρύων),  τη Bhcg, την κλινική 

εγκυμοσύνη, τη βιοχημική εγκυμοσύνη, το ρυθμό αποβολών (miscarriage rate), το 

οn going pregnancy και το live birth rate μεταξύ της Ομάδας ΙII και ΙV. Σε οτι αφορά 

το ρυθμό αποβολής (24 έναντι 9, p=0.0028*) και  το ρυθμό εμφύτευσης 

(implantation rate),  οι τιμές είναι στατιστικά σημαντικά υψηλότερες για την Ομάδα 

VI σε σχέση με την Ομάδα V. 
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ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ       

                Το μοντέλο της δωρεάς ωαρίων παρέχει ένα ενδιαφέρον πρότυπο για τη 

διερεύνηση της αναπαραγωγής, επειδή αποκλείονται παράγοντες που επηρεάζουν 

τα ωάρια, ειδικά όταν χρησιμοποιούνται ωάρια που προέρχονται από την ίδια 

δότρια.  

                Από την αξιολόγηση των αποτελεσμάτων της παρούσας μελέτης  φαίνεται 

ότι οι γυναίκες με ιστορικό ενδομητρίωσης,  έχουν στατιστικά χαμηλότερα ποσοστά 

εμφύτευσης, εγκυμοσύνης και γέννησης ζώντος παιδιού, σε σύγκριση με τις 

γυναίκες που πήραν ωάρια από την ίδια δότρια και οι οποίες δεν είχαν ιστορικό 

ενδομητρίωσης. Οι διαφορές αυτές άν και ήταν μικρότερες στη σύγκριση 

εμμηνοπαυσιακών γυναικών ωστόσο παρέμεναν στατιστικά σημαντικές. Ετσι 

προέκυψαν ερωτήματα για το αν μη αναστρέψιμες επιγενετικές αλλαγές, πριν την 

εμμηνόπαυση, που σχετίζονται με την ενδομητρίωση ή μετα- εμμηνοπαυσιακή 

υποτροπή της ενδομητρίωσης επηρεάσαν τα αποτελέσματα της προσπάθειας 

εξωσωματικής γονιμοποίησης . Ωστόσο η βαρύτητα της ενδομητρίωσης δεν 

επηρέασε τα παραπάνω αποτελέσματα και αυτό γιατί ο αριθμός των γυναικών που 

συμμετείχαν στην εργασία ήταν μεγάλος, περιορίζοντας το στατιστικό σφάλμα. 

 Συμπερασματικά η υποδεκτικότητα του ενδομητρίου επηρεάζεται από την 

ενδομητρίωση, ακόμη και όταν οι γυναίκες έχουν περάσει στην εμμηνόπαυση και 

αυτό έχει αρνητικές επιπτώσεις στην εμφύτευση, εγκυμοσύνη και στη  γέννηση 

ζώντος παιδιού και ως εκ τούτου, είναι σημαντικό να αξιολογείται προσεκτικά κάθε 

λήπτρια με ιστορικό ενδομητρίωσης. 

Από τους βιοχημικούς δείκτες ενδομητρίου που αναλύσαμε το συμπέρασμα 

που προέκυψε ήταν ότι μόνο η IL-6  και ο VEGF αλλάζουν με την εμμηνόπαυση, ενώ 
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δεν εμφανίζουν αλλαγές η ΑΜΗ και ο Ca-125.  Πιο συγκεκριμένα, στις λήπτριες 

ωαρίων χωρίς ιστορικό ενδομητρίωσης , μετά την εμμηνόπαυση, τα επίπεδα τόσο 

της  IL-6 όσο   και του  VEGF μειώνονται, ενώ στις γυναίκες με ιστορικό 

ενδομητρίωσης που περνούν στην εμμηνόπαυση τα επίπεδα αυτών αυξάνουν. 

Ωστόσο από τα αποτελέσματά μας φαίνεται ότι τα ποσοστά εμφύτευσης, 

εγκυμοσύνης αλλά και γέννησης ζώντος παιδιού δεν επηρεάζονται από τους δείκτες 

αυτούς. 
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11.  SUMMARY 

    TITLE 

Comparison of anthropometric and hormonal parameters and the receptivity of the 

endometrium (implantation rates, biochemical and clinical pregnancy) IVF-OD 

between recipient oocytes with a history of endometriosis and recipient without 

endometriosis. 

 

INTRODUCTION 

Endometriosis is a benign gynecological disease of reproductive age and 

according to symptoms affecting quality of life of the woman (Simoens S et al., 2007; 

Simoens S et al., 2012). Although laparoscopy is the gold standard for diagnosis of 

endometriosis, the possibility can be diagnosed and assessed its impact on less 

invasive means such as the use of a biological indicator (biomarker), could be 

extremely high economic and social importance. 

           Although many mechanisms have been proposed to explain how 

endometriosis is associated with infertility, there is no important data on the effect 

of endometriosis on implantation of the fertilized oocyte and the uterus receptivity.  

Trying to understand if the endometrium, the oocyte, or both are affected by 

endometriosis was used the egg donation model. 

Whilst it is accepted that endometriosis regresses when women nearing 

menopause, irreversible epigenetic changes of the endometrium in women with 

endometriosis (Cakmak H and Taylor HS, 2010b), as well as reactivation of 

endometriosis in women who have passed menopause, with or without hormonal 
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therapy, has been observed in several cases (Nisolle-Pochet M et al., 1988; 

Goumenou AG et al., 2003; Oxholm D et al., 2007). 

 

AIM OF THE STUDY 

The present study comparing anthropometric and hormonal factors aims to 

investigate whether endometriosis affects the receptivity of the endometrium in 

women with a history of endometriosis, in an egg donation program and shared eggs 

with women who had free history of endometriosis. 

 

SUBJECTS AND METHODS 

            Women in the study were divided into 2 groups: the first group (I) included 

210 women with a history of endometriosis, which were recipient oocytes. The 

second group (II) included 210 women without history of endometriosis who shared 

donor’s oocytes with women from group I. Also, during the study arose other four 

subgroups of women by variable menopause. The third group (III) consisted of 102 

women with a history of endometriosis in menopause. The fourth (IV) group 

included 108 women with a history of endometriosis and no menopause. The fifth 

group (V) included 98 women with no history of endometriosis and menopause. The 

sixth group (VI) included 112 women with no history of endometriosis and no 

menopause. 

           The parameters identified are divided into three categories. A complete 

history recorded in the patient 's  first visit by completing a prescribed form. The 

form included basic demographic data (age, weigh, smoking, history of obstetric 
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deliveries and abortions,   menarche,   frequency and duration of menstruation) and 

ultrasound and laboratory findings (bloodcontrol,   immunological control,  time of 

blood coagulation, cultures) . B On the 3rd to 7th day of the cycle preceding IVF 

measured in blood, the following factors : FSH, LH, estradiol, CA-125, IL-6, VEGF, 

AMH. C. Documentation and all elements of effort ( number of eggs , mature eggs , 

number of 2PN, 2PN scoring, cleavage rate, embryo assessment) and the receptivity 

of the endometrium ( pregnancy rate , implantation  rate, biochemical and clinical 

pregnancy , abortions and live births ) . 

                           The age of the donor is a key factor in achieving pregnancy as it is known that 

a woman's age is inversely related to the quality of oocytes, all donors were under 

32 years of proven fertility, having at least one child. The most common protocol 

used for ovarian stimulation of the donor was the long protocol, and sometimes the 

corresponding  using GnRH antagonists. 

  The fertilization of the mature oocytes (stage of the second meiotic division) 

was made by the method of microinjection (ICSI). Embryos were evaluated on the 

morning of the second, third or fifth day of their culture and were selected the best 

ones (grade 1 and grade 2) for transfer to the recipient (maximum number of 

embryos 3), while supernumerary good quality were frozen and by the method of 

vitrification (Vanderzwalmen P et al., 2009). The embryotransfer held under 

ultrasound monitoring (Prapas Y et al., 1995). Pregnancy was confirmed 14 days after 

embryo transfe with finding of a positive pregnancy test. A clinical pregnancy was 

defined as coexistence amniotic sac and positive cardiac function between 8th and 

10th week of pregnancy. As defined by the ongoing pregnancy in which normal 

sonographic findings in 22 weeks of pregnancy. The implantation rate was defined as 
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the ratio of the number amniotic sacks positive cardiac function to the number of 

transferred embryos. Finally,   recorded the outcome of in vitro fertilization 

(biochemical - clinical pregnancy, miscarriage and live birth rate ) . 

 

RESULTS 

           The analysis of the results showed that women with a history of endometriosis 

(Group I, n = 210) compared with women with no history of endometriosis (Group II, 

n = 210), showed statistically significant differences respecting   age (p <. 0001 * ) 

and the smoking (p <. 0001 *). There was no statistically significant difference in 

terms of menopause, births and abortions were preceded menarche, BMI, and 

previous IVF attempts. 

          Also, regarding the hormonal and biochemical parameters there was  not  

statistically significant difference in terms of the LH (mIU / ml) and AMH (pmol / ml). 

Differences were seen in all other measurements,  specifically, it was significantly 

higher values of FSH (mIU / ml) for the women in Group II compared with those of 

the group I (p = 0.0067 *). In that regard however, the E2 (p <0001 *), CA125 (p = 

0.0000 *), IL6 (p = 0.0000 *) and VEGF (p = 0.0000 *) values were higher for Group I 

compared to Group II. 

        Regarding laboratory data we observed that there was no statistically significant 

difference in any of the factors recorded ( number of eggs , number of MII oocytes , 

number 2PN, 2PN scoring, cleavage rate, number of  embryos for embryo transfer 

(ET ), score of embryos) . Also, were higher for Group II compared to Group I  Bhcg (p 

= 0.0007 *), clinical pregnancy (p <0001 *) and  implantation rate  (p <0001 *) and 

live birth rate (p <0001 *). While the miscarriage rate was  again higher for women in 
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Group II compared with women in Group I (p = 0.0043), the rate of going pregnancy 

was statistically higher for Group II compared with Group I ( p = 0.0004 *). 

            A further analysis of the results of women with no history of endometriosis 

and menopause (Group III, n = 102) compared with women with a history of 

endometriosis and menopause (Group IV, n = 108) showed statistically significant 

differences  respecting  age (p <0.0087 *) and the previous births (p 0.0471 *). There 

was no statistically significant difference in smoking, abortions, menarche, BMI, 

duration of the cycle and previous IVF attempts. 

          No statistically significant differences in terms of the LH (mIU / ml), the CA125 

(U / ml) and AMH (pmol / ml). Differences were seen in all other measurements,  

specifically significantly higher values of FSH (mIU / ml) for women of Group IV 

compared with those of the Group III (p = 0.0428 *) of IL6 (p <.0001 *) and VEGF (p 

<0.0000 * ) . 

        Regarding laboratory data observed that there was no statistically significant 

difference in any of the factors recorded ( number of eggs , number of MII oocytes , 

number 2PN , 2PN scoring, cleavage rate, ithmos embryos for embryo transfer (ET ), 

score embryos) . Regarding laboratory data, we observed that there was no 

statistically significant difference in Bhcg, clinical pregnancy, biochemical pregnancy, 

(implantation rate), miscarriage rate, the on going pregnancy to live birth rate 

between Group III and IV. 

Women without a history of endometriosis and no menopause (Group V, n = 

98) compared with women without a history of endometriosis and menopausal 

Group VI (n = 112) showed statistically significant differences respecting age (p 
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<0001 *), previous miscarriages (p= 0.0111 *), BMI (p = 0.0028 *). There was no 

statistically significant difference in smoking, menarche and previous IVF attempts. 

           There was no statistically significant difference only for AMH (pmol / ml) 

among women of Groups V and VI. Differences were seen in all other measurements, 

specifically  it was significantly higher values of FSH (mIU / ml) for women of Group 

VI in relation to those of the Group V (p <.0001 *) and LH (mIU / ml) (p = 0.0202 *) . 

Instead, it was significantly higher values for females of Group V in relation to those 

of the Group VI of E2 (pg / ml) (p <.0001 *), the CA125 (U / ml) (p <.0001* ) of IL6 (p 

= 0.0000 *) and VEGF (p = 0.0000 *). 

        Regarding laboratory data observed that there was no statistically significant 

difference in any of the factors recorded (number of eggs, number of MII oocytes, 

number 2PN, 2PN scoring, cleavage rate, number of embryos for embryo transfer (ET 

), score embryos ) , the Bhcg, clinical pregnancy, biochemical pregnancy, the rate of 

abortion (miscarriage rate), the on going pregnancy and live birth rate between 

Group III and IV. Regarding the miscarriage rate (24 versus 9, p = 0.0028 *) and 

implantation rate, the prices are significantly higher for Group VI in relation to Group 

V. 

 

CONCLUSIONS 

    From the assessment of the results of this study it appears that women with a 

history of endometriosis, have statistically lower rates of implantation, pregnancy 

and live births, compared with women who received oocytes from the same donor, 

which had no history of endometriosis. These differences though were lower in 

comparison to menopausal women, but remained statistically significant. Thus, 
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questions arose about whether irreversible epigenetic changes before menopause 

associated with endometriosis or recurrent postmenopausal endometriosis affect 

the outcome of IVF. However, the severity of endometriosis did not affect these 

results and that's why the number of women who participated in the work was 

great, limiting the statistical error. 

  In conclusion, the receptivity of the endometrium affected by endometriosis, 

even when women have gone through menopause and has negative effects on 

implantation, pregnancy and live birth rate and therefore, it is important to carefully 

assess each recipient with a history of endometriosis. 

 From biochemical indices endometrial analyze the conclusion drawn was that 

only the IL-6 and VEGF changing with menopause, while no changes occur AMH and 

Ca-125. More specifically, in recipient oocytes without history of endometriosis, 

after menopause, the levels of both IL-6 and VEGF in reduced while women with a 

history of endometriosis who are going through menopause these levels increase. 

However, from our results it appears that the rates of implantation, pregnancy and 

live birth  not affected by these indicators. 
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