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ΠΕΡΙΛΗΨΗ 

Με τη συνεχή πρόοδο στη διαχείριση των ασθενών με β-Θαλασσαιμία έχει 

σημειωθεί σημαντική βελτίωση του προσδόκιμου επιβίωσης και της ποιότητας ζωής 

τους. Παράλληλα, με την καλύτερη κατανόηση της τεχνολογίας υποβοηθούμενης 

αναπαραγωγής έχουν σημειωθεί άλματα στην προσπάθεια αυτών των ασθενών για 

απόκτηση οικογένειας. 

Στην παρούσα μελέτη καταγράφονται τα δεδομένα που αφορούν στη γονιμότητα 

45 γυναικών  με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία που παρακολουθούνται στη Μονάδα 

Μεσογειακής Αναιμίας (ΜΜΑ) του Πανεπιστημιακού Γενικού Νοσοκομείου 

Θεσσαλονίκης ΑΧΕΠΑ. Τα δεδομένα αυτά αφορούν την έμμηνη ρύση, την ορμονική 

κατάσταση, τις  μεθόδους σύλληψης και τοκετού,  την εξέλιξη και την έκβαση της 

κύησης λαμβάνοντας υπόψη τις μεταγγίσεις, το φορτίο σιδήρου και  τη θεραπεία 

αποσιδήρωσης στις γυναίκες με επιτυχή εγκυμοσύνη. Τριάντα μία (31) από τις 45 

γυναίκες της Μονάδας επιχείρησαν κύηση. Στις 26 από αυτές επιτεύχθηκαν 45 

εγκυμοσύνες. Δύο από τις 26 γυναίκες είχαν αυτόματη αποβολή και παρέμειναν 

άτεκνες. Οι υπόλοιπες 5 γυναίκες παραμένουν επίσης άτεκνες. Δύο σύζυγοι από 

αυτές είχαν παθολογικό σπέρμα και η μία από αυτές είχε θρομβοφιλία, ενώ οι 

άλλες 3 είχαν αποτυχημένες προσπάθειες. Σε 7 από τις 45 κυήσεις, προηγήθηκε 

πρόκληση ωοθυλακιορρηξίας με τη χορήγηση γοναδοτροπινών. Σε 5 περιπτώσεις 

έγινε εξωσωματική γονιμοποίηση ενώ σε 9 ενδομήτρια σπερματέγχυση. Τέλος, 24 

κυήσεις επιτεύχθηκαν αυτόματα. Ομαλή εξέλιξη είχαν 32 από τις 45 κυήσεις 

(71,1%). Από τις 32 κυήσεις, επιτεύχθηκε τοκετός 34 νεογνών, έξι από τα οποία 

προέρχονται από δίδυμες κυήσεις, ένα από τρίδυμη κύηση και ένα από τετράδυμη 



7 
 

κύηση. Είκοσι δύο νεογνά (64,7%) ήταν τελειόμηνα, ενώ δώδεκα(35,3%) πρόωρα. Η 

καισαρική τομή αποτέλεσε την κατεξοχήν μέθοδο τοκετού. 

Συμπερασματικά, η κύηση στις γυναίκες με  ομόζυγη β-Θαλασσαιμία είναι εφικτή 

με την κατάλληλη υποστηρικτική αγωγή. Ωστόσο, πρέπει να θεωρείται υψηλού 

κινδύνου τόσο για τη μητέρα όσο και για το έμβρυο. Η ευνοϊκή έκβαση της κύησης 

είναι αποτέλεσμα της συνεχούς παρακολούθησης και διαχείρισης αυτής από ομάδα 

ειδικών στη β-Θαλασσαιμία τόσο πριν, όσο και κατά τη διάρκεια της  κύησης και 

του τοκετού. 
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SUMMARY 

With continuous developments in the management of β-Thalassemia, there has 

been a marked improvement in patient survival and quality of life. Meanwhile, with 

the better understanding of assisted reproductive technology (ART), there is a 

substantial increase in the ability of these patients to acquire a family. 

This particular study records the data on the fertility of 45 women with homozygous 

β-thalassemia monitored at the Thalassemia Unit of the AHEPA University Hospital 

of Thessaloniki. These data relate to menstruation, hormonal status, attempts to 

achieve pregnancy with various methods of conception, and the results of these 

efforts. Then, we describe the methods of conception and childbirth, as well as the 

progression and outcome of pregnancy taking into account the transfusions carried 

out, iron load and chelation therapy in women with successful pregnancy. In 

particular, 31 of the 45 women underwent pregnancy. In 26 of these 31, 45 

pregnancies were achieved. Two of the 26 women had automatic miscarriage and 

remained childless. The remaining 5 women also remain childless. The partners of 

two of them had unhealthy sperm and one of them had thrombophilia while the 

other three had failed attempts. Seven out of 45 pregnancies were preceded by 

ovulation induction by gonadotrophin administration. In five cases, in vitro 

fertilization (IVF) was carried out while in 9 intrauterine insemination. Finally, 

twenty-four pregnancies were achieved automatically. A smooth progression was 

seen in 32 of the 45 pregnancies (71.1%). Of the 32 pregnancies, a childbirth of 34 

infants was achieved, six of which were derived from twin pregnancies, one from 

triple pregnancy and one from quadruplet pregnancy. Of the newborns, twenty two 
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(64.7%) were full-term and twelve (35.3%) preterm. The caesarean section was the 

primary method of delivery. 

In conclusion, pregnancy in homozygous β-Thalassemia is feasible with appropriate 

supportive treatment. However, it must be considered as a high risk pregnancy for 

both the mother and the fetus. The favorable outcomes of pregnancy are the result 

of continuous monitoring and management by a team of β-Thalassemia experts both 

before and during pregnancy and postpartum. 
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Β-Μεσογειακή Αναιμία 

Η β-Μεσογειακή αναιμία ή νόσος Cooley(β0/ β0 ή β0/β+) χαρακτηρίζεται ως μια 

συγγενής σοβαρή υπόχρωμη μικροκυτταρική αναιμία που οφείλεται σε μεταλλάξεις 

του γονιδίου της β-σφαιρίνης στο χρωμόσωμα 11, μεταβιβάζεται ως αυτοσωματικό 

υπολειπόμενο γονίδιο, εμφανίζει συμπτώματα από την εμβρυϊκή και πρώιμη 

παιδική ηλικία και απαιτεί συχνές μεταγγίσεις. Υπάρχει γεωγραφική κατανομή, όχι 

μόνο στις χώρες της Μεσογείου, αλλά και στη Μέση Ανατολή και νότια Ασία. Ως β0 

ορίζεται η μηδενική σύνθεση της β-σφαιρίνης(1). Ασθενείς ομόζυγοι ή ετερόζυγοι 

για β0 μετάλλαξη έχουν μείζονα θαλασσαιμία, και, καθώς δεν μπορούν να 

συνθέσουν αιμοσφαιρίνη Α ([HbA];alpha2/beta2), είναι εξαρτώμενοι από 

μεταγγίσεις. Ως β+ορίζεται η περιορισμένη σύνθεση β-σφαιρίνης(1). Ασθενείς 

ομόζυγοι για β+ μετάλλαξη μπορούν να παράγουν αιμοσφαιρίνη Α και έχουν 

ηπιότερη κλινική εικόνα από τους ασθενείς με β0 μετάλλαξη. Αυτοί που φέρουν μία 

β+ και μια β0 μετάλλαξη έχουν μείζονα β-Θαλασσαιμία, ενώ αυτοί με 2 β+ 

μεταλλάξεις έχουν ενδιάμεση β-Θαλασσαιμία. Οι ασθενείς με μία β+ μετάλλαξη σε 

συνδυασμό με το φυσιολογικό γονίδιο της παραγωγής της β-σφαιρίνης έχουν 

ελάσσονα β-Θαλασσαιμία και καλούνται φορείς β-Μεσογειακής Αναιμίας. Η μείωση 

της σύνθεσης των αλυσίδων της β-σφαιρίνης οδηγεί σε έλλειψη ισορροπίας β/α 

σφαιρινικών αλυσίδων(2,3), όπου οι αλυσίδες α, οι οποίες βρίσκονται σε αφθονία, 

καθιζάνουν στο ερυθρά αιμοσφαίρια, τόσο στο μυελό των οστών όσο και στην 

περιφέρεια. Έτσι, προκαλούν μη αποτελεσματική ερυθροποίηση και αιμόλυση των 

πρώιμων ερυθρών στον μυελό όσο και εξωμυελικά, καθώς και εξωαγγειακή 

αιμόλυση με φαγοκυττάρωση και ελαττωμένη επιβίωση των ερυθρών 
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αιμοσφαιρίων στην περιφέρεια. Ενδομυελικός θάνατος των πρόδρομων ερυθρών 

αιμοσφαιρίων συμβαίνει σε ποσοστό 60 έως 75%(4). Η σοβαρή αναιμία που 

προκαλείται οδηγεί στην εξωμυελική αιμοποίηση και αύξηση της απορρόφησης 

σιδήρου. Τα φυσιολογικά πρόδρομα ερυθρά αιμοσφαίρια υφίστανται τη σωστή 

κυτταροσκελετική και μεμβρανική συνδεσιμότητα, η οποία περιλαμβάνει 

πρωτεΐνες, όπως η σπεκτρίνη, η ζώνη 4,1 και η ζώνη 3. Αντίθετα, τα ερυθρά στη β-

Θαλασσαιμία δεν ενσωματώνουν τις πρωτεΐνες αυτές σε σειρά και σωστά(5). Η 

οξείδωση που υφίστανται τα φυσιολογικά ερυθρά καθημερινά συμβαίνει με ρυθμό 

0,5 έως 3%. Ωστόσο, η οξειδωμένη μορφή της αιμοσφαιρίνης (metHb: HbFe+++) 

μειώνεται και επαναφέρεται στη φυσιολογική αιμοσφαιρίνη HbFe++ μέσω του 

κυτοχρώματος b5 αναγωγάσης(6). Στα ερυθροκύτταρα της β-θαλασσαιμίας, οι 

απομονωμένες α- και β-αλυσίδες είναι ευαίσθητες στην οξείδωση και σχηματίζουν 

αιμηχρώματα, τα οποία αποτελούν σύμπλοκα μετουσιωμένης αιμοσφαιρίνης και 

ιστιδίνης, και δεν επιστρέφουν στην προηγούμενη μορφή (7). Αυτά τα αιμηχρώματα 

περιέχουν σίδηρο και μπορούν να παράγουν ελεύθερες ρίζες οξυγόνου (ROS), οι 

οποίες μπορούν να οξειδώνουν μεμβρανικές πρωτεΐνες και λιπίδια των γειτονικών 

ερυθρών αιμοσφαιρίων(8,9,10). Τα θαλασσαιμικά ερυθροκύτταρα περιέχουν 

λιγότερη αιμοσφαιρίνη και λιγότερο ύδωρ. Είναι αφυδατωμένα και έτσι εξηγείται η 

αυξημένη μέση συγκέντρωση αιμοσφαιρίνης (MCHC)(11,12,13). Τα ερυθρά 

αιμοσφαίρια αυτά είναι άκαμπτα όσο κινούνται στο αγγειακό και 

δικτυοενδοθηλιακό σύστημα, παγιδεύονται και καταστρέφονται στα 

δικτυοενδοθηλιακά μακροφάγα, στο σπλήνα και στο ήπαρ και μπορούν να πάρουν 

διάφορες μορφές, όπως στοχοκύτταρα, δακρυοκύτταρα, σχιστοκύτταρα και 

τρυπανοκύτταρα. Η βιωσιμότητά τους είναι μικρότερη σε σχέση με τα μη 
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θαλασσαιμικά ερυθροκύτταρα(14). Τα σήματα, τα οποία εκλαμβάνουν τα 

μακροφάγα για την καταστροφή τους αποτελούν: 

Α) Το μειωμένο σιαλικό οξύ της μεμβράνης των ερυθροκυττάρων(15). 

Β) Τα μεμβρανικάφωσφολιπίδια, όπως η φωσφατιδυλοσερίνη (PS), είναι σήματα 

για φαγοκυττάρωση(16). 

Γ) Αυτο-αντισώματα (Anti-RBC) παίρνουν τη μορφή μη φυσιολογικών μεμβρανικών 

πρωτεϊνών(17). 

Δ) Οι οξειδωμένες α-αλυσίδες μπορούν να συνδεθούν με τη μεμβράνη και να 

αλλοιώσουν τη δομή της(14). 

Ε) Η οξειδωτική βλάβη της αίμης, των αιμηχρωμάτων και του σιδήρου οδηγούν σε 

συσσώρευση των μεμβρανικών πρωτεϊνών και δημιουργούν νεοαντιγόνα(18). 

Στ) Η αυξημένη παραγωγή κυτταροκινών, ιδιαίτερα του παράγοντα νέκρωσης όγκων 

(TNF), μπορεί να ενεργοποιήσει τη φαγοκυτταρική ιδιότητα των μονοκυττάρων και 

μακροφάγων(19). 

Ο φαινότυπος της β-θαλασσαιμίας περιλαμβάνει την αναιμία, την υπερπλασία του 

μυελού των οστών, τις σκελετικές δυσμορφίες, τον περιορισμό της ανάπτυξης και 

την καθυστέρηση της σεξουαλικής ωριμότητας(20). Με την πρόοδο της φροντίδας 

των ασθενών με τις συχνές μεταγγίσεις και τη θεραπεία αποσιδήρωσης έχει 

βελτιωθεί το προσδόκιμο επιβίωσης και η ποιότητα ζωής των ασθενών αυτών(21). 

Μετά τις πρώτες περιπτώσεις κυήσεων στα μέσα του 1960, αναφέρθηκε μεγάλος 

αριθμός αυτόματων συλλήψεων ή συλλήψεων με υποβοηθούμενη αναπαραγωγή 
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σε γυναίκες με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία(22, 23, 24, 25). Μετά το τέλος της 

δεκαετίας του 80’ έχουν γίνει λίγες αναφορές σε έγκυες γυναίκες με β-Μεσογειακή 

αναιμία και ακόμα λιγότερες ολοκληρώθηκαν με επιτυχία. Από το 2000 μέχρι το 

2017 περιγράφθηκαν 417 κυήσεις(26) και 2 μητρικοί θάνατοι (0,48%)(23). Η 

γενετική συμβουλευτική πρέπει να υφίσταται κατά τον προγραμματισμό της κύησης 

στις γυναίκες με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία. Στην περίπτωση που ο σύντροφος είναι 

ετεροζυγώτης, πρέπει να διεξάγεται προεμφυτευτική γενετική διάγνωση, η οποία 

εμπεριέχει τη συμβατική εξωσωματική γονιμοποίηση ή τη μικρο-γονιμοποίηση, τη 

βιοψία εμβρύου και τη μεταφορά των υγειών εμβρύων(27). 
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Ενδοκρινικό σύστημα και υπογονιμότητα σε ασθενείς με β-

θαλασσαιμία 

Η αυξημένη συχνότητα των μεταγγίσεων στους ασθενείς με β-Θαλασσαιμία 

προκαλεί υπερφόρτωση με σίδηρο και εναπόθεσή του στα ενδοκρινικά όργανα 

προκαλώντας υπογονιμότητα και άλλες ενδοκρινοπάθειες. Η υπογονιμότητα 

εκφράζεται από την καθυστέρηση της έναρξης της ήβης και της εμμηναρχής ή από 

τη δευτεροπαθή αμηνόρροια(28). 

 

Ι. Υπογοναδοτροπικός υπογοναδισμός  

Η πιο συχνή ενδοκρινική διαταραχή που προκαλείται από την εναπόθεση σιδήρου 

είναι ο υπογοναδοτροπικός υπογοναδισμός, σε ποσοστό που κυμαίνεται από 40-

90% σε μεταγγιζόμενους ασθενείς με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία(29). Αυτή η 

διαταραχή σχετίζεται άμεσα με τα επίπεδα της φερριτίνης ορού(28). Η βλάβη 

επηρεάζει τη λειτουργία του άξονα υποθαλάμου - πρόσθιας υπόφυσης –

γονάδων(28). Η συσσώρευση σιδήρου στην πρόσθια υπόφυση, λόγω του 

αυξημένου αριθμού υποδοχέων τρανσφερρίνης, οδηγεί σε απελευθέρωση ενεργών 

ριζών οξυγόνου, μείωση ενζυματικών αντιοξειδωτικών μηχανισμών, καταστροφή 

των μιτοχονδρίων μειώνοντας την έκκριση γοναδοτροπινών και αυξητικής 

ορμόνης(27, 30). Επιπλέον η συσσώρευση σιδήρου μπορεί να παρατηρηθεί και στις 

ωοθήκες, όπου επίσης μπορεί να παραχθεί οξειδωτικό στρες, όταν υπάρχει έλλειψη 

ισορροπίας οξειδωτικών και αντιοξειδωτικών παραγόντων (32). Αυτό επηρεάζει 

πολλά μονοπάτια της ανάπτυξης του εμβρύου και την επιτυχία της εξωσωματικής 
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γονιμοποίησης(32, 33). Σύμφωνα με τους Singer και συνεργάτες, το μέγεθος των 

ωοθηκών στις μεταγγιζόμενες θαλασσαιμικές γυναίκες με μέση ηλικία τα 30,3 έτη 

ήταν σημαντικά μειωμένο σε σχέση με αυτό που παρατηρήθηκε στις 

μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες(35). Επιπλέον, τα αποθέματα της ωοθήκης 

διατηρούνται στις ασθενείς αυτές μέχρι την ηλικία των 30-35 ετών. Εκτός από τον 

μειωμένο αριθμό των ωοθυλακίων και του μειωμένου όγκου ωοθηκών, η 

αντιμυλλεριανή ορμόνη (ΑΜΗ) θα μπορούσε να αποτελεί έναν ευαίσθητο δείκτη 

των αποθεμάτων της ωοθήκης, ανεξάρτητα από την επίδραση των γοναδοτροπινών, 

συσχετίζοντάς το με το μη δεσμευμένο με τρανσφερρίνη σίδηρο(35). Παρόλο που η 

μέτρηση των γοναδοτροπινών και της οιστραδιόλης μπορεί να διαγνώσουν τον 

υπογοναδισμό στη β-θαλασσαιμία, έχουν χαμηλή προγνωστική αξία για το 

δυναμικό γονιμότητας. Η ΑΜΗ παράγεται από τα κοκκιώδη κύτταρα των πρώιμων 

ωοθυλακίων και έχει μικρή μεταβλητότητα μεταξύ και εντός των καταμήνιων 

κύκλων, καθιστώντας την ευαίσθητο δείκτη για τις ασθενείς αυτές. Οι Uysal και 

συνεργάτες συσχέτισαν τα επίπεδα της ΑΜΗ με τις τιμές φερριτίνης στον ορό των 

γυναικών(p=0,002)(Εικόνα 1)(30)  

Εικόνα 1. Συσχέτιση των επιπέδων της AMH με τις τιμές φερριτίνης (Uysal et al 2017) 
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Παλμική έγχυση της εκλυτικής ορμόνης της γοναδοτροπίνης (GnRH) για πρόκληση 

ωοθυλακιορρηξίας είναι δυνατή μόνο σε πρώιμο επίπεδο της υποθαλαμο-

υποφυσιακής βλάβης. Στην πλειοψηφία των ασθενών με υπογοναδοτροπικό 

υπογοναδισμό και φυσιολογικές γονάδες καταστέλλεται η παλμικότητα αυτή, και οι 

ασθενείς ωφελούνται από τη χορήγηση ανθρώπινης χοριακής γοναδοτροπίνης, η 

οποία εμφανίζει ποσοστό πρόκλησης ωοθυλακιορρηξίας περί το 80% (37). Το 

ποσοστό αυτό αντικατοπτρίζει ένα βαθμό προστασίας της εφεδρείας των γονάδων. 

Επιπρόσθετα, ο υπογοναδοτροπικός υπογοναδισμός σχετίζεται με την τοξικότητα 

του σιδήρου στον λιπώδη ιστό, επηρεάζοντας και μεταβάλοντας το φυσιολογικό 

ρόλο της λεπτίνης, η οποία δρα ως μόριο-σηματοδότησης, επιτρέποντας την έναρξη 

της εφηβείας(37). 

 

Επιπλοκές κύησης στη μείζονα β-Θαλασσαιμία 

Μετά την επίτευξη κύησης, η εμφάνιση εμβρυϊκών και μητρικών επιπλοκών είναι 

υψηλότερη στις γυναίκες με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία σε σχέση με το γενικό 

πληθυσμό. 

 

Ι. Καρδιαγγειακό σύστημα 

Γενικότερα, η κύηση συσχετίζεται με δομικές αλλαγές της αριστερής κοιλίας της 

καρδιάς, λόγω των αυξημένων μεταβολικών απαιτήσεων τόσο της μητέρας όσο και 

του νεογνού και εξαιτίας της συνυπάρχουσας δευτεροπαθούς αιμοσιδήρωσης της 
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καρδιάς. Η περιγεννητική μυοκαρδιοπάθεια αποτελεί σπάνια κατάσταση, που 

εμφανίζεται κατά τον τελευταίο μήνα της κύησης ή μέσα στους πέντε πρώτους 

μήνες της λοχείας, και μπορεί να οδηγήσει ακόμα και στο θάνατο(27). Ο πρόωρος 

τοκετός μπορεί να προκληθεί από την καρδιακή ανεπάρκεια. Επιπλέον, μπορούν να 

παρατηρηθούν ήπιες λειτουργικές ανεπάρκειες βαλβίδων. Οι καλοήθεις αρρυθμίες 

είναι επίσης συχνές(38). Αυτές οι αλλαγές είναι αναστρέψιμες εντός μερικών 

εβδομάδων από τον τοκετό(26). Γυναίκες με σοβαρές βλάβες, όπως πνευμονική 

υπέρταση, σοβαρές βαλβιδοπάθειες και πρώιμη περιγεννητική μυοκαρδιοπάθεια, 

θα πρέπει να αποτρέπονται από την κύηση, καθώς υπάρχει υψηλή συσχέτιση με 

αυξημένη νοσηρότητα και θνητότητα(39). Σύμφωνα με τους Tuck και συνεργάτες, 

παρατηρήθηκαν 2 θάνατοι λόγω καρδιακών συμβαμάτων, ο ένας 10 ημέρες και ο 

άλλος 9 μήνες μετά τον τοκετό(23). Εκτός από το καρδιακό φορτίο σιδήρου λόγω 

των συχνών μεταγγίσεων και της ανεπαρκούς αγωγής αποσιδήρωσης, οι ασθενείς 

με μεσογειακή αναιμία έχουν αυξημένη εντερική απορρόφηση σιδήρου σε σχέση 

με τον υπόλοιπο πληθυσμό, λόγω της παράδοξης καταστολής της έκφρασης της 

πρωτεΐνης εψιδίνης(40). Στις γυναίκες με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία, το φορτίο 

σιδήρου αυξάνει το οξειδωτικό στρες της κύησης με κορύφωση κατά το δεύτερο 

τρίμηνο και πιθανότητα να προκληθεί βλάβη στο έμβρυο(41). Έτσι, προτείνεται η 

παρακολούθηση από ειδικό καρδιολόγο με ΗΚΓ, υπερηχογράφημα, 24ωρη 

καταγραφή του ρυθμού σε περίπτωση συμπτωμάτων(27). Οι Tsironi και 

συνεργάτες, συνιστούν μέτρηση MRIT2*(Magnetic Resonance Imaging T2*/ 

Απεικόνιση Μαγνητικού Συντονισμού Τ2*) σε όλες τις ασθενείς που 

προγραμματίζουν κύηση(42). Γυναίκες με φυσιολογική καρδιακή λειτουργία και 
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εντατική θεραπεία αποσιδήρωσης πριν την κύηση επιτυγχάνουν κύηση και τοκετό 

χωρίς επιπλοκές(43).  

 

ΙΙ. Ανοσοποιητικό σύστημα 

Κατά την κύηση, η άνοδος των οιστρογόνων, το αυξημένο φορτίο σιδήρου και η 

σπληνεκτομή σε μερικές θαλασσαιμικές γυναίκες οδηγεί σε εξασθένηση του 

ανοσοποιητικού συστήματος με αυξημένο κίνδυνο λοιμώξεων(26). Στη β-

θαλασσαιμία, η αύξηση του φορτίου σιδήρου είναι ο κυριότερος βλαπτικός 

παράγοντας του ανοσοποιητικού συστήματος, λόγω του ότι η φλεγμονώδης 

διαδικασία επιδεινώνεται από τον ελεύθερο ενδοκυττάριο σίδηρο, αυξάνοντας 

αρχικά τις κυτταροκίνες (IL-1β), οι οποίες απελευθερώνουν σίδηρο από τη 

φερριτίνη ή από τα μιτοχόνδρια, αυξάνοντας τη σύνθεση της φερριτίνης. Επιπλέον, 

οι λοιμώξεις που μεταδίδονται με τις μεταγγίσεις αποτελούν υψηλό κίνδυνο. Όλες 

οι γυναίκες πρέπει να ελέγχονται για τους ιούς ηπατίτιδας Β και C, τον ιό επίκτητης 

ανοσολογικής ανεπάρκειας, τον κυτταρομεγαλοϊό, τον ανθρώπινο παρβοϊό Β19, τον 

ιό της ερυθράς, το τοξόπλασμα και τη σύφιλη, ιδιαίτερα στην ηλικία έναρξης 

κύησης(27). Οι γυναίκες που είναι θετικές στον ιό της επίκτητης ανοσολογικής 

ανεπάρκειας πρέπει να λαμβάνουν αντιρετροϊκή θεραπεία, να έχουν τοκετό με 

καισαρική τομή και να αποφεύγουν το θηλασμό. Οι γυναίκες που είναι θετικές στον 

ιό της ηπατίτιδας C πρέπει να ξεκινούν Ιντερφερόνη ή Ριμπαβιρίνη για τον 

περιορισμό της εξάπλωσης του ιού. Τα φάρμακα αυτά πρέπει να διακόπτονται 6 

μήνες πριν την εγκυμοσύνη(26). Προφυλακτικά, πρέπει να χορηγείται πενικιλλίνη 

στις γυναίκες που υποβλήθηκαν σε σπληνεκτομή(44). 
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ΙΙΙ. Ηπατική λειτουργία 

Η ηπατική λειτουργία μπορεί να επηρεαστεί κατά την κύηση. Οι 

αμινοτρανσφεράσες μπορεί να εμφανίσουν μικρή αύξηση , θέτοντας την υπόνοια 

λιπώδους ήπατος της κύησης ή συνδρόμου HELLP (hemolysis, elevated liver enzyme, 

low platelet count). Οι γυναίκες με β-Θαλασσαιμία είναι επιρρεπείς σε χολολιθίαση 

λόγω της αιμολυτικής αναιμίας και μεταγενέστερης χολοκυστίτιδας ενώ η ηπατική 

λειτουργία επηρεάζεται από την υπερφόρτωση με σίδηρο. Πριν τη διαδικασία για 

επίτευξη κύησης, πρέπει να γίνεται έλεγχος ήπατος και χοληδόχου κύστης με 

υπερηχογράφημα, ώστε να ανιχνευθεί ηπατική κίρρωση, ίνωση ή χολολιθίαση και 

να γίνει χολοκυστεκτομή(26). Συγκέντρωση σιδήρου στο ήπαρ άνω των 15 mg/g 

ξηρού βάρους συνδέεται με χαμηλό προσδόκιμο επιβίωσης(36). Προτείνεται η 

συγκέντρωση σιδήρου να είναι κάτω από 7 mg/g ξηρού βάρους πριν την κύηση. Στις 

περιπτώσεις που ξεπερνάται το όριο, γίνεται εντατική θεραπεία αποσιδήρωσης 

πριν τη σύλληψη(45). 

 

ΙV. Νεφρική λειτουργία 

Νεφρική νόσος μπορεί να εκδηλωθεί λόγω της εξωμυελικής αιμοποίησης που 

υφίσταται στο νεφρό και της υπερουριχαιμίας εξαιτίας της αυξημένης καταστροφής 

των αιμοποιητικών κυττάρων(46). 

 



25 
 

V. Σακχαρώδης διαβήτης  

Εκτός από τον υπογοναδοτροπικό υπογοναδισμό, μπορεί να εκδηλωθούν 

διαταραχές άλλων οργάνων ως αποτέλεσμα της δευτεροπαθούς αιμοχρωμάτωσης. 

Ο σακχαρώδης διαβήτης διαγιγνώσκεται πολύ συχνά λόγω της ινσουλινικής 

αντοχής, της εναπόθεσης σιδήρου στο πάγκρεας, άλλων γενετικών παραγόντων ή 

αυτοανοσίας(47). Η μέτρηση της αιμοσφαιρίνης A1C δεν μπορεί να αξιολογηθεί σε 

διαβητικούς ασθενείς. Αυτό εξηγείται λόγω του ότι, σύμφωνα με μια τελευταία 

έρευνα, παρατηρείται πτώση της αιμοσφαιρίνης  A1C3 ημέρες μετά από μετάγγιση 

3 μονάδων ερυθρών, πιθανότερα λόγω αραίωσης της τιμής της σε διαβητικούς 

ασθενείς(48). Έτσι, μπορεί να χρησιμοποιηθεί για το σκοπό αυτό η συγκέντρωση της 

φρουκτοζαμίνης, με επιθυμητές τιμές κάτω των 300 nmol/l, για τουλάχιστον 3 

μήνες πριν τη σύλληψη(27). Έλεγχος για διαβήτη κύησης πρέπει να γίνεται τη 16η 

εβδομάδα και, αν είναι φυσιολογικός, να επαναλαμβάνεται κατάτην 28η εβδομάδα. 

Η βιταμίνη D φάνηκε να μειώνει τον κίνδυνο εμφάνισης του διαβήτη της 

κύησης(49).  

 

VI. Θυρεοειδική λειτουργία 

Η θυρεοειδική λειτουργία πρέπει να εκτιμάται και να θεραπεύεται πριν την κύηση 

για την αποφυγή της μητρικής και νεογνικής νοσηρότητας και θνητότητας, καθώς 

και να εκτιμάται περιοδικά, μια φορά το μήνα, κατά τη διάρκεια της 

εγκυμοσύνης(50). 
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VII. Οστεοπενία και οστεοπόρωση 

Η οστεοπενία και η οστεοπόρωση είναι συνήθεις στις θαλασσαιμικές ασθενείς(51) 

ως αποτέλεσμα της εξωμυελικής αιμοποίησης(38), της δυσλειτουργίας των 

παραθυρεοειδών αδένων, του υπογοναδισμού, της απέκκρισης ασβεστίου με την 

αγωγή αποσιδήρωσης, της υπερφόρτωσης σιδήρου σε μεταγγιζόμενους και της 

έλλειψης βιταμίνης D(52). Μέτρηση της οστικής πυκνότητας πρέπει να γίνεται σε 

όλες τις γυναίκες που προγραμματίζουν κύηση και να προτείνεται αγωγή 

υποκατάστασης με βιταμίνη D και ασβέστιο πριν και κατά τη διάρκεια της 

κύησης(26).  

Η έγκυος πρέπει να παρακολουθείται κάθε μήνα έως την 28η εβδομάδα της κύησης 

και αργότερα ανά δύο εβδομάδες.  

 

VIII. Αναιμία  

Η αναιμία της γυναίκας επιδεινώνεται κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης, η οποία 

συνήθως ολοκληρώνεται χωρίς συμβάντα. Η θαλασσαιμία σε συνδυασμό με την 

αναιμία της κύησης μπορεί να οδηγήσουν σε απώλεια του εμβρύου, πρόωρο τοκετό 

ή ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης (IUGR- fetal intrauterine growth 

restriction)(53). Τα περισσότερα κέντρα μεταγγίσεων στοχεύουν στη διατήρηση της 

τιμής της αιμοσφαιρίνης, πριν την επόμενη μετάγγιση, πάνω από το όριο των 10 

g/dl για να διασφαλιστεί η απαιτούμενη ανάπτυξη του εμβρύου(25). Παρ’ όλη την 

επίτευξη φυσιολογικών επιπέδων αιμοσφαιρίνης μπορεί να υπάρξει IUGR, 

αναδεικνύοντας το ρόλο και άλλων εμβρυοπλακουντικών και μητρικών 
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παραγόντων. Οι γυναίκες πρέπει να ελέγχονται πριν την κύηση για αντισώματα 

σχετιζόμενα με τη μετάγγιση(54). 

Όπως προαναφέρθηκε, ηαιμοσφαιρίνη κατά την κύηση πρέπει να διατηρείται πάνω 

από το επίπεδο των 10 g/dl, ώστε να μειώνεται ο κίνδυνος εμβρυϊκής υποξίας. 

Ωστόσο, οι συχνές μεταγγίσεις μπορεί να επιδεινώσουν την αιμοσιδήρωση, σε 

ασθενείς με αυξημένο φορτίο σιδήρου, και να οδηγήσουν σε διαταραχή οργάνων 

όπως η καρδιά. Μερικοί ασθενείς απαιτούν πιο συχνές, μικρότερου όγκου, 

μεταγγίσεις λόγω του αυξημένου μεταβολικού στρες της κύησης και της ενίσχυσης 

της οξυγόνωσης του εμβρύου (26). 

 

IX. Αλλοανοσοποίηση 

Η συχνότητα της αλλοανοσοποίησης στους πολυμεταγγιζόμενους ασθενείς με 

ομόζυγη β-Μεσογειακή αναιμία κυμαίνεται από 5,2% έως 23,5% στις διάφορες 

έρευνες, αναλόγως του πληθυσμού που μελετάται και την ευαισθησία των 

μεθόδων ελέγχου(53-58). Οι Singer και συνεργάτες, αναφέρουν 25% ανεύρεση 

αυτοαντισωμάτων των ερυθρών αιμοσφαιρίων σε 64 θαλασσαιμικούς ασθενείς, 

από τους οποίους το 18% είχαν σημαντική κλινική αιμόλυση(54). Η 

αλλοανασοποίηση συμβαίνει ενάντια στα αντιγόνα των ερυθρών αιμοσφαιρίων του 

δότη και των αντιγόνων του συστήματος Rhesus. Τα αντισώματα αυτά, κυρίως IgG, 

δρουν σε θερμοκρασία σώματος και θεωρούνται κλινικά σημαντικά. Μολονότι οι 

κλινικές διαφορές μεταξύ αιμόλυσης από αυτοαντισώματα και αλλοαντισώματα 

δεν έχουν μελετηθεί εκτενώς, βρέθηκε ότι αυξημένη συχνότητα αυτοαντισωμάτων 
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σχετίζεται με αλλοανοσοποίηση(59, 60). Εν αντιθέσει με τους ασθενείς με 

ενδιάμεση β-Θαλασσαιμία, η συχνότητα της αυτοάνοσης αιμολυτικής αναιμίας 

(AIHA) είναι πολύ μικρή. Για την αντιμετώπισή της απαιτείται ανοσοκατασταλτική 

αγωγή ή σπληνεκτομή. Αυξημένες δόσεις ενδοφλέβιας ανοσοσφαιρίνης είναι 

αποτελεσματικές στη θεραπεία της AIHA. Η ενδοφλέβια χορήγηση ανοσοσφαιρίνης 

μπορεί να μειώσει την παραγωγή αντισωμάτων κατά των ερυθροκυττάρων και να 

αποκλείσει το δικτυοενδοθηλιακό υποδοχέα Fc(62). Γενικότερα, συνιστάται η 

εκτεταμένη φαινοτυπική ανάλυση των αντιγόνων των ερυθρών αιμοσφαιρίων του 

δότη πριν την έναρξη της μετάγγισης. Η αντιστοιχία για Rh και Kell μπορεί να 

μειώσει τον κίνδυνο αλλοανοσοποίησης στο 53%(38). Τέλος προτείνεται η 

χορήγηση λευκαφαιρεμένων, ακτινοβολημένων και πλυμένων ερυθρών. 

Οι αλλοάνοσες κυήσεις θεωρούνται υψηλού κινδύνου για πρόκληση εμβρυϊκής 

ισχαιμίας, ύδρωπα ή εμβρυϊκού θανάτου. Παραδοσιακά, διαγιγνώσκονταν μέσω 

αντισωμάτων στο αίμα της μητέρας, με αμνιοκέντηση και μέσω του 

υπερηχογραφήματος. Υπερηχογραφικά ευρήματα μπορεί να είναι η αύξηση του 

μεγέθους του δεξιού καρδιακού κόλπου, η αύξηση της ταχύτητας της ομφαλικής 

φλέβας, της κοιλιακής περιφέρειας, της διαμέτρου του ήπατος και σπλήνα και η 

ύπαρξη ύδρωπα χοληδόχου. Η αμνιοκέντηση ωστόσο μπορεί να έχει ψευδώς θετικά 

αποτελέσματα λόγω μηκωνίου ή αίματος στο αμνιακό υγρό. Μπορεί επίσης να 

δώσει μειωμένες τιμές μετά από ακούσια έκθεση στο φως ή από Kell 

αλλοαντισώματα(63). Η αμνιοκέντηση μπορεί να επιπλακεί από λοίμωξη, πρόωρο 

τοκετό, κολπική αιμορραγία, πρώιμη ρήξη εμβρυϊκών υμένων και απώλεια του 

εμβρύου. Η Mari περιέγραψε μία μη επεμβατική μέθοδο για τη διάγνωση της 
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εμβρυϊκής αναιμίας μετρώντας τη μέγιστη συστολική ταχύτητα της μέσης 

εγκεφαλικής αρτηρίας(MCA-PSV) με Doppler υπερηχογράφημα (64). Μέτρηση που 

αντιστοιχεί σε πάνω από 1,5 φορά το μέσο όριο της ηλικίας της κύησης ανιχνεύει 

εμβρυϊκή αναιμία με ευαισθησία 100% και 12% πιθανότητα ψευδώς θετικού 

αποτελέσματος. Η ειδικότητα της μεθόδου, σύμφωνα με τη βιβλιογραφία, 

κυμαίνεται από 71% έως 80%(64, 65). Άλλες κλινικές δοκιμές έδειξαν την 

αποτελεσματικότητα της μέτρησης της MCA-PSV στη διαχείριση των αλλοάνοσων 

κυήσεων(65, 66). Η MCA-PSV δεν ενέχει τους κινδύνους που έχει η αμνιοκέντηση. Ο 

Bullock έδειξε ότι η MCA-PSV και η συμβατική μέθοδος έχουν παρόμοια ακρίβεια 

στην ανεύρεση της εμβρυϊκής αναιμίας αλλά, εξαιτίας του κινδύνου αποβολής ή 

προώρου τοκετού, προτιμάται η MCA-PSV ως μέθοδος ανίχνευσης (screening)(67). 

Η ελεύθερη αιμοσφαιρίνη που παράγεται από τη χρόνια αιμόλυση δεσμεύει το 

νιτρικό οξείδιο στην κυκλοφορία συμβάλλοντας στην περιφερική αγγειοσυστολή 

και την πνευμονική υπέρταση, οδηγώντας σε δεξιά καρδιακή ανεπάρκεια(38). 

 

X. Διαταραχές πήξης 

Η κύηση αποτελεί κατάσταση υπερπηκτικότητας με αυξημένο κίνδυνο 

θρομβοεμβολικών επεισοδίων και πνευμονικής εμβολής(68). Σε μια έρευνα της 

Bajoria αναφέρεται ποσοστό 9,1%(37). Ο ακριβής μηχανισμός δεν είναι γνωστός, 

αλλά προτείνεται ότι η αυξημένη φωσφατιδυλοσερίνη στο έξω περίβλημα της 

μεμβράνης των ερυθροκυττάρων ενεργοποιεί τα ενδοθηλιακά κύτταρα (69) που, 

μαζί με τις ανωμαλίες των αιμοπεταλίων, την ανεπάρκεια αναστολέων πήξης, την 
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καρδιακή και ηπατική δυσλειτουργία και τις ορμονικές διαταραχές, αποτελούν τους 

παράγοντες που συμβάλλουν στην υπερπηκτική κατάσταση κατά την κύηση σε 

θαλασσαιμικές γυναίκες. Επίσης, στην κύηση, αυξάνεται φυσιολογικά η ινική και οι 

πηκτικοί παράγοντες και μειώνεται η ινωδολυτική δραστηριότητα και η πρωτεΐνη 

S(27). Αν στην κατάσταση αυτή προστεθούν η μειωμένη ταχύτητα φλεβικής ροής 

που παρατηρείται κατά την κύηση, οι κληρονομούμενες θρομβοφιλίες, το 

αντιφωσφολιπιδικό σύνδρομο και το προηγούμενο ιστορικό θρομβώσεων, ο 

κίνδυνος αυτός πολλαπλασιάζεται. Οι γυναίκες με ενδιάμεση β-Θαλασσαιμία, 

ειδικότερα αυτές με σπληνεκτομή, έχουν μεγαλύτερο κίνδυνο θρομβώσεων 

(70),ειδικά αυτές που δεν μεταγγίζονται. Η ομόζυγη β-Θαλασσαιμία φαίνεται να 

έχει λιγότερες πιθανότητες για θρομβοεμβολικό επεισόδιο σε σχέση με την 

ενδιάμεση(53). Σε γυναίκες με ιστορικό αυτόματων αποβολών ή που έχουν 

υποβληθεί σε σπληνεκτομή, μπορεί να χορηγηθεί θρομβοπροφύλαξη κατά την 

κύηση και τη λοχεία. Μικρή δόση ασπιρίνης κατά την κύηση και χαμηλού μοριακού 

βάρους ηπαρίνης περιγεννητικά χορηγείται σε θαλασσαιμικές γυναίκες που έχουν 

υποβληθεί σε σπληνεκτομή για πρόληψη της προεκλαμψίας, του πρόωρου τοκετού 

και της IUGR σε γυναίκες υψηλού κινδύνου. Η προφυλακτική αγωγή με χαμηλού 

μοριακού βάρους ηπαρίνη πρέπει να συνεχίζεται έως 7 ημέρες μετά τον 

φυσιολογικό τοκετό και έως 6 εβδομάδες μετά την καισαρική τομή(71). 

 

XI. Ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης 

Μετά την 24ηεβδρομάδα της κύησης το έμβρυο πρέπει να παρακολουθείται κάθε 

μήνα για την πιθανότητα ύπαρξης μικρού για την ηλικία της κύησης εμβρύου (SGA) 
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λόγω της χρόνιας μητρικής αναιμίας και της έλλειψης θρεπτικών στοιχείων. Το 

ποσοστό των κυήσεων που επιπλέκονται με IUGR ποικίλει στις διάφορες έρευνες, 

όσον αφορά τις αυτόματες αποβολές, τις περιπτώσεις εξωσωματικής 

γονιμοποίησης και των μονήρων και πολύδυμων κυήσεων(25, 38). Οι εμβρυϊκές 

επιπλοκές, όπως πρόωρος τοκετός και η γέννηση SGA εμφανίζονται στο 40% των 

κυήσεων, σε ασθενείς με ομόζυγη β-Μεσογειακή αναιμία. Στη βιβλιογραφία, το 

ποσοστό των αυτόματων αποβολών και των αποβολών φαρμακευτικής αιτιολογίας 

κυμαίνεται από 9 έως 33%(25, 36, 52). Καθώς ο έλεγχος της ομφαλικής αρτηρίας με 

Doppler μετά την 28η εβδομάδα ανιχνεύει τα νεογνά που θα επωφελούνταν από τον 

πρόωρο τοκετό, η εξέταση συνιστάται για όλες τις ασθενείς με 

αιμοσφαιρινοπάθεια(72). 

 

XII. Άλλες επιπλοκές 

Η κύηση μπορεί να επιπλακεί λόγω πλακουντικής ισχαιμίας, πρόωρης αποκόλλησης 

πλακούντα, πολύδυμης κύησης, υπέρτασης της κύησης, διαβήτη της κύησης, 

ουρολοίμωξης, νεφρολιθίασης ή χολολιθίασης(27). Οι Mancuso και συναργάτες, 

αναφέρουν έναν ενδομήτριο θάνατο σε γυναίκα που εμφάνισε κολικό νεφρού κατά 

την κύηση(43). Η προεκλαμψία που παρατηρείται σε κάποιες έρευνες 

πιθανολογείται ότι σχετίζεται με τη μείωση του μονοξειδίου του αζώτου (ΝΟ) λόγω  

δέσμευσής του από την ελεύθερη αιμοσφαιρίνη που παράγεται από τα 

ερυθροκύτταρα που αιμολύονται(38). Η σπληνομεγαλία μπορεί να εμποδίζει τη 

μεγέθυνση της μήτρας και να επιπλακεί με υπερσπληνισμό, οδηγώντας στην 

ανάγκη για σπληνεκτομή κατά τη διάρκεια της κύησης ή μετά τον τοκετό(73). Το 
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ποσοστό των αποβολών και εμβρυϊκού θανάτου κυμαίνεται από 9%(37) έως 

33,3%(73). Τα αίτια είναι πολλά αλλά τα κυριότερα είναι η IUGR(43) και η λοίμωξη 

με τον ιό της επίκτητης ανοσολογικής ανεπάρκειας(74). Το ποσοστό των πολύδυμων 

κυήσεων είναι αυξημένο, πιθανόν λόγω της αυξημένης χρήσης της 

υποβοηθούμενης αναπαραγωγής. Ο πρόωρος τοκετός εμφανίζεται με συχνότητα 1-

4 στα 10 νεογνά, και αυτό σχετίζεται με την κατάσταση της μητέρας, τις επιπλοκές 

της κύησης, το υψηλό ποσοστό πολύδυμων κυήσεων και της HIV-λοίμωξης(75). Η 

αυξημένη επικράτηση της γέννησης εμβρύου μικρού για την ηλικία της κύησης 

προκύπτει ως επίπτωση της μητρικής αναιμίας, των επιπλοκών της κύησης και της 

αυξημένης συχνότητας πολύδυμης κύησης. Σε μια έρευνα των Origa και 

συνεργατών, αναφέρεται IUGR σε ποσοστό 36,8% στα πρόωρα νεογνά και 12,8% 

στα τελειόμηνα(25). 

 

Τρόπος ζωής των γυναικών με β-Θαλασσαιμία κατά την κύηση 

Οι γυναίκες κατά την κύηση πρέπει να τροποποιούν τον τρόπο ζωής τους και τη 

δίαιτά τους αποφεύγοντας το κάπνισμα και το αλκοόλ, και να λαμβάνουν φυλλικό 

οξύ, ασβέστιο και βιταμίνη D. Κατά την περίοδο του θηλασμού πρέπει να 

συνιστάται συνέχιση της λήψης ασβεστίου και βιταμίνης D ειδικότερα στις 

θαλασσαιμικές γυναίκες λόγω της οστεοπόρωσης και ανεπάρκειας της βιταμίνης 

στον ορό τους. Επίσης, η λήψη 5mg φυλλικού οξέος την ημέρα, μεγαλύτερη από τη 

δόση του 1mg που συνιστάται στη φυσιολογική κύηση, είναι αναγκαία για την 

πρόληψη βλαβών του νευρικού σωλήνα του εμβρύου(27). 
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Φαρμακευτική αγωγή 

Όσον αφορά τη φαρμακευτική αγωγή, η αγωγή αποσιδήρωσης, τα διφωσφονικά, οι 

αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης, η βιταμίνη C και peros 

υπογλυκαιμικοί παράγοντες πρέπει να διακόπτονται μόλις γίνει αντιληπτή η 

κύηση(26). H ιντερφερόνη, η ριμπαβιρίνη και η υδροξυουρία πρέπει να 

διακόπτονται 6 μήνες πριν την προσπάθεια για σύλληψη(27). Στις γυναίκες που 

λαμβάνουν δεφερασιρόξη ή δεφεριπρόνη, πρέπει να συνιστάται τροποποίησή τους 

σε δεσφεροξαμίνη πριν την πρόκληση ωοθυλακιορρηξίας(76). Αντιθέτως, πρέπει να 

συνιστάται η έναρξη φυλλικού οξέος, ασβεστίου, βιταμίνης D, και η μετατροπή των 

υπογλυκαιμικών παραγόντων σε ινσουλίνη. Η επανέναρξη της αγωγής 

αποσιδήρωσης να γίνεται το συντομότερο δυνατό (2-3 εβδομάδες μετά τον τοκετό) 

(26). Στις γυναίκες με υποθυρεοειδισμό υπό αγωγή θα πρέπει να αυξάνεται η δόση 

θυροξίνης. 

 

Αγωγή αποσιδήρωσης 

Η αγωγή αποσιδήρωσης θα μπορούσε να μειώσει το οξειδωτικό φορτίο και τη 

φλεγμονώδη διαδικασία, αλλά η εμβρυοτοξικότητα της δεσφεροξαμίνης δεν έχει 

καθοριστεί ακόμα. Μολονότι οι έρευνες σε πειραματόζωα έδειξαν τερατογόνο 

δράση και σκελετικές ανωμαλίες, το μεγάλο μοριακό μέγεθος και το φορτίο της 

δεσφεροξαμίνης κάνει τη διαπερατότητά της μέσω του πλακούντα αμφίβολη(27). 

Διάφορες βιβλιογραφικές αναφορές περιγράφουν τη χρήση της στην αρχή της 
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κύησης, όπως και άλλες περιπτώσεις 32 θαλασσαιμικών γυναικών που έκαναν 

χρήση της στο δεύτερο και τρίτο τρίμηνο με ευνοϊκά αποτελέσματα για το 

έμβρυο(77). Η δεσφεροξαμίνη πρέπει να αποφεύγεται κατά τη διάρκεια του 

πρώτου τριμήνου αλλά η υποδόρια χορήγηση μπορεί να προταθεί στις ασθενείς με 

σοβαρή ένδειξη για θεραπεία(27). Εάν παρατηρηθούν καρδιολογικά συμβάντα κατά 

την κύηση, η έγκυος πρέπει να εκτιμάται από καρδιολόγο με εξειδίκευση στη 

Θαλασσαιμία, ώστε να εκτιμηθούν οι κίνδυνοι και τα οφέλη της έναρξης αγωγής 

αποσιδήρωσης. Γενικά, είναι αμφιλεγόμενη η χρήση οποιουδήποτε σκευάσματος 

αποσιδήρωσης κατά τη διάρκεια της κύησης(26). Κατά τη διάρκεια του τοκετού, 

μπορούν να χορηγηθούν 2gr δεσφεροξαμίνης σε ένα 24ωρο σε γυναίκες με 

αυξημένο καρδιακό φορτίο σιδήρου, ώστε να μειωθεί ο κίνδυνος αρρυθμίας ή 

απορρύθμισης της καρδιακής λειτουργίας(27). Στις τελευταίες έρευνες προτείνεται 

με ασφάλεια η χρήση της δεσφεροξαμίνης κατά τη διάρκεια του θηλασμού, αλλά 

είναι λίγες οι έρευνες που έχουν μελετήσει τη μεταφορά της μέσω του μητρικού 

γάλακτος(26). 

 

Επιπλοκές τοκετού 

Όσον αφορά τον τοκετό, οι περισσότερες κυήσεις (περίπου 80%) καταλήγουν σε 

καισαρική τομή(23, 25, 52) , λόγω της μεγάλης συχνότητας κεφαλοπυελικής 

δυσαναλογίας, του κοντού αναστήματος (25), της οστεοπενίας ή οστεοπόρωσης 

(43) και των σκελετικών δυσμορφιών της μητέρας σε συνδυασμό με το φυσιολογικό 

μέγεθος του εμβρύου. Σε μία ιρανική έρευνα από δύο κέντρα, όπου οι γυναίκες 

μεταγγίζονταν και λάμβαναν αγωγή αποσιδήρωσης, το ποσοστό καισαρικών τομών 



35 
 

ήταν 19%(75). Εάν αποφασισθεί φυσιολογικός τοκετός απαιτείται μεγάλη προσοχή 

κατά το τρίτο στάδιο του τοκετού, καθώς αυτή η παρέμβαση αναμένεται να μειώσει 

την απώλεια αίματος(78). 

Γενικά, δεν προτιμάται η γενική αναισθησία λόγω της πιθανότητας επιπλοκών της 

διασωλήνωσης και του αερισμού, εξαιτίας των γναθοπροσωπικών ανωμαλιών(79). 

Η επισκληρίδια αναισθησία χρήζει επίσης προσοχής, λόγω των περιπτώσεων 

σκολίωσης και οστεοπόρωσης(26). Μετά τον τοκετό, συνιστάται η χορήγηση 

αντιβιοτικών λόγω του αυξημένου κινδύνου λοιμώξεων, ιδίως σε γυναίκες που 

υποβλήθηκαν σε σπληνεκτομή(80). 

 

Θηλασμός 

Οι θαλασσαιμικές γυναίκες πρέπει να ενθαρρύνονται στο θηλασμό, εκτός αν είναι 

θετικές σε HIV, ηπατίτιδα C με θετικό RNA ή HbsAg, λόγω του κινδύνου μετάδοσης 

μέσω του μητρικού γάλακτος(27). Πολλές έρευνες έχουν δείξει χαμηλό ποσοστό 

θηλασμού, λόγω της άμεσης ανάγκης έναρξης αγωγής αποσιδήρωσης. 

 

Μέθοδοι αντισύλληψης  

Όσον αφορά τις μεθόδους αντισύλληψης, τα δεδομένα είναι ελάχιστα. Προτείνεται 

μόνο η χορήγηση προγεστερόνης ως από του στόματος αντισυλληπτικό χάπι. Τα 

οιστρογόνα μπορεί να αυξήσουν τον κίνδυνο θρομβοεμβολικού επεισοδίου, ενώ οι 

ενδομήτριες συσκευές πρέπει να αποφεύγονται λόγω του κινδύνου λοιμώξεων(26). 
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Από τις έρευνες που έχουν διεξαχθεί έως σήμερα έχει βρεθεί ότι με την πρόοδο της 

παιδιατρικής και αιματολογικής φροντίδας οι θαλασσαιμικές ασθενείς έχουν 

μεγαλύτερο προσδόκιμο επιβίωσης και βελτιωμένη ποιότητα ζωής σε σχέση με το 

παρελθόν. Έτσι, με μία αυστηρά τηρούμενη θεραπευτική αγωγή, συχνές 

μεταγγίσεις και λήψη αγωγής για απομάκρυνση του σιδήρου, οι γυναίκες αυτές 

μπορούν να επιτύχουν κύηση. 
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Μέθοδοι υποβοηθούμενης αναπαραγωγής 

Ι. Εξωσωματική γονιμοποίηση (IVF) 

Παρ’ όλο που κάποιες γυναίκες επιτυγχάνουν κύηση αυτόματα ή μετά από επαγωγή 

ωοθυλακιορρηξίας με ορμονική αγωγή, σε άλλες απαιτείται τεχνολογία  

υποβοηθούμενης αναπαραγωγής(80). Η εξωσωματική γονιμοποίηση (IVF) αποτελεί 

μέθοδο αναπαραγωγής, η οποία εμφανίζει το πλεονέκτημα της καλύτερης, ανά 

κύκλο, επιτυχίας σε σύγκριση με άλλες μεθόδους. Δεν εμπεριέχει τους κινδύνους 

της χειρουργικής παρέμβασης και μπορεί να υπερκαλύψει άλλους παράγοντες 

υπογονιμότητας (π.χ. ανδρικό παράγοντα). Από την άλλη μεριά, αποτελεί 

ακριβότερη μέθοδο, ανά κύκλο προσπάθειας, έχει αυξημένες πιθανότητες 

πολύδυμης κύησης και πρόκλησης συνδρόμου υπερδιέγερσης ωοθηκών και έχει 

ελαφρώς υψηλότερο απόλυτο κίνδυνο ανεπιθύμητης περιγεννητικής έκβασης από 

ότι η φυσιολογική σύλληψη. Μέσω διακολπικής, κατευθυνόμενης με 

υπερηχογράφημα τεχνικής, αναρροφώνται τα ωάρια από τα ωοθυλάκια. Η 

διαδικασία εκτελείται υπό αναισθησία, 34 - 36 ώρες μετά τη χορήγηση ανθρώπινης 

χοριακής γοναδοτροπίνης(81). Για την επίτευξη της γονιμοποίησης, αφήνονται τα 

ωοκύτταρα μαζί με τα σπερματοζωάρια σε μέσο καλλιέργειας. Για τα ζευγάρια στα 

οποία υπάρχει ήπια ανδρική υπογονιμότητα, η πιθανότητα γονιμοποίησης μπορεί 

να αυξηθεί με επώαση του σπέρματος σε ρυθμιστικά διαλύματα(82).  Η επίπτωση 

της αποτυχίας γονιμοποίησης με φυσιολογικό σπέρμα κυμαίνεται από 4 έως 16% 

και η πιθανότητα επανειλημμένων αποτυχημένων προσπαθειών IVF σε 30%(83). 
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ΙΙ. Ενδοκυτταροπλασματική έγχυση σπέρματος (ICSI) 

Σε περίπτωση αποτυχίας της IVF ή όταν υπάρχει ανδρική υπογονιμότητα 

προτείνεται η ενδοκυτταροπλασματική έγχυση σπερματοζωαρίων (ICSI)(84), η 

χρήση της οποίας οδήγησε σε παρόμοιες πιθανότητες επίτευξης εγκυμοσύνης, 

όπως τα ζευγάρια χωρίς ανδρική υπογονιμότητα. Το ποσοστό γονιμοποίησης με ICSI 

είναι 70%. Αντίθετα, τα ζευγάρια χωρίς ανδρική υπογονιμότητα δεν έχουν να 

επωφεληθούν από την ICSI(85). Αφού επιτευχθεί γονιμοποίηση, γίνεται επιλογή των 

εμβρύων που θα μεταφερθούν, λαμβάνοντας υπόψη κάποια μορφολογικά 

χαρακτηριστικά. Η κύηση διαγιγνώσκεται με αύξηση της τιμής της β-χοριακής 

γοναδοτροπίνης μετά τη μεταφορά του εμβρύου. 

 

ΙΙΙ. Προεμφυτευτική γενετική διάγνωση 

Προεμφυτευτική γενετική διάγνωση (PGD) για μονογονιδιακά νοσήματα και 

αναγκαστική επιλογή της εξωσωματικής γονιμοποίησης ως μεθόδου επίτευξης 

κύησης, γίνεται σε ασθενείς με ομόζυγη β-θαλασσαιμία και όταν ο πατέρας είναι 

ετερόζυγος και το ζευγάρι δεν επιθυμεί διακοπή της κύησης. H PGD έχει ως στόχο 

τον περιορισμό της μετάδοσης του νοσήματος, επιλέγοντας τα ετερόζυγα ως προς 

το γονίδιο έμβρυα προς μεταφορά. 
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IV. Σύνδρομο υπερδιέγερσης ωοθηκών  

Πρέπει να δίνεται έμφαση στην πρόληψη του συνδρόμου υπερδιέγερσης ωοθηκών 

σε γυναίκες που πρόκειται να υποβληθούν σε IVF ή σε επαγωγή ωοθυλακιορρηξίας. 

Για αυτό, η επαγωγή συνιστάται να γίνεται από έμπειρη ομάδα ειδικών. Πρόκειται 

για σύνδρομο το οποίο εμφανίζεται 5-10 ημέρες μετά τη χορήγηση της πρώτης 

δόσης επαγωγής ωοθυλακιορρηξίας και μπορεί να έχει ήπια μορφή, με 

κατακράτηση υγρών, ναυτία, εμέτους, διάρροιες, αύξηση του σωματικού βάρους, 

ήπιο επιγαστρικό άλγος και υποχώρηση εντός μίας εβδομάδας. Η σοβαρή μορφή 

του επιπλέκεται με αναπνευστική, νεφρική ανεπάρκεια και υπογκαιμική καταπληξία 

και μπορεί να οδηγήσει ακόμα και στο θάνατο(86). Η ήπια μορφή εμφανίζεται στο 

25% των ασθενών, ενώ η σοβαρή μορφή στο 0,1-0,2% των κύκλων IVF(87). 

 

V. Ενδομήτρια σπερματέγχυση  

Η ενδομήτρια σπερματέγχυση αποτελεί μία οικονομική διαδικασία επίτευξης 

εγκυμοσύνης, στην οποία τοποθετείται εντός της μήτρας συμπυκνωμένο υψηλής 

κινητικότητας σπέρμα, ώστε να αυξηθούν οι πιθανότητες εγκυμοσύνης. Βασικές 

προϋποθέσεις αποτελούν η ωοθυλακιορρηξία κατά τη διεξαγωγή της διαδικασίας, η 

βατότητα μίας τουλάχιστον σάλπιγγας και η απουσία τεκμηριωμένης ή ύποπτης 

ενεργού τραχηλικής, ενδομήτριας ή πυελικής φλεγμονής. Προτείνεται σε 

περιπτώσεις σεξουαλικών διαταραχών, αποφυγής μετάδοσης σεξουαλικά 

μεταδιδόμενων νοσημάτων, σε διαταραχή της εκσπερμάτισης και σε περιπτώσεις 

χειρουργείου του τραχήλου της μήτρας με ανάπτυξη τραχηλικών συμφύσεων. 
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Μπορεί να προηγηθεί είτε επαγωγή ωοθυλακιορρηξίας με γοναδοτροπίνες, GnRH ή 

κλομιφαίνη είτε φυσική ωοθυλακιορρηξία. Τα ποσοστά επιτυχίας μειώνονται μετά 

τον τρίτο κύκλο, ανεξάρτητα από τη μέθοδο επαγωγής ωοθυλακιορρηξίας(88). 

 

VI. Δωρεά σπέρματος ή ωοκυττάρων  

Εάν και οι δύο γονείς είναι ομόζυγοι για τη β-Θαλασσαιμία, προτείνεται η χρήση 

γαμετών από δότες. Προτιμάται η δωρεά σπέρματος λόγω της διαθεσιμότητας σε 

τράπεζες σπέρματος, εν αντιθέσει με τη δωρεά ωοκυττάρων που αποτελεί 

πολύπλοκη διαδικασία με απρόβλεπτο ποσοστό επιτυχίας (89). 
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Ειδικό Μέρος 
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Σκοπός της μελέτης 

Σκοπό της μελέτης  αποτελεί η καταγραφή και η ανάλυση δεδομένων που αφορούν 

τη γονιμότητα των γυναικών που πάσχουν από ομόζυγη β-Μεσογειακή Αναιμία  και 

παρακολουθούνται στη Μονάδα Μεσογειακής Αναιμίας της  Α’Παθολογικής 

Κλινικής του ΠΓΝ ΑΧΕΠΑ. 

 

Ασθενείς και μέθοδοι  

Στην παρούσα αναδρομική μελέτη καταγράφουμε τα δεδομένα που αφορούν  την 

χρονική στιγμή έναρξης της έμμηνης ρύσης, την ορμονική κατάσταση, την 

προσπάθεια για γονιμότητα και τα αποτελέσματά τους, καθώς και τη διαχείριση και 

την έκβαση 45 περιπτώσεων εγκυμοσύνης σε 26 γυναίκες με ομόζυγη β-

Μεσογειακή αναιμία, που παρακολουθούνται στη μονάδα Μεσογειακής Αναιμίας, 

της Α’ Παθολογικής Κλινικής του Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου ΑΧΕΠΑ. 

Αναλυτικότερα, καταγράφεται και αναλύεται το ατομικό ιστορικό, η κατάσταση 

γονιμότητας των γυναικών σε συνδυασμό με τον έλεγχο για ικανότητα 

τεκνοποίησης των ανδρών, οι μέθοδοι σύλληψης, η πορεία της κύησης και οι 

επιπλοκές της και οι μέθοδοι τοκετού και οι επιπλοκές του. 
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Μεθοδολογία 

Ι. Προγεννητική συμβουλευτική  

Αρχικά ελέγχθηκαν όλοι οι σύζυγοι των γυναικών για β-Θαλασσαιμία, καθώς έγινε 

προγεννητική συμβουλευτική. 

 

ΙΙ. Κατάσταση γυναικών πριν την προσπάθεια τεκνοποίησης 

1. Έμμηνος ρύση και διαταραχές της 

Αρχικά καταγράφηκε η χρονική στιγμή στην οποία οι γυναίκες με ομόζυγη β-

Θαλασσαιμία εμφάνισαν έμμηνο ρύση και εάν είχαν πρωτοπαθή αμηνόρροια 

(δηλαδή εάν εμφάνισαν έμμηνη ρύση υποβοηθούμενη με γοναδοτροπίνες) ή 

δευτεροπαθή (δηλαδή η έμμηνος ρύση ξεκίνησε αυτόματα χωρίς αγωγή και έπειτα 

διακόπηκε). 

 

2. Ατομικό αναμνηστικό 

Καταγράφηκαν δεδομένα που αφορούν άλλες παθολογικές καταστάσεις, όπως τη 

σπληνεκτομή, το ιστορικό χολολιθίασης ή νεφρολιθίασης. 

 

3. Έλεγχος φορτίου σιδήρου 

Από το ιστορικό των ασθενών συλλέχθηκαν δεδομένα που αφορούσαν το φορτίο 

σιδήρου στο αίμα, στην καρδιά, στο ήπαρ και στους ενδοκρινείς αδένες. Πιο 
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συγκεκριμένα, έγινε μέτρηση της φερριτίνης ορού κάθε μήνα, της συγκέντρωσης 

σιδήρου στην καρδιά με ηλεκτροκαρδιογράφημα, υπερηχοκαρδιογράφημα και 

μαγνητική τομογραφία καρδιάς. MRIT2* κάτω από 20ms (milliseconds) θεωρήθηκε 

ενδεικτικό για μυοκαρδιακή υπερφόρτωση σιδήρου και κάτω από 10ms ενδεικτικό 

για σοβαρό καρδιακό φορτίο σιδήρου. Έγινε έλεγχος των ηπατικών παραμέτρων, 

τρανσαμινασών, υπερηχογράφημα και MRI άνω κοιλίας για τον έλεγχο κίρρωσης, 

νεφρολιθίασης ή χολολιθίασης για την πιθανή υποβολή σε χολοκυστεκτομή πριν 

την κύηση. MRIT2* κάτω από 6,3ms θεωρήθηκε ενδεικτικό για ήπια αύξηση 

φορτίου σιδήρου ήπατος, ενώ τιμές κάτω από 1,4 ms για σοβαρή αύξηση. 

 

4. Έλεγχος λοιμώξεων και ενδοκρινικών διαταραχών 

Ελέγχθηκαν αντισώματα για ερυθρά, CMV, Toxoplasma, σύφιλη, HCV, HBV, HIV και 

αυστραλιανό αντιγόνο. Επίσης, σε όλες τις γυναίκες έγινε έλεγχος θρομβοφιλίας 

(VLeiden Factor, Prothrombin 20210 G>A, MTHFRC677T, Antithrombin III, Protein S, 

Protein C). Αξιολογήθηκε η θυρεοειδική λειτουργία με τη μέτρηση της TSH, έγινε 

έλεγχος για σακχαρώδη διαβήτη με τη μέτρηση της γλυκόζης αίματος και για 

οστεοπόρωση με μέτρηση της οστικής πυκνότητας.  

 

5. Διακοπή αγωγής αποσιδήρωσης 

Η αγωγή για απομάκρυνση σιδήρου διακόπηκε σε όλες τις εγκύους, εκτός από δύο 

γυναίκες, οι οποίες συνέχιζαν να λαμβάνουν την αγωγή, για προσωπικούς λόγους. 
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III. Υπολογισμός μεταγγίσεων 

Μετρήθηκε το σύνολο τον μεταγγίσεων που έλαβαν οι γυναίκες καθ’ όλη τη 

διάρκεια της κύησης (εκφρασμένο σε γραμμάρια) και έγινε έλεγχος για 

αλλοανοσοποίηση. 

 

IV. Καταγραφή παραμέτρων κύησης /τοκετού  

Τέλος αξιολογήθηκε η μέθοδος σύλληψης, η εξέλιξη της κύησης και οι επιπλοκές 

της, οι μέθοδοι τοκετού καθώς και η έναρξη θηλασμού. 

 

Αποτελέσματα 

Ι. Έμμηνος ρύση 

Από τις 45 γυναίκες της μονάδας Μεσογειακής Αναιμίας (ΜΜΑ), οι 29 εμφάνισαν 

έμμηνη ρύση χωρίς την ανάγκη έναρξης ορμονικής αγωγής, και η μέση ηλικία τους 

ήταν 13,3 ετών. Έντεκα από αυτές έλαβαν ορμονοθεραπεία για δευτεροπαθή 

αμηνόρροια (24%). Δεκαοχτώ γυναίκες δεν είχαν διαταραχές έμμηνης ρύσης 

(40,5%). Δεκαέξι γυναίκες είχαν πρωτοπαθή αμηνόρροια και έχρηζαν θεραπείας 

υποκατάστασης για την έναρξη έμμηνης ρύσης (35,5%). Στις γυναίκες αυτές, 

παρουσιάσθηκε έμμηνος ρύση στην ηλικία των 16,5 ετών κατά μέσο όρο. 
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II. Προγεννητική συμβουλευτική 

Από όλους τους συζύγους που ελέγχθηκαν για ετεροζυγωτία για το γονίδιο της β-

θαλασσαιμίας, κανείς δεν έφερε τη μετάλλαξη. 

 

III. Κατάσταση γονιμότητας γυναικών 

Τριάντα μία από τις 45 γυναίκες της μονάδας επιχείρησαν κύηση. Οι 26 από τις 31 

αυτές γυναίκες πραγματοποίησαν κύηση, αλλά μόνο οι 24 κατάφεραν να 

τεκνοποιήσουν λόγω αυτόματων αποβολών. 

 

IV. Κατάσταση γονιμότητας ανδρών 

Από τις 7 γυναίκες που παραμένουν άτεκνες, οι σύζυγοι δύο εξ αυτών είχαν 

παθολογικό σπέρμα. 

 

V. Ατομικό ιστορικό γυναικών πριν την κύηση 

Από τις 26 γυναίκες με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία που πραγματοποίησαν κύηση, η 

μέση τιμή ηλικίας έναρξης της πρώτης κύησης ήταν 31,4 ετών. Όλες οι γυναίκες 

λάμβαναν συχνά μεταγγίσεις από την ηλικία των 22 μηνών κατά μέσο όρο, ενώ 

θεραπεία αποσιδήρωσης ξεκίνησαν στην ηλικία των 8,8 ετών. Από αυτές, 14 

λάμβαναν αγωγή με δεσφεροξαμίνη, 9 με δεσφεροξαμίνη και δεφεριπρόνη και μία 
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με δεφερασιρόξη. Στον Πίνακα 1 απεικονίζεται το ατομικό ιστορικό των γυναικών 

με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία πριν την κύηση. 

 

 

Επτά από τις 26 γυναίκες είχαν υποβληθεί σε σπληνεκτομή πριν την έναρξη κύησης, 

δεκατέσσερις είχαν χολολιθίαση σε έλεγχο με υπερηχογράφημα άνω κοιλίας και 8 

από αυτές υποβλήθηκαν σε χολοκυστεκτομή. Τρείς εκ των γυναικών είχαν παλαιά 

λοίμωξη με ΗΒV. Σε εννιά γυναίκες βρέθηκαν θετικά αντισώματα Anti-HCV και τρεις 

από αυτές είχαν θετικό HCV-RNA. Μια γυναίκα είχε θετικά αντισώματα Anti-HIV. Σε 

δέκα γυναίκες διαπιστώθηκε οστεοπενία. Διαταραγμένη ανοχή γλυκόζης είχαν δύο 

γυναίκες ενώ σακχαρώδη διαβήτη τέσσερις. Έξι ασθενείς εμφάνισαν 

υποθυρεοειδισμό πριν την κύηση. Πέντε ασθενείς ήταν ετεροζυγώτες για το γονίδιο 

ανεπάρκειας ρεδουκτάσης μεθυλενοτετραϋδροφιλικού (MTHFR) ενώ δύο ήταν 

ομοζυγώτες. 

 

0.00% 20.00% 40.00% 60.00% 80.00% 100.00%

Σπληνεκτομή

Χολολιθίαση

Νεφρολιθίαση

Οστεοπενία-Οστεοπόρωση

Υποθυρεοειδισμός

Διαταραχή ανοχής γλυκόζης

Διαβήτης

LVEF κάτω από 45%

Anti-HCV+

HCV-RNA+

Anti-HBc+

Anti-HIV+

Συχνότητα

Πίνακας 1. Ατομικό ιατρικό ιστορικό 26 γυναικών με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία πριν την κύηση.  
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VI. Σύλληψη 

Από τις 45 κυήσεις που επιτεύχθηκαν, η σύλληψη ήταν αυτόματη στις 24. Αυτές οι 

αυτόματες κυήσεις προήλθαν από 11 ευμηνορροϊκές γυναίκες, δύο με πρωτοπαθή 

και μια με δευτεροπαθή αμηνόρροια. Εφτά κυήσεις επιτεύχθηκαν μετά από 

διέγερση με γοναδοτροπίνες. 

Ενδομήτρια σπερματέγχυση υλοποιήθηκε σε εννέα περιπτώσεις κυήσεων, ενώ 

εξωσωματική γονιμοποίηση με εμβρυομεταφορά σε πέντε περιπτώσεις (λόγω 

επανειλημμένων αποτυχιών ενδομήτριας σπερματέγχυσης). Παρατηρήθηκε ένα 

περιστατικό συνδρόμου υπερδιέγερσης ωοθηκών.

 

Εικόνα 2. Το γράφημα εκφράζει το ποσοστά των διαφόρων μεθόδων κύησης. 

 

VII. Πορεία και εξέλιξη της κύησης 

Ο πίνακας 2 παρουσιάζει τις επιπλοκές της κύησης. Παρατηρήθηκαν πέντε 

περιστατικά προεκλαμψίας, μια περίπτωση κολικού νεφρού, η οποία είχε 

νεφρολιθίαση σε υπερηχογραφικό έλεγχο πριν την κύηση, και μια περίπτωση 

κολικού χοληφόρων, η οποία υπέστη χολοκυστεκτομή πριν την εγκυμοσύνη. Δεν 

παρατηρήθηκαν περιστατικά θρομβώσεων κατά την κύηση ή τη λοχεία, παρ’ όλο 

45 κυήσεις

Αυτόματα

24 (53,3%)

Μετά από διέγερση 
με γοναδοτροπίνες

7 (15,6%)

Ενδομήτρια 
σπερματέγχυση

9 (20%)

Εξωσωματική 
γονιμοποίηση

5 (11,1%)
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που διαπιστώθηκαν περιπτώσεις με μετάλλαξη του γονιδίου MTHFR(7), χαμηλή 

πρωτεΐνη C (9 ασθενείς) και χαμηλή πρωτεΐνη S (13 ασθενείς). Στο σύνολο, εννέα 

ασθενείς είχαν περισσότερες από δύο μεταλλάξεις ταυτόχρονα. Η μέση τιμή του 

κλάσματος εξώθησης της αριστερής κοιλίας ήταν 70,5% πριν την κύηση και 71% σε 

έλεγχο μετά τον τοκετό. MRI Τ2* υπήρχε στις περισσότερες από τις ασθενείς σε 

έλεγχο ρουτίνας πριν την κύηση και η μέση τιμή των μετρήσεων ήταν 24,8 ms ενώ 

μετά την κύηση η μέση τιμή ήταν στα 20,3 ms. Καρδιαγγειακά συμβάντα δεν 

παρατηρήθηκαν. 

Επιπλοκές κύησης Αριθμός κυήσεων 

Προεκλαμψία 5 

Κολικός νεφρού 1 

Κολικός χοληφόρων 1 

Ουρολοίμωξη 1 

Θρόμβωση - 

Πρόωρα νεογνά 12 

Αυτόματες αποβολές 10 

Ενδομήτριος θάνατος 1 
 

 

Όσον αφορά την απεικόνιση του ήπατος με MRIT2*, η μέση τιμή ήταν 6,9 ms πριν 

την κύηση ενώ κατέβηκε στα 2,7 ms σε έλεγχο που έγινε μετά την κύηση. Δέκα από 

τις 45 κυήσεις (22,2%) οδηγήθηκαν σε αυτόματη αποβολή. Δύο γυναίκες (4,4%) 

απέβαλαν διότι συνέχιζαν να λαμβάνουν αγωγή αποσιδήρωσης κατά την κύηση. 

Επίσης υπήρχε ένας ενδομήτριος θάνατος (2,2%). Το ποσοστό των αποβολών 

συνάδει με αυτό που αναφέρεται στη βιβλιογραφία και κυμαίνεται από 9 έως 33%. 

Οι υπόλοιπες 32 κυήσεις (71,1%) οδήγησαν στη γέννηση 34 νεογνών, από τα οποία, 

τα έξι προέρχονταν από δίδυμη κύηση, το ένα από τρίδυμη κύηση (δύο μειώσεις) 

Πίνακας 2. Επιπλοκές κύησης. 
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και το ένα νεογνό από τετράδυμη κύηση (δύο μειώσεις και ένας ενδομήτριος 

θάνατος).  

 

VIII. Επιπλοκές τοκετού 

Από τις 32 κυήσεις που ολοκληρώθηκαν, στις 31 επιτεύχθηκε τοκετός με καισαρική 

τομή. Από τις 31 αυτές κυήσεις, στις 26 έγινε καισαρική εξαιτίας μαιευτικών λόγων, 

μια γυναίκα εμφάνισε αρρυθμία στο τρίτο τρίμηνο και κατέληξε σε πρόωρο τοκετό 

με καισαρική, μία ήταν θετική για HIV, ενώ τρεις γυναίκες επέλεξαν την καισαρική 

ως μέθοδο τοκετού για προσωπικούς λόγους. Με φυσιολογικό τοκετό γέννησε μόνο 

μια γυναίκα. 

Περιγεννητικά, στις είκοσι από τις 45 κυήσεις έγινε λήψη χαμηλού μοριακού 

βάρους ηπαρίνης ενώ στις δέκα ακετυλοσαλικυλικό οξύ. 

Είκοσι δύο νεογνά (64,7%) ήταν τελειόμηνα και δώδεκα (35,3%) πρόωρα, επτά από 

τα οποία ήταν λόγω πολύδυμης κύησης. Με τον όρο τελειόμηνα εννοούμε τη 

γέννηση ενός νεογνού μετά την 37η εβδομάδα της κύησης, ενώ με τον όρο πρόωρα 

πριν την 37η εβδομάδα. Ήταν αναγκαία η εισαγωγή πέντε πρόωρων νεογνών σε 

μονάδα εντατικής νοσηλείας νεογνών (ΜΕΝΝ) εξαιτίας του χαμηλού βάρους 

γέννησης τους, ένα εκ των οποίων άνηκε σε τρίδυμη κύηση (με μείωση των 

υπολοίπων δύο εμβρύων) και ένα σε δίδυμη κύηση, στο οποίο παρατηρήθηκε και 

υπογλυκαιμία. Δύο τελειόμηνα νεογνά έπρεπε να νοσηλευτούν στη μονάδα, το ένα 

λόγω αναπνευστικής δυσχέρειας και το δεύτερο εξαιτίας της υπογλυκαιμίας που 

παρουσίασε. 
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IX. Θηλασμός 

Ο θηλασμός ξεκίνησε άμεσα μετά τον τοκετό σε 19 νεογνά (59,4%). Σε πέντε νεογνά 

διακόπηκε στους 3-5 μήνες λόγω ανάγκης έναρξης αγωγής αποσιδήρωσης στη 

μητέρα, σε ένα στις 40 ημέρες λόγω εμφάνισης μαστίτιδας της μητέρας, σε τρία 

λόγω άλλης λοίμωξης της μητέρας εντός 6 μηνών και σε ένα στις 10 ημέρες λόγω 

πιθανής αλλεργίας του νεογνού σε ηπαρίνη χαμηλού μοριακού βάρους που 

λάμβανε η γυναίκα. Σε τέσσερα διακόπηκε λόγω επιθυμίας της μητέρας. Από τα 

νεογνά που δεν θήλασαν, σε τρεις μητέρες είχε ανευρεθεί θετικό HCV-RNA στο 

παρελθόν, ενώ μια μητέρα είχε αναπτύξει θετικά Anti-HCV κατά την κύηση. 

Παρ’ όλο που σε τρείς γυναίκες πριν την κύηση είχε βρεθεί θετικό HCV-RNA, κανένα 

από τα νεογνά που ελέγχθηκαν για αντισώματα HCV και RNA δεν ήταν θετικό. Το 

ίδιο ισχύει και για τη γυναίκα με θετικά Anti-HIV, στο νεογνό της οποίας δεν 

ανευρέθησαν. 

 

X. Μεταγγίσεις, φορτίο σιδήρου και αποσιδήρωση 

Τόσο πριν την έναρξη κύησης όσο και κατά τη διάρκεια της κύησης καθώς και μετά 

την επίτευξη του τοκετού έγιναν τακτικές μετρήσεις φερριτίνης ορού. Η διάμεση 

τιμή φερριτίνης στις γυναίκες πριν την κύηση ήταν 1.207ng/ml, ενώ κατά τη 

διάρκεια της εγκυμοσύνης με την αυξημένη συχνότητα μεταγγίσεων και την άμεση 

διακοπή της θεραπείας αποσιδήρωσης η φερριτίνη ανέβηκε κατά 142 μονάδες 

δηλαδή 1.349ng/ml, ενώ μετά τον τοκετό η διάμεση τιμή ανήλθε στα 2.456 ng/ml. Ο 

αριθμός των γυναικών που μελετήθηκαν δεν ήταν αρκετός ώστε να γίνει στατιστική 

ανάλυση των αποτελεσμάτων.  
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Συζήτηση 

Η παρούσα αναδρομική μελέτη αναδεικνύει έναν μεγάλο αριθμό επιτυχών 

κυήσεων σε γυναίκες με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία, παρά την ανάγκη διέγερσης 

ωοθηκών, σε μεγάλο βαθμό, για την επίτευξή της. Από το σύνολο των γυναικών, με 
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ομόζυγη β-Θαλασσαιμία, 40,5% είχαν φυσιολογική έμμηνη ρύση, 35,5% είχαν 

πρωτοπαθή αμηνόρροια ενώ 24% δευτεροπαθή. Οι Shamshirsaz και συν., σε μια 

ιρανική έρευνα, αναφέρουν ποσοστό 32,8% με πρωτοπαθή αμηνόρροια και 5% με 

δευτεροπαθή(90). Από τις 31 γυναίκες που επιχείρησαν κύηση, σε 26 (84%) αυτή 

ήταν εφικτή  ενώ 7 (22%) γυναίκες παραμένουν ακόμα άτεκνες. Για αυτό 

ευθύνονται διάφοροι παράγοντες. Δύο από τις 26 γυναίκες είχαν αυτόματη 

αποβολή. Οι άνδρες δύο γυναικών ήταν υπογόνιμοι, ενώ η μια από αυτές έχει 

ιστορικό θρομβοφιλίας. Οι υπόλοιπες τρεις γυναίκες είχαν αποτυχημένες 

προσπάθειες με την παραδοσιακή μέθοδο, με διέγερση ή σπερματέγχυση. Είναι 

προφανής η συμβολή και άλλων παραγόντων στην αδυναμία επίτευξης κύησης. 

Οι επιπλοκές της κύησης και του τοκετού που αναφέρονται στη βιβλιογραφία 

αφορούν το υψηλό ποσοστό του συνδρόμου υπερδιέγερσης ωοθηκών, τις κρίσεις 

υπερσπληνισμού, την επιδείνωση της καρδιακής λειτουργίας, τις ανώμαλες 

προβολές εμβρύου και τις αυτόματες αποβολές. Ο κίνδυνος για το σύνδρομο 

υπερδιέγερσης ωοθηκών είναι στις μέρες μας μικρότερος, λόγω της καλύτερης 

κατανόησης της επίδρασης των γοναδοτροπινών στο αναπαραγωγικό σύστημα των 

γυναικών με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία. Ωστόσο, η κύρια συνέπεια της διέγερσης 

ωοθηκών αφορά τον υψηλό αριθμό των δίδυμων και τρίδυμων κυήσεων, και τον 

δυνητικό κίνδυνο που σχετίζεται με τις πολύδυμες κυήσεις. Στη μελέτη μας το 

ποσοστό των αυτόματων αποβολών ήταν 22% και είναι συγκρίσιμο με αυτό που 

αναφέρεται στη βιβλιογραφία, το οποίο κυμαίνεται από 9 μέχρι 33%(26, 37, 53). 

Επίσης, παρατηρήθηκε αυξημένος αριθμός  πρόωρων τοκετών και αυξημένος 

αριθμός αποβολών που αφορούσε κυρίως πολύδυμες κυήσεις.  
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Η καρδιακή λειτουργία δεν επηρεάστηκε κατά τη διάρκεια της κύησης και αυτό 

εξηγείται από το καλό καρδιακό προφίλ όλων των ασθενών πριν τη σύλληψη. 

Παρατηρήθηκε, ωστόσο, γρήγορη αύξηση του φορτίου σιδήρου στις γυναίκες αυτές 

λόγω αυξημένης ανάγκης για μετάγγιση και διακοπής της αγωγής αποσιδήρωσης. 

Έχοντας υπόψη τους κινδύνους που αποφέρει το αυξημένο φορτίο σιδήρου στην 

εγκυμοσύνη, συνιστάται, οι γυναίκες με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία, οι οποίες 

επιθυμούν να κυοφορήσουν, να υποβάλλονται σε έναν πλήρη έλεγχο του 

οργανικού φορτίου σιδήρου, που περιλαμβάνει και διενέργεια MRIT2* πριν την 

κύηση(25). Επειδή πολλοί είναι οι παράγοντες που μπορούν να επηρεάσουν την 

καρδιακή λειτουργία κατά τη διάρκεια της κύησης (π.χ. ο αυξημένος όγκος 

πλάσματος, οι αλλαγές στην αρτηριακή πίεση και τον καρδιακό ρυθμό, το καρδιακό 

μεταφορτίο, η διακοπή της αγωγής αποσιδήρωσης), σε ασθενείς με σοβαρό 

μυοκαρδιακό φορτίο, η σύλληψη πρέπει να καθυστερήσει έως ότου περάσει μια 

εύλογη περίοδος εντατικής θεραπείας απομάκρυνσης του φορτίου αυτού(25). Στην 

έρευνά μας, δύο γυναίκες οι οποίες λάμβαναν αγωγή αποσιδήρωσης κατά την 

έναρξη της κύησης απέβαλαν, γεγονός που ενισχύει την άποψη ότι η δεφεριπρόνη 

και η δεφερασιρόξη έχουν τερατογόνο δράση. Έτσι, η διακοπή της αγωγής αυτής θα 

πρέπει να συνιστάται με την έναρξη της κύησης. 

Όπως αναμενόταν, με τη διακοπή της αγωγής αποσιδήρωσης και λόγω των 

αυξημένων αναγκών μετάγγισης, παρατηρήθηκε αύξηση της φερριτίνης ορού 

σχεδόν σε όλες τις περιπτώσεις, με ευρεία διακύμανση. Ανεξάρτητα από αυτό, δεν 

έχουν παρατηρηθεί δευτεροπαθείς επιπλοκές από το αυξημένο φορτίο σιδήρου 

καθ’ όλη τη διάρκεια της κύησης. 
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Θα πρέπει να υπογραμμίσουμε επίσης ότι στη μελέτη μας η επιλογή της καισαρικής 

τομής ήταν αρκετά υψηλότερη (σε 31 από τις 32 γυναίκες, ποσοστό 96,7%) σε 

σχέση με αυτή που καταγράφεται στη βιβλιογραφία (80%), εξαιτίας των μαιευτικών 

επιπλοκών (24,26,53). 

Ο θηλασμός ξεκίνησε άμεσα στο 59,4% των νεογνών. Το ποσοστό αυτό ήταν 

μικρότερο από ότι στο γενικό πληθυσμό, όπου το 81% των γυναικών ξεκινούν 

άμεσα τον θηλασμό(25). Αυτό εξηγείται μερικώς από την ανάγκη έναρξης 

θεραπείας αποσιδήρωσης με δεφεριπρόνη και δεφερασιρόξη, φάρμακα που 

αντενδείκνυνται κατά τη διάρκεια της κύησης. Ωστόσο, μεγάλο ποσοστό του 

ιατρικού προσωπικού πιστεύει αβάσιμα ότι ο θηλασμός σχετίζεται με αυξημένο  

κίνδυνο μετάδοσης ιογενούς ηπατίτιδας. 

Η εγκυμοσύνη σε γυναίκες με ομόζυγη β-Θαλασσαιμία φαίνεται τελικά να είναι 

ασφαλής και η ευνοϊκή της έκβαση προϋποθέτει την καλή συνεργασία 

αιματολόγου, γυναικολόγου, καρδιολόγου και ενδοκρινολόγου. Έτσι, μεγάλος 

αριθμός των γυναικών αυτών μπορούν να τεκνοποιήσουν. Ο υπογοναδοτροπικός 

υπογοναδισμός αποτελεί την κύρια υποκείμενη παθολογική κατάσταση στις 

γυναίκες με ομόζυγη β-μεσογειακή αναιμία ενώ, οι γονάδες είναι άθικτες οπότε η 

γονιμότητα είναι επανορθώσιμη. Οι επιπλοκές της κύησης είναι αρκετές και ο 

κίνδυνος αποβολών αυξημένος. Απαιτούνται περισσότερες, μεγαλύτερες και πιο 

λεπτομερείς έρευνες, οι οποίες να εστιάζουν στην αγωγή αποσιδήρωσης κατά τη 

διάρκεια της κύησης και στη μείωση των επιπλοκών. 
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