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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

   O περιορισμός της εμβρυικής ανάπτυξης (IUGR, FGR), επηρεάζει το 5-10% όλων 

των κυήσεων. Αποτελεί την δεύτερη κύρια αιτία περιγεννητικής θνησιμότητας καθώς 

και ευθύνεται για το 30% των ενδομήτριων εμβρυικών θανάτων. Επιπλέον έχει 

συσχετιστεί με πρόωρο τοκετό και περιγεννητική ασφυξία. Έμβρυα με περιορισμό 

στην ανάπτυξη, βρίσκονται σε μεγαλύτερο κίνδυνο για περιγεννητική νοσηρότητα και 

θνησιμότητα, μειωμένη νευρολογική και γνωστική ανάπτυξη κατά την παιδική ηλικία 

και εφηβεία, καθώς και καρδιαγγειακές και ενδοκρινολογικές διαταραχές κατά την 

ενήλικη ζωή. Γίνεται επομένως αντιληπτή η μεγάλη ανάγκη για ύπαρξη μοντέλων 

πρόβλεψης των FGR εμβρύων. 

   Η οντότητα του περιορισμού της εμβρυικής ανάπτυξης χαρακτηρίζει τις περιπτώσεις 

εκείνων των εμβρύων που δεν επιτυγχάνουν να εκπληρώσουν το αναπτυξιακό 

δυναμικό τους, εξαιτίας πλακουντιακής ανεπάρκειας. Ωστόσο στην κλινική πράξη τα 

FGR έμβρυα είναι δύσκολο να καθοριστούν, μιας και δεν υπάρχει κάποιο gold standard 

κριτήριο. Μία από τις μεγαλύτερες δυσκολίες είναι η διάκριση των  ΄΄μικρών για την 

ηλικία κύησης εμβρύων (SGA)΄΄, τα οποία είναι φυσιολογικά μικρά και υγιή, με τα 

FGR έμβρυα στα οποία υπάρχει κάποιου βαθμού πλακουντιακή βλάβη και αυξημένος 

κίνδυνος για δυσμενή περιγεννητικά συμβάντα. 

   Κατά καιρούς πολλοί ερευνητές έχουν χρησιμοποιήσει διαφορετικούς ορισμούς με 

βάση υπερηχογραφικά ευρήματα για να καθορίσουν τα FGR έμβρυα. Το 2016 διεξήχθη 

μια πολυκεντρική και διεθνής μελέτη, όπου ειδικοί για την ενδομήτρια καθυστέρηση 

της ανάπτυξης όρισαν ότι το διαχωριστικό όριο μεταξύ πρώιμου και όψιμου FGR είναι 

οι 32 εβδομάδες. Έτσι σαν πρώιμο FGR (<32 εβδ.) επί απουσίας εμβρυικών 

δυσπλασιών ορίστηκε το έμβρυο με EFW(ή AC)< 3η Ε.Θ.   ή    EFW(ή AC)<10η Ε.Θ. 

ΚΑΙ UA-PI ή UMBA-PI >95η Ε.Θ. Σαν όψιμο FGR (>32 εβδ.) επί απουσίας 

εμβρυικών δυσπλασιών ορίστηκε το έμβρυο με EFW(ή AC)< 3η Ε.Θ.   ή   2 από 3 

επόμενα κριτήρια: α) EFW(ή AC)<10η Ε.Θ. β)CPR <5η Ε.Θ. ή UMBA-PI >95η Ε.Θ. 

γ) πτώση πάνω από 50 Ε.Θ.[4] Ο καθορισμός των ορίων αυτών είναι θεμελιώδης για 

την διάκριση των εμβρύων εκείνων που κινδυνεύουν από περιγεννητικά συμβάματα. 

   Στη μελέτη αυτή θα πραγματοποιηθεί μια εκτενής βιβλιογραφική ανασκόπηση 

προκειμένου να αναδειχθούν τα διεθνή μοντέλα πρόβλεψης της ενδομήτριας 

καθυστέρησης της ανάπτυξης καθώς και να τονιστούν οι τελευταίες μελέτες και τα νέα 

δεδομένα πάνω στο συγκεκριμένο θέμα. 

   Θεωρώ καθήκον μου να εκφράσω την ευγνωμοσύνη μου και τις θερμές μου 

ευχαριστίες στον Καθηγητή Μαιευτικής και Γυναικολογίας κ. Γεώργιο Μακρυδήμα, 

για την αμέριστη στήριξη και την πολύτιμη καθοδήγηση που μου προσέφερε καθ’ όλο 

το χρονικό διάστημα της συγκεκριμένης εργασίας. Επιπλέον θα ήθελα να ευχαριστήσω 

θερμά τους καθηγητές κ. Ζηκόπουλο και κ. Σωτηριάδη για την συμπαράστασή τους 

και τις πολύτιμες συμβουλές τους. 
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ΕΥΡΕΤΗΡΙΟ ΣΥΝΤΟΜΟΓΡΑΦΙΩΝ 

Συντομογραφία Επεξήγηση 

AB-EDF Absent end-diastolic flow 

AC Abdominal circumference- 

AGA Appropriate for gestational age 

ART Assisted reproductive technology 

BPD Biparietal diameter 

BPS Biophysical Profile Score 

BW Birth weight 

CPR Cerebro-placental ratio 

CRL Crown-rump lenght 

CTG Cardiotocography 

DV Ductus venosus 

EDD Estimated delivery day 

EFW Estimated fetal weight 

FGR Fetal growth restriction 

FL Femus length 

FMF Fetal medicine foundation 

HC Head circumference 

LMP Last menstrual period 

MCA Middle cerebral artery 

NST Non-stress test 

PAPP-A Pregnancy associated plasma protein-A 

PI Pulsatility Index 

PLGF Placental growth factor 

R-EDF Reversed end-diastolic flow 

SGA Small for gestational age 

STV Short term variation 

UmbArt Umbilical artery 
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ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ- ΕΠΙΠΛΟΚΕΣ  

   Αρκετές μελέτες τα τελευταία χρόνια έχουν καταδείξει ότι τα έμβρυα με χαμηλό 

βάρος (<10η Ε.Θ.) βρίσκονται σε αυξημένο κίνδυνο τόσο για αιφνίδιο ενδομήτριο 

θάνατο (stillbirth), όσο και για περιγεννητική νοσηρότητα και θνητότητα, και ειδικά 

αυτά με βάρος γέννησης <3η Ε.Θ. να διατρέχουν τον υψηλότερο κίνδυνο, όταν 

πρόκειται για τελειόμηνες κυήσεις (>37εβδ.) [1,2]. Αντίθετα, δεν υπάρχει κάποιο  

συγκεκριμένο όριο βάρους γέννησης για τη νεογνική νοσηρότητα ή θνησιμότητα 

μεταξύ των πρόωρων βρεφών (τοκετός <36εβδ.) [1]. Πράγματι, όσον αφορά τα έμβρυα 

που βιώνουν πρόωρο τοκετό, ο κίνδυνος δυσμενών εκβάσεων, όπως η αναπνευστική 

δυσχέρεια και ο νεογνικός θάνατος, αυξάνεται συνεχώς με τη μείωση των καμπυλών 

βάρους γέννησης [1]. Ανάλογα με τον ορισμό που χρησιμοποιείται, η ενδομήτρια 

καθυστέρηση της ανάπτυξης περιπλέκει το 3-9% όλων των κυήσεων σε χώρες υψηλού 

εισοδήματος, αλλά η συχνότητα εμφάνισης αναμένεται μέχρι και έξι φορές μεγαλύτερη 

σε χώρες χαμηλού εισοδήματος, έτσι ώστε η ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης 

να μπορεί να επηρεάσει παγκοσμίως έως και 30 εκατομμύρια βρέφη ετησίως [2]. Στις 

τελειόμηνες κυήσεις, τα έμβρυα με χαμηλό βάρος (<3η Ε.Θ.) σε σχέση με τα έμβρυα 

με κανονικό βάρος (>10η Ε.Θ.) έχουν μεγαλύτερη πιθανότητα για αιφνίδιο ενδομήτριο 

θάνατο-stillbirth [2,3,4], μεγαλύτερο κίνδυνο να εμφανίσουν χαμηλό (< 3) Apgar score 

στα πρώτα 5 λεπτά [1,3], έχουν μεγαλύτερο κίνδυνο για σοβαρή οξέωση (umbilical 

artery PH<7) [1] και μεγαλύτερο κίνδυνο για εμφάνιση σπασμών κατά το πρώτο 

εικοσιτετράωρο της νεογνικής ζωής [1]. Τα ποσοστά νεογνικής σήψης, νεκρωτικής 

εντεροκολίτιδας, συνδρόμου αναπνευστικής δυσχέρειας και νεογνικού θανάτου είναι 

επίσης σημαντικά αυξημένα στα έμβρυα με χαμηλό βάρος (<3η ΕΚ.Θ.) [4]. Στην 

πραγματικότητα στη βιβλιογραφία αναφέρεται χαρακτηριστικά ότι η επίπτωση του 

νεογνικού θανάτου είναι 10 φορές μεγαλύτερη στα έμβρυα με χαμηλό βάρος (<3η 

ΕΚ.Θ.) σε σχέση με τα έμβρυα της ομάδας ελέγχου με κανονικό βάρος (>10η ΕΚ.Θ.) 

[1]. Το 2012 από Thilaganathan et al. δημοσιεύτηκε το πρώτο systematic review στη 

βιβλιογραφία σχετικά με την μετέπειτα νευροαναπτυξιακή  των εμβρύων με χαμηλό 

βάρος γέννησης. Κατά την μελέτη αυτή, τόσο τα μικρά για την ηλικία κύησης έμβρυα 

(SGA), όσο και τα έμβρυα με περιορισμό της ανάπτυξης (FGR) επιτυγχάνουν 

χαμηλότερη βαθμολογία στα τεστ γνωστικής και κινητικής αξιολόγησης [5]. Το 2014 

από Malin et al, δημοσιεύτηκε μια πολύ σημαντική μετανάλυση, η οποία είχε σκοπό 

να αξιολογήσει τη σχέση μεταξύ του βάρους γέννησης και της νεογνικής θνησιμότητας 

στα τελειόμηνα έμβρυα. Συμπεριελήφθηκαν 29 μελέτες και επιλέχθηκαν 21.034.114 

νεογνά. Βάρος γέννησης κάτω από 1,5 kg έδειξε την πιο δυνατή συσχέτιση με τη 

νεογνική θνησιμότητα με σχεδόν καθόλου ετερογένεια. Όταν αυξήθηκε το βάρος 

γέννησης στα 2kg, 2.5kg και 2.9kg προοδευτικά μειώθηκε η συσχέτιση με τη νεογνική 

θνησιμότητα και αυξήθηκε η ετερογένεια, ωστόσο σε κάθε κατώφλι το αποτέλεσμα 

παρέμεινε στατιστικά σημαντικό [5]. Όταν χρησιμοποιήθηκαν οι καμπύλες βάρους, 

ανεξάρτητα με το κατώφλι, υπήρξε στατιστικά σημαντική συσχέτιση με τη νεογνική 

θνησιμότητα η οποία ωστόσο ήταν ασθενέστερη σε σχέση με την απόλυτη τιμή βάρους 

γέννησης (OR close to 1), (FIGURE 1) [6]. Στην ίδια μελέτη προσδιορίστηκε η 

συσχέτιση του βάρους γέννησης με τη νεογνική νοσηρότητα, η οποία χωρίστηκε σε 
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νευρολογική (νεογνικοί σπασμοί, ισχαιμική εγκεφαλοπάθεια, ενδοκοιλιακή 

αιμορραγία) και μη νευρολογική (υπογλυκαιμία, σύνδρομο αναπνευστικής δυσχέρειας 

ΣΑΔ, καρδιακή ανεπάρκεια). Βάρος γέννησης κάτω από 2kg συσχετίστηκε σημαντικά 

με νευρολογική νοσηρότητα, ωστόσο αυτό στηρίχθηκε σε μια μελέτη που 

συμπεριέλαβε 770 νεογνά. Βάρος γέννησης κάτω από την 3η, 5η και 10η εκατοστιαία 

θέση στις καμπύλες βάρους συσχετίστηκε σημαντικά με νευρολογική νοσηρότητα 

νεογνών [6]. Όσον αφορά τη μη νευρολογική νοσηρότητα, βάρος γέννησης κάτω από 

την 3η, 5η και 10η εκατοστιαία θέση στις καμπύλες βάρους έδειξε στατιστικά σημαντική 

συσχέτιση με το αποτέλεσμα, ωστόσο με λόγους πιθανοτήτων (OR) παρόμοιου 

μεγέθους (FIGURE 2) [6]. 

 

 

 

 

FIGURE 1: Γραφική παράσταση αναλογιών πιθανοτήτων (odds ratios) για τη 

συσχέτιση μεταξύ των προτύπων βάρους γέννησης και της νεογνικής θνησιμότητας. 
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FIGURE 2: Γραφική παράσταση αναλογιών πιθανοτήτων (odds ratios) για τη 

συσχέτιση μεταξύ των προτύπων βάρους γέννησης και της νεογνικής νευρολογικής και 

μη-νευρολογικής νοσηρότητας. 

 

   Από το 1986 ο Barker ανέδειξε την αντίστροφη σχέση μεταξύ του βάρους γέννησης 

και την μετέπειτα καρδιαγγειακή νόσο στην ενήλικη ζωή διατυπώνοντας την περίφημη 

υπόθεση ‘the Barker hypothesis’ κατά την οποία η συσχέτιση αυτή οφείλεται σε 

κάποιου είδους εμβρυικού προγραμματισμού που λαμβάνει χώρα κατά την ενδομήτρια 

ζωή [7]. Έκτοτε πολυάριθμες μελέτες έχουν αξιολογήσει τη συσχέτιση μεταξύ του 

μικρού βάρους γέννησης με την θνησιμότητα και νοσηρότητα στην πορεία της ζωής, 

με τα αποτελέσματα να ποικίλουν. Η αρχική υπόθεση του Barker δεν συμπεριέλαβε 

βασικούς παράγοντες όπως η ηλικία κύησης και το κοινωνικο-οικονομικό επίπεδο και 

για αυτό δεν έγινε ευρέως αποδεκτή [8]. Το 2015 ο Malin et al, σε συνέχεια της 

προηγούμενης μελέτης, δημοσίευσε μια νέα μετανάλυση όπου αξιολόγησε την σχέση 

μεταξύ του βάρους γέννησης και της νοσηρότητας στην εφηβεία και την ενήλικη ζωή. 

Επιπλοκές όπως η παχυσαρκία, η υπέρταση, ο σακχαρώδης διαβήτης τύπου 1, το 

άσθμα, η υπερχοληστερολαιμία, οι μαθησιακές δυσκολίες και ο στραβισμός στην 

παιδική ηλικία και στην εφηβεία δεν συσχετίστηκαν ούτε μεμονωμένα αλλά ούτε και 

σαν σύνθετο αποτέλεσμα σημαντικά με την απόλυτη τιμή του βάρους γέννησης 

<2,5kg. Μικρή αλλά στατιστικά σημαντική συσχέτιση παρατηρήθηκε για βάρος 

γέννησης κάτω από την 10η εκατοστιαία θέση στις καμπύλες πληθυσμού, όμως με 
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μεγάλη ετερογένεια [9]. Δεν υπήρξε στατιστικά σημαντική συσχέτιση τόσο μεταξύ 

απόλυτης τιμής βάρους γέννησης όσο και καμπυλών βάρους γέννησης με τις ανωτέρω 

επιπλοκές σαν σύνθετο αποτέλεσμα (composite measure) στην ενήλικη ζωή (FIGURE 

3). Βάρος γέννησης <10η ΕΚ.Θ. στις καμπύλες πληθυσμού συσχετίστηκε σημαντικά 

με την παχυσαρκία των ενηλίκων σε μία μόνο μελέτη [9]. Βάρος γέννησης <2,5 kg 

έδειξε ασθενή συσχέτιση με υπέρταση, σακχαρώδη διαβήτη ή μειωμένη ανοχή στη 

γλυκόζη και καρδιαγγειακή θνησιμότητα στην ενήλικη ζωή [9]. 

 

 

[FIGURE 3: Γραφική παράσταση αναλογιών πιθανοτήτων (odds ratios) για τη 

συσχέτιση μεταξύ των προτύπων βάρους γέννησης και των αποτελεσμάτων των 

ενηλίκων] 
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ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ ΤΟΥ ΜΕΓΕΘΟΥΣ  

   Η ανίχνευση και η επαρκής αντιμετώπιση των διαταραχών αύξησης του εμβρύου 

αποτελούν βασικά κομμάτια της προγεννητικής έρευνας και το υπερηχογράφημα 

παίζει καθοριστικό ρόλο στην εκτίμηση αυτών των καταστάσεων, οι οποίες 

περιλαμβάνουν την εμβρυική καθυστέρηση της αύξησης (FGR) και το μεγάλο για την 

ηλικία κύησης έμβρυο (LGA) που μπορεί να οδηγήσει σε εμβρυική μακροσωμία. Είναι 

πολύ σημαντικό να γίνει διάκριση μεταξύ της έννοιας του μεγέθους του εμβρύου, που 

αφορά ένα δεδομένο χρονικό σημείο και της εμβρυϊκής αύξησης, η οποία είναι μια 

δυναμική διαδικασία και η εκτίμηση της οποίας απαιτεί τουλάχιστον 2 

υπερηχογραφικούς ελέγχους σε διαφορετικά χρονικά σημεία (FIGURE 4). 

 

   

FIGURE 4: Μέγεθος vs αύξηση. Το μέγεθος αναφέρεται σε βιομετρία μια δεδομένης 

στιγμής, ενώ η αύξηση αναφέρεται στην αξιολόγηση του ρυθμού αύξησης του 

μεγέθους σε διαφορετικές χρονικές περιόδους.  

 

ΧΡΟΝΟΛΟΓΗΣΗ ΤΗΣ ΚΥΗΣΗΣ-DATING 

   Η ακριβής εκτίμηση της ηλικίας κύησης αποτελεί απαραίτητη προϋπόθεση 

προκειμένου να καθοριστεί εάν το μέγεθος του εμβρύου είναι αντίστοιχο για την ηλικία 

κύησης (AGA), επίσης είναι απαραίτητη καθώς πάνω από το 30% των γυναικών που 

θα έχουν τακτική παρακολούθηση, εμφανίζονται αναφέροντας αβέβαιη ή μη αξιόπιστη 

ημερομηνία του τελευταίου εμμηνορυσιακού τους κύκλου [10]. Επιπρόσθετα οφέλη 

από το σωστό dating στο πρώτο τρίμηνο είναι τόσο η μείωση του αριθμού των κυήσεων 

που ταξινομούνται ως πρόωρες [11] όσο και η μείωση της επίπτωσης των 

παρατασιακών κυήσεων [12]. Τέλος το σωστό dating του πρώτου τριμήνου  συμβάλλει 

στην αύξηση της αποτελεσματικότητας του screening για χρωμοσωμικές ανωμαλίες 

[13]. 



10 
 

   Παραδοσιακά ο καθορισμός της πρώτης ημέρας της τελευταίας εμμήνου ρύσεως, 

είναι το πρώτο βήμα για τον προσδιορισμό της πιθανής ημερομηνίας τοκετού. Είναι 

ευρέως αποδεκτό ότι η EDD απέχει 280 ημέρες από την πρώτη ημέρα της τελευταίας 

περιόδου [21]. Ο προσδιορισμός της κύησης με τον παραπάνω κανόνα προϋποθέτει 

τακτική περίοδο ανά 28 ημέρες με την ωορρηξία να συμβαίνει κατά την 14η ημέρα από 

την έναρξη του κύκλου. Γίνεται επομένως αντιληπτό ότι η πρακτική αυτή δεν 

περιλαμβάνει τις περιπτώσεις όπου είναι αβέβαιη η τελευταία έμμηνος ρύση ή ο χρόνος 

της ωορρηξίας, αλλά και τις περιπτώσεις με ανωμαλίες στον εμμηνορρυσιακό κύκλο 

[21]. 

   Μόνο στις κυήσεις που προκύπτουν από μεθόδους υποβοηθούμενης αναπαραγωγής 

(ART) μπορεί να προσδιοριστεί με ακρίβεια η ημερομηνία σύλληψης, ως αποτέλεσμα 

να είναι αρκετά εύκολος ο υπολογισμός της πιθανής ημερομηνίας (EDD) με βάση την 

ηλικία του εμβρύου κατά την μεταφορά (π.χ. βλαστοκύστη 5ης ημέρας) και την 

ημερομηνία μεταφοράς [21]. Ως εκ τούτου η χρονολόγηση της κύησης με τη χρήση 

υπερήχου αποτελεί την μοναδική αξιόπιστη μέθοδο για τον καθορισμό της 

πραγματικής ηλικίας κύησης [14,15]. Έχει προταθεί από NICE ότι πρέπει σε όλες τις 

κυήσεις από 6+0εβδ. έως και 13+6εβδ. να προσφέρεται υπερηχογραφικός έλεγχος (1ου 

τριμήνου) ώστε να καθορίζεται η ηλικία κύησης [16]. Πολλοί υπερηχογραφικοί δείκτες 

μπορούν να χρησιμοποιηθούν στο πρώτο τρίμηνο για τον προσδιορισμό της ηλικίας 

κύησης, ωστόσο η μέτρηση του κεφαλουραίου μήκους (CRL) επιτρέπει τον ακριβή 

προσδιορισμό της ημέρας σύλληψης με μέγιστη απόκλιση 5 ημερών στο 95% των 

περιπτώσεων [14,16,17,18,21]. Το 1975 οι Robinson και Fleming για πρώτη φορά στη 

βιβλιογραφία αναφέρθηκαν στη χρήση της μέτρησης του CRL στην χρονολόγηση της 

κύησης [19], και παρά το γεγονός ότι έκτοτε προέκυψαν πολλά μοντέλα εκτίμησης της 

ηλικίας κύησης, η εξίσωση των Robinson και Fleming είναι αυτή που έχει μαζικά 

υιοθετηθεί [14,20]. Συστήνεται επομένως από ISUOG, ACOG, Fetal Measurements 

Foundation (FMF) και από το NHS National Screening Programme, η μέτρηση του 

CRL(45-84mm) κατά το πρώτο τρίμηνο της κύησης για τον προσδιορισμό της ηλικίας 

κύησης με χρήση της εξίσωσης που παρατίθεται παρακάτω η οποία θα πρέπει να 

υιοθετηθεί από όλα τα βιοχημικά εργαστήρια που συμμετέχουν στον 

προσυμπτωματικό έλεγχο (screening) πρώτου τριμήνου [16,20,21]. Η προτεινόμενη 

εξίσωση για τον προσδιορισμό της ηλικίας κύησης με τη χρήση του CRL είναι:  

GA=8.052x(CRL x 1.037)1/2+23.73  

Εάν η χρονολόγηση της κύησης πριν τις 14 εβδομάδες με τη χρήση του CRL διαφέρει 

πάνω από 7 μέρες από τη χρονολόγηση της κύησης με τη χρήση της TEP, τότε πρέπει 

να γίνεται redating με βάση τη μέτρηση του CRL [21] (FIGURE 5). 

   Για τιμές άνω 84mm (>13+6εβδ.), η ακρίβεια του CRL να υπολογίσει την ηλικία 

κύησης μειώνεται και έτσι πρέπει να χρησιμοποιείται η μέτρηση HC καθώς είναι πιο 

ακριβής από το BPD [14,20,21]. Η χρονολόγηση της κύησης από 14 εβδ. έως 22εβδ. 

με χρήση των βιομετρικών μετρήσεων του εμβρύου έχει ακρίβεια ± 7-10 ημέρες 

[25,26,27,28], ενώ το dating με χρήση υπερήχου από 22εβδ. έως και 28εβδ. έχει 

ακρίβεια ± 10-14 ημέρες [28]. Όσον αφορά το dating στο τρίτο τρίμηνο της κύησης 

>28εβδ., όταν δεν έχει προηγηθεί άλλος υπερηχογραφικός έλεγχος, αποτελεί την 

λιγότερο αξιόπιστη μέθοδο, καθώς η ακρίβεια κυμαίνεται από ± 21-30 ημέρες 
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[27,28,29]. Η χρονολόγηση μιας κύησης σε αυτό το στάδιο και οι μετέπειτα αποφάσεις 

κρύβουν μεγάλους κινδύνους και είναι αρκετά προβληματικές καθώς πάντα υπάρχει η 

πιθανότητα η ανάπτυξη του εμβρύου να μην αντιστοιχεί στην κανονική ηλικία κύησης, 

αλλά να πρόκειται για ένα έμβρυο που βιώνει ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης 

[21]. 

 

 

 

FIGURE 5: ACOG Οδηγίες για προσδιορισμό της κύησης με βάση υπερηχογραφικές 

μετρήσεις. 

 

 

   Μελέτες έχουν καταδείξει το γεγονός ότι όταν η χρονολόγηση της κύησης 

πραγματοποιείται στο πρώτο τρίμηνο σε σχέση με το δεύτερο, οδηγεί σε μείωση του 

αριθμού των ΄΄αχρείαστων΄΄ προκλήσεων τοκετού [22,23,24]. Χαρακτηριστικά στη 

μελέτη του Bennet et al, φάνηκε μείωση στην ανάγκη για παρεμβάσεις μετά το πέρας 

της κύησης στο γκρουπ των γυναικών που είχαν κάνει υπέρηχο ρουτίνας από το πρώτο 

τρίμηνο σε σχέση με τις γυναίκες που είχαν κάνει υπέρηχο μόνο στο δεύτερο τρίμηνο, 

γεγονός το οποίο σαφώς σχετίζεται με το έγινε αναπροσαρμογή της ηλικίας κύησης 

μόνο στο 10% των γυναικών στο γκρουπ που έκαναν πρώτο υπέρηχο στο δεύτερο 

τρίμηνο σε σχέση με το 41% στο γκρουπ που έγινε υπέρηχος στο πρώτο τρίμηνο [23]. 

   Το 2021 από τον Κ. Νικολαΐδη δημοσιεύτηκε μια μελέτη κατά την οποία εξετάστηκε 

ο αντίκτυπος που έχει το σφάλμα στη μέτρηση του κεφαλουραίου μήκους κατά το 

πρώτο τρίμηνο της κύησης στην μετέπειτα αξιολόγηση της εμβρυικής ανάπτυξης στο 

δεύτερο και στο τρίτο τρίμηνο [30]. Φάνηκε ότι η υποεκτίμηση του CRL κατά 2mm 

αλλάζει την καμπύλη ανάπτυξης από την 10η Ε.Θ. στην 20η Ε.Θ. στις 20 εβδομάδες 

κύησης (anomaly scan). H υπερεκτίμηση του CRL κατά 2mm αλλάζει την καμπύλη 

ανάπτυξης από την 10η Ε.Θ. στην 5η Ε.Θ. Στις 32 εβδομάδες σφάλμα στη μέτρηση του 

CRL κατά -2mm κατατάσσει το EFW στην 14η Ε.Θ. από την 10η Ε.Θ., ενώ σφάλμα 

κατά +2mm αλλάζει το EFW από την 10η Ε.Θ. στην 7η Ε.Θ. [30]. Στις 36 εβδομάδες 

το EFW θα άλλαζε από την 10η Ε.Θ. στην 12η Ε.Θ. για σφάλμα -2mm ή στην 8η Ε.Θ. 

για σφάλμα +2mm (FIGURE 6) [30]. Αυτό υποδηλώνει ότι το μέγεθος του σφάλματος 

μέτρησης θα πρέπει να περιοριστεί στα 2 mm ή λιγότερο για να περιοριστεί η επίδρασή 

του στη διάγνωση της ανωμαλίας της εμβρυϊκής ανάπτυξης [30]. 
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FIGURE 6: Επίδραση του σφάλματος στη μέτρηση του CRL στο 2ο και 3ο τρίμηνο. 

 

ΥΠΟΛΟΓΙΣΜΟΣ EFW 

   Το υπολογιζόμενο βάρος του εμβρύου EFW χρησιμοποιείται για την 

παρακολούθηση του μεγέθους και της αύξησης του εμβρύου [31,32]. Ωστόσο η χρήση 

του EFW εμφανίζει κάποια μειονεκτήματα, η ακρίβεια του EFW παρουσιάζει μεγάλη 

μεταβλητότητα, τόσο μεταξύ μετρήσεων του ίδιου εξεταστή, όσο και μεταξύ 

μετρήσεων διαφορετικών εξεταστών, με σφάλματα της τάξης του 10-15% να είναι 

συνήθη, και μάλιστα τα σφάλματα αυτά να είναι σημαντικά μεγαλύτερα στα έμβρυα 

με το μεγαλύτερο ενδιαφέρον, δηλαδή αυτά που είναι SGA ή LGA [33]. Δεδομένου 

αυτών των εγγενών σφαλμάτων στην εκτίμηση του βάρους του εμβρύου, το χρονικό 

διάστημα που μεσολαβεί μεταξύ δύο διαδοχικών υπερηχογραφικών ελέγχων 

ανάπτυξης εμβρύου, δεν θα πρέπει να είναι λιγότερο από 3 εβδομάδες, έτσι ώστε να 

ελαχιστοποιηθούν τα ψευδώς θετικά ποσοστά για την ανίχνευση διαταραχών 

ανάπτυξης του εμβρύου [31]. Βεβαίως αυτή η σύσταση δεν αποκλείει το να γίνονται  

πιο συχνές υπερηχογραφικές μετρήσεις του εμβρύου, όταν αυτό ενδείκνυται [31]. 

Υπερηχογραφικός έλεγχος για εκτίμηση της AC, που εκτελείται σε χρονικό διάστημα 

2 εβδομάδες ή και λιγότερο, έχει συσχετιστεί με μεγαλύτερο από 10% ψευδώς θετικό 

ποσοστό για FGR, ποσοστό μάλιστα που αυξάνεται σε υψηλά επίπεδα προς το τέλος 

του τρίτου τριμήνου [34]. 

   Το υπολογιζόμενο βάρος του εμβρύου EFW προκύπτει από ποικίλους συνδυασμούς 

υπερηχογραφικών μετρήσεων της περιμέτρου κεφαλής (HC), της αμφιβρεγματικής 

διαμέτρου (BPD), του μήκους του μοιραίου οστού (FL) και της περιμέτρου της κοιλιάς 

(AC) [35]. Mέχρι πρόσφατα δεν υπήρχε παγκοσμίως αποδεκτή φόρμουλα υπολογισμού 

του EFW, και τα τελευταία 60 χρόνια πάνω από 60 μοντέλα υπολογισμού EFW 

αναφέρθηκαν, τα οποία όμως προκύπταν από μελέτη πολύ μικρού αριθμού εμβρύων 

(<300) [35]. Tο 2018 από τον Κύπρο Νικολαΐδη και την ομάδα του, δημοσιεύτηκε μια 

μελέτη κατά την οποία κύριος στόχος ήταν να αναπτυχθεί μια νέα φόρμουλα 

υπολογισμού EFW καθώς και να αξιολογηθεί η ακρίβεια των ήδη υπαρχόντων [35]. 

Για τον σκοπό αυτό μελετήθηκαν 5163 μονήρεις κυήσεις στις οποίες είχε γίνει dating 

με τη μέτρηση CRL στις 11-13 εβδομάδες, και μετρήθηκαν υπερηχογραφικά 

HC,BPD,AC,FL από τις 22-43 εβδομάδες με τον τελευταίο υπέρηχο να γίνεται 2 μέρες 
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πριν από τον τοκετό [35]. Από τη μελέτη αυτή προέκυψε ότι το μοντέλο εκείνο με τη 

μεγαλύτερη ακρίβεια στον υπολογισμό του βάρους του εμβρύου είναι αυτό που είχε 

δημοσιευθεί από τον Handlock et al το 1985 [36], και το οποίο ενσωματώνει μετρήσεις 

HC,AC,FL με ή χωρίς τη μέτρηση του BPD [35]. Ο υπολογισμός του EFW με τη χρήση 

αυτού του μοντέλου είχε απόκλιση λιγότερο από 10% σε σχέση με το βάρος γέννησης 

(BW) στο 80% των περιπτώσεων, καθώς επίσης φάνηκε ότι η σχέση των 2 αυτών 

παραμέτρων είναι γραμμική [35]. Το αξιοσημείωτο είναι ότι η απόδοση του μοντέλου 

που αναπτύχθηκε στη μελέτη ήταν συγκρίσιμη με αυτή του Handlock et al [35]. Επίσης 

υψηλή απόδοση πέτυχαν τα μοντέλα των Ott et al (HC,AC,FL) [37], Sabbagha et al 

(BPD,HC,AC,FL) [38] και Ben-Haroush et al (AC,FL,+/-BPD) [39]. 

   Όσον αφορά την υποκατηγορία των εμβρύων με βάρος γέννησης κάτω από 2.500gr, 

τα μοντέλα υπολογισμού EFW με τη μεγαλύτερη ακρίβεια ήταν αυτά του Handlock et 

al [36], Dudley et al [40], Scott et al [41], τα οποία όλα ενσωματώνουν τις μετρήσεις 

HC,AC,FL [35].  Η φόρμουλα του Scott et al [41] είχε την καλύτερη απόδοση για 

έμβρυα <2500gr καθώς αναπτύχθηκε ειδικά για την αξιολόγηση των ΄΄μικρών΄΄ 

εμβρύων και έτσι έχει μειωμένη απόδοση στον γενικό πληθυσμό και ακόμα μικρότερη 

για τον υπολογισμό του βάρους των ΄΄μεγάλων΄΄ εμβρύων [35]. Το μοντέλο του 

Handlock et al [36] είχε καλύτερη απόδοση από αυτό του Dudley et al [40] και το 

υπολογιζόμενο βάρος είχε απόκλιση μικρότερη από 10% σε σχέση με το βάρος 

γέννησης στο 73% των περιπτώσεων των ΄΄μικρών΄΄ μωρών [35]. 

   Στην υποκατηγορία των μωρών με βάρος γέννησης πάνω από 4000 g η πιο ακριβής 

εκτίμηση του εμβρυϊκού βάρους προήλθε από το μοντέλο του Ferrero et al (AC,FL) 

[42], και ακολούθησαν τα μοντέλα των Merz et al (BPD,AC) [43], Chen et al 

(BPD,HC,AC,FL) [44], και Souka et al (BPD,HC,AC,FL) [45]. Ωστόσο τα ανωτέρω 

μοντέλα πρόβλεψης έχουν φτωχή απόδοση στον γενικό πληθυσμό και κυρίως στην 

υποκατηγορία των μικρών μωρών. Tο μοντέλο του Handlock et al [36] 

συμπεριλαμβάνεται στα μοντέλα με την καλύτερη απόδοση για την πρόβλεψη των 

μεγάλων μωρών και το υπολογιζόμενο βάρος με βάση αυτή τη φόρμουλα είχε 

απόκλιση μικρότερη από 10% σε σχέση με το βάρος γέννησης στο 76% των 

περιπτώσεων των μεγάλων μωρών [35]. 

   Όταν χρησιμοποιήθηκε το μοντέλο του Handlock et al [36] για μέτρηση του EFW 

στον γενικό πληθυσμό, για τα έμβρυα με EFW<2500gr επανυπολογίστηκε το βάρος με 

τη χρήση του μοντέλου Scott et al [41], ενώ για έμβρυα με EFW>4000gr 

επαναυπολογί-στηκε το βάρος με τη χρήση του μοντέλου Ferrero et al [42]. Φάνηκε 

ότι η στρατηγική αυτή 2 σταδίων απέτυχε να βελτιώσει την ακρίβεια της πρόβλεψης 

του βάρους γέννησης τόσο στον γενικό πληθυσμό όσο και στις υποομάδες μικρών ή 

μεγάλων μωρών [35]. Παρά τις πολλές προσπάθειες για την ανάπτυξη νέων μοντέλων 

υπολογισμού EFW, το μοντέλο που αναφέρθηκε το 1985 από τους Hadlock et al [36] 

και που ενσωματώνει μετρήσεις HC, AC και FL παρέχει την πιο ακριβή πρόβλεψη του 

βάρους γέννησης και μπορεί να χρησιμοποιηθεί για την αξιολόγηση όλων των μωρών, 

καθώς και αυτά που υποπτεύονται ότι είναι είτε μικρά είτε μεγάλα [35]. Αν και η 

συσχέτιση μεταξύ του υπολογιζόμενου εμβρυϊκού βάρους και του βάρους γέννησης 

είναι καλύτερη όταν προκύπτει από το μοντέλο του Handlock σε σχέση με αυτή που 

προκύπτει μόνο από την μέτρηση της περιφέρειας της κοιλιάς [46], η μέτρηση της 

περιμέτρου της κοιλιάς AC μπορεί να προβλέψει καλύτερα τα νεογνικά αποτελέσματα 
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σε βρέφη με βάρος γέννησης μεταξύ 400gr και 1000gr [47]. Όσον αφορά τα πρόωρα 

έμβρυα με σοβαρό περιορισμό της ανάπτυξης που έχουν αναπτυχθεί ασύμμετρα και 

που παρουσιάζουν παθολογικές αντιστάσεις στην ομφαλική αρτηρία, το βάρος του 

εμβρύου μπορεί να εκτιμηθεί καλύτερα από τύπους που δεν περιλαμβάνουν το μήκος 

του μηριαίου οστού ως συστατικό στην εξίσωση πρόβλεψης και η πιο κοντινή 

προσέγγιση αφορά τον τύπο του Handlock που συμπεριλαμβάνει BPD και AC μόνο 

[48]. Αντίστοιχα ο υπολογισμός του βάρους γέννησης των συμμετρικά FGR εμβρύων 

μπορεί να υπολογιστεί καλύτερα με τη χρήση μοντέλου που περιλαμβάνει το FL [48]. 

 

ΔΙΑΓΡΑΜΜΑΤΑ ΑΝΑΠΤΥΞΗΣ (GROWTH CHARTS) 

   Τα διαγράμματα εμβρυικής ανάπτυξης προορίζονται για να βοηθήσουν στη λήψη 

κλινικών αποφάσεων και για αυτό χρησιμοποιούνται κυρίως για την εκτίμηση της 

ηλικίας κύησης από το μέγεθος του εμβρύου (π.χ. CRL) [17,19,21], για τη σύγκριση 

του μεγέθους ενός εμβρύου με δεδομένα αναφοράς όταν η ηλικία κύησης είναι γνωστή 

σε μια καθορισμένη χρονική στιγμή [32] και για να αξιολογηθεί ο ρυθμός ανάπτυξης 

ενός εμβρύου μεταξύ 2 διαφορετικών χρονικών σημείων (ταχύτητα ανάπτυξης) 

[49,50]. Για παράδειγμα ένα έμβρυο του οποίου το υπολογιζόμενο βάρος ταξινομείται 

πάνω από την 97η εκατοστιαία θέση σύμφωνα με ένα διάγραμμα εμβρυϊκής ανάπτυξης 

(chart) θα ωθούσε τους κλινικούς ιατρούς είτε να γεννήσουν πιο νωρίς από την πιθανή 

ημερομηνία τοκετού είτε να εξετάσουν το ενδεχόμενο για καισαρική τομή έτσι ώστε 

να αποφύγουν επιπλοκές που μπορεί να σχετιστούν με τοκετό μεγάλου μωρού [51]. Το 

2012 από Ioannou et al. δημοσιεύθηκε μια συστηματική ανασκόπηση η οποία εντόπισε 

83 δημοσιευμένες μελέτες καμπυλών αναφοράς εμβρυϊκής ανάπτυξης από 32 χώρες 

και αποκάλυψε μεγάλες διακυμάνσεις μεταξύ των τιμών του εύρους των καμπυλών 

[52]. Ακόμη υπήρξε σημαντική ετερογένεια καθώς τα διαγράμματα βασίστηκαν σε 

διαφορετικούς πληθυσμούς, μεθοδολογία και μεθόδους στατιστικής ανάλυσης [52]. 

Μια μελέτη του Salomon et al αξιολόγησε τον αντίκτυπο της χρήσης διαφορετικών 

charts και διαπίστωσε ότι το 2,6-23,6% των μετρήσεων θα ταξινομηθεί ως μη 

φυσιολογικές χρησιμοποιώντας 3 διαφορετικά διαγράμματα εμβρυϊκής βιομετρίας 

[43]. Το 2018 δημοσιεύτηκε ένα review το οποίο συμπεριλάμβανε μελέτες από το 2012 

έως και το 2018 που είχαν σκοπό την κατασκευή πινάκων αναφοράς εμβρυϊκής 

ανάπτυξης [51]. Από τις 20 μελέτες που βρέθηκαν 3 ήταν αυτές που είχαν στόχο την 

ανάπτυξη διεθνών προτύπων εμβρυικής ανάπτυξης και ήταν όλες προοπτικές μελέτες 

(the INTERGROWTH-21st Project, the NICHD Fetal Growth Studies and the WHO 

Fetal Study) [51]. Από αυτές οι 2 (the INTERGROWTH 21st Project και the WHO 

Fetal Study) διεξήχθησαν σε πολλές χώρες, ενώ η NICHD Fetal Growth Study έλαβε 

μέρος μόνο στην Αμερική [51]. Όπως αναφέρεται από Ohuma et al. [51], ένας από τους 

βασικούς λόγους που διαφέρουν οι καμπύλες αναφοράς είναι ότι στηρίζονται είτε σε 

περιγραφικούς είτε σε κανονιστικούς πίνακες [51]. Είναι θεμελιώδης η διαφορά μεταξύ 

περιγραφικών και κανονιστικών μοντέλων εμβρυικής ανάπτυξης [31,51]. Στα 

περιγραφικά μοντέλα (Descriptive) οι καμπύλες ανάπτυξης δημιουργήθηκαν 

αναδρομικά και περιγράφουν την κατανομή των μετρήσεων ενός δεδομένου 

πληθυσμού (μη επιλεγμένου) με ελάχιστα κριτήρια αποκλεισμού σε μια δεδομένη 

χρονική περίοδο και τόπο όπως για παράδειγμα το μοντέλο των Handlock et al (1991) 

[31,51,54]. Ωστόσο μόνο ένας περιορισμένος αριθμός τέτοιων περιγραφικών μοντέλων 
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είναι υψηλής μεθοδολογικής ποιότητας. Αντίθετα τα κανονιστικά πρότυπα 

(Prescriptive) περιγράφουν την ανάπτυξη κάτω από τις βέλτιστες συνθήκες, παρέχουν 

δηλαδή εύρος τιμών για το τι πρέπει να αναμένεται όταν οι γυναίκες είναι υγιείς και 

προέρχονται από υγιείς πληθυσμούς όπως για παράδειγμα οι πίνακες ανάπτυξης 

INTERGROWTH-21st [31,32,51]. Τα κανονιστικά πρότυπα κατασκευάζονται από 

προοπτικά δεδομένα για τα οποία το μέγεθος του δείγματος και η επιλογή πληθυσμού 

είναι προκαθορισμένη και προέρχεται από διεθνείς γεωγραφικούς χώρους με χαμηλό 

κίνδυνο περιορισμού εμβρυικής ανάπτυξης και εμβρυικών ανωμαλιών, με σωστή 

χρονολόγηση της κύησης και με εφαρμογή διεθνών πρωτοκόλλων υπερήχων, 

περιορίζοντας έτσι τις επιπτώσεις των διατροφικών και περιβαλλοντικών επιδράσεων 

στα πρότυπα ανάπτυξης [31,32,51]. Τα μοντέλα αυτά αντανακλούν κατάλληλα την 

σύγχρονη κλινική πρακτική και η ευρεία υιοθέτησή τους θα επιτρέψει την 

συνεχιζόμενη αξιολόγηση της ανάπτυξης μεταξύ της ενδομήτριας και της εξωμήτριας 

ζωής [31]. Ως εναλλακτική των περιγραφικών μοντέλων (μοντέλων πληθυσμού) έχουν 

προταθεί τα προσαρμοσμένα μοντέλα, τα οποία στην ουσία χρησιμοποιούν τους 

πίνακες αναφοράς προσαρμόζοντας μεταβλητές οι οποίες είναι γνωστές ότι 

επηρεάζουν το βάρος και την ανάπτυξη του εμβρύου, όπως για παράδειγμα το ύψος 

και το βάρος της μητέρας, ή εθνικότητα, οι μητρικές καταχρήσεις (κάπνισμα) κ.α. 

[51,55,56]. Εάν οι μικρές γυναίκες τείνουν να έχουν μικρότερα μωρά, τότε η 

ενσωμάτωση του μητρικού ύψους, βάρους και εθνικότητας/φυλής στην εξίσωση θα 

βοηθήσει στον εντοπισμό των μωρών που είναι μικρά λόγω περιορισμού της εμβρυϊκής 

ανάπτυξης [55,56]. Σε αντίθεση με άλλα διαγράμματα εμβρυϊκής ανάπτυξης, στα 

προσαρμοσμένα διαγράμματα δεν χρειάζεται να αποκλείονται γυναίκες με βάση τα 

δημογραφικά τους στοιχεία, καθώς προορίζονται να είναι εξατομικευμένα και 

συγκεκριμένα για κάθε έγκυο γυναίκα [51,55,56]. Ένα παράδειγμα τέτοιου 

διαγράμματος είναι το γράφημα της καμπύλης βέλτιστου βάρους (GROW) από τους 

Gardosi et al. [58,59]. Τα μοντέλα αυτά μπορεί να είναι χρήσιμα σε μονάδες στις οποίες 

ο πληθυσμός διαφέρει σε σχέση με αυτούς τους παράγοντες με αποτέλεσμα να 

ανιχνεύουν με καλύτερο τρόπο τα έμβρυα που βρίσκονται σε αυξημένο κίνδυνο για 

περιγεννητικές επιπλοκές. Ωστόσο το όφελος μιας τέτοιας προσαρμοσμένης 

προσέγγισης έναντι των γραφημάτων με βάση τον πληθυσμό δεν αποδείχθηκε σε 

πρόσφατες μελέτες [56,57].  

   Το INTERGROWTH-21st Project βασίστηκε σε μια κανονιστική προσέγγιση με 

στόχο την ανάπτυξη ενιαίων πινάκων τόσο για κάθε μέτρηση εμβρυικής βιομετρίας 

όσο και για την εμβρυική ανάπτυξη, που θα μπορούσαν να εφαρμοστούν διεθνώς παρά 

τις όποιες εθνικές διαφορές [32,51] και στηρίχθηκε στα στοιχεία από το WHO-MGRS 

ότι η ανάπτυξη μεταξύ υγιών πληθυσμών σε διαφορετικά γεωγραφικά περιβάλλοντα 

είναι παρόμοια [60]. Η μελέτη διεξήχθη σε οκτώ διαφορετικά γεωγραφικά μέρη, 

Βραζιλία (Pelotas), Κίνα (Πεκίνο), Ινδία (Nagpur), Κένυα (Ναϊρόμπι), Ομάν 

(Μοσκάτ), Ηνωμένο Βασίλειο (Οξφόρδη), ΗΠΑ (Σιάτλ) και Ιταλία (Τορίνο) και 

συμπεριέλαβε υγιείς πληθυσμούς με ενδείξεις επαρκών αποτελεσμάτων υγείας όσον 

αφορά τη μητρική, περιγεννητική και νεογνική νοσηρότητα και θνησιμότητα και στη 

συνέχεια επιλογή υγιών εγκύων γυναικών με καλή διατροφική κατάσταση και χαμηλό 

κίνδυνο επιπλοκών εγκυμοσύνης [32]. Το project συμπεριέλαβε περισσότερες από 

4000 έγκυες στις οποίες έγινε σωστή χρονολόγηση της κύησης από το πρώτο τρίμηνο, 

και που παρακολουθούνταν υπερηχογραφικά από εξειδικευμένο προσωπικό με 



16 
 

πανομοιότυπα μηχανήματα με εκτίμηση της εμβρυικής βιομετρίας κάθε 5 εβδομάδες 

[32]. 

   Η μελέτη του Παγκόσμιου Οργανισμού Υγείας (ΠΟΥ)-WHO Fetal Growth Study, 

αποτελεί την συνιστώσα που αφορά την ανάπτυξη των εμβρύων της μεγάλης 

πολυκεντρικής μελέτης WHO Multicentre Growth Reference Study, η οποία είχε ως 

στόχο να δημιουργήσει διαγράμματα ανάπτυξης (growth charts) για κλινική χρήση με 

βάση πληθυσμούς που στρατολογήθηκαν από πολλές χώρες, μελέτη ανάλογη με την 

INTERGROWTH-21st Project [61]. Επιλέχθηκαν και εξετάστηκαν 1439 γυναίκες από 

10 διαφορετικές χώρες και αφού η ηλικία κύησης επιβεβαιώθηκε κατά το πρώτο 

τρίμηνο με την μέτρηση CRL, μηνιαίως επαναλαμβανόταν υπερηχογραφικός έλεγχος 

των μετρήσεων εμβρυικής βιομετρίας [61]. 

   Η μελέτη του National Institute of Child Health and Human Development (NICHD) 

Fetal Growth Study, είχε σαν στόχο τη δημιουργία προτύπων εμβρυικής ανάπτυξης 

ειδικά για την κάθε φυλή. Αυτός ο στόχος βέβαια έρχεται σε αντίθεση με την ιδέα ότι 

οι καμπύλες εμβρυικής ανάπτυξης θα πρέπει να ταιριάζουν σε όλες τις περιπτώσεις 

[62]. Η μελέτη περιορίστηκε σε 4 γκρουπ εθνικοτήτων Ασιάτισσες, Ισπανόφωνες, 

Μαύρες και Λευκές γυναίκες στις ΗΠΑ και μελετήθηκαν 1737 κυήσεις. H 

χρονολόγηση της κύησης έγινε στο πρώτο τρίμηνο και οι έγκυες κατανεμήθηκαν σε 

ομάδες έτσι ώστε να υπάρχει ένα πρόγραμμα εβδομαδιαίας συλλογής δεδομένων για 

την ανάπτυξη εμβρύων, χωρίς ωστόσο να υποβάλλονται οι ίδιες γυναίκες σε 

εβδομαδιαία υπερηχογραφήματα [62]. Η μελέτη, αν και προοπτικής φύσης ήταν 

hospital-based και βασίστηκε σε συλλογή δείγματος από επιλεγμένα νοσοκομεία και 

δεν ήταν βασισμένη  στην επιλογή δείγματος από τον πληθυσμό [62]. Αυτός ο τρόπος 

δειγματοληψίας μπορεί να είναι αρκετά προβληματικός καθώς υπάρχουν διαφορετικά 

επίπεδα υπηρεσιών υγείας που διατίθενται στον πληθυσμό και έτσι θα μπορούσε να 

αποτελέσει πηγή στατιστικού λάθους (bias) ειδικά σε χώρες χαμηλού εισοδήματος 

όπου οι περισσότερες έγκυες γυναίκες δεν λαμβάνουν τακτική παρακολούθηση στην 

κύησή τους [51]. Ο Ohuma et al. καταλήγουν ότι από την ανασκόπησή τους 

διαφαίνεται ξεκάθαρα η έλλειψη κοινής αποδοχής σχετικά με τον τρόπο κατασκευής 

των εμβρυϊκών διαγραμμάτων [51]. Υπάρχει μια συνεχής συζήτηση σχετικά με το αν 

μπορεί ένα ενιαίο πρότυπο καμπυλών ανάπτυξης εμβρύων να εφαρμοστεί διεθνώς. 

Αυτοί που είναι ενάντια σε αυτόν τον ισχυρισμό, δηλώνουν σημαντική επιρροή των 

γενετικών στοιχείων στις καμπύλες ανάπτυξης, καθώς υπάρχουν αξιοσημείωτες 

διαφορές μεταξύ των διαφόρων φυλών που προδιαθέτουν στην παραγωγή 

φυλετικών/εθνο-ειδικών διαγραμμάτων εμβρυϊκής ανάπτυξης [51]. Αντίθετα οι 

υποστηρικτές ενός ενιαίου προτύπου ανάπτυξης που θα έχει χρήση διεθνώς 

υποστηρίζουν ότι οι διαφορές που παρατηρούνται οφείλονται κυρίως σε κοινωνικο- 

οικονομικούς λόγους όπως η διατροφική κατάσταση και η περιβαλλοντική έκθεση 

[51]. Η κύρια συζήτηση όσον αφορά τα διαγράμματα εμβρυϊκής ανάπτυξης είναι εάν 

η εθνικότητα παίζει σημαντικό ρόλο στην ανάπτυξη του εμβρύου και επομένως θα 

πρέπει να ληφθεί υπόψη στη δημιουργία των διαγραμμάτων [51]. Η σύγκριση των 3 

μεγαλύτερων μελετών μοντέλων εμβρυϊκής ανάπτυξης (INTERGROWTH-21st 

Project, NICHD, WHO Fetal Growth Study) κατέδειξε ότι υπήρχαν ελάχιστες διαφορές 

μεταξύ των 3 διαγραμμάτων όσον αφορά την περιφέρεια κεφαλής σε όλες τις ηλικίες 

κύησης [63].  
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   Όπως αναφέρθηκε νωρίτερα, ο πιο ευρύτερα διαδεδομένος τύπος customized charts 

είναι αυτός των Gardosi et al [58.59]. Παρά το γεγονός ότι αρχικές μελέτες έδειξαν πως 

τα προσαρμοσμένα μοντέλα μπορούν με τρόπο καλύτερο να ανιχνεύσουν τα έμβρυα 

που είναι σε αυξημένο περιγεννητικό κίνδυνο [64,65,66], εν τέλει πιο πρόσφατες 

μελέτες δεν υποστηρίζουν παρόμοια δεδομένα [67,68]. Το 2017 δημοσιεύθηκε η πρώτη 

μετανάλυση από Chiossi et al [56], που έχει στόχο να αξιολογήσει τις δυσμενείς 

περιγεννητικές εκβάσεις μεταξύ των νεογνών SGA και LGA που προσδιορίζονται από 

προσαρμοσμένα διαγράμματα ανάπτυξης (customized charts)  σε σύγκριση με πρότυπα 

που βασίζονται στον πληθυσμό (populated-based charts) [56]. Από αυτή τη 

μετανάλυση φάνηκε ότι χρησιμοποιώντας είτε προσαρμοσμένα διαγράμματα 

ανάπτυξης είτε διαγράμματα ανάπτυξης βασισμένα στον πληθυσμό, τα έμβρυα με 

περιορισμό στην ανάπτυξη εμφάνισαν αυξημένο κίνδυνο για ενδομήτριο θάνατο, 

περιγεννητικό θάνατο και εισαγωγή στη μονάδα νεογνών απ’ ότι τα έμβρυα χωρίς 

καθυστέρηση στην ανάπτυξη (FIGURE 7,8) [56]. Όσον αφορά τα μεγάλα για την 

ηλικία κύησης έμβρυα LGA δεν φάνηκε να βρίσκονται σε αυξημένο κίνδυνο για 

περιγεννητικό θάνατο, εισαγωγή στη μονάδα νεογνών, τρίτου-τέταρτου βαθμού ρήξεις 

περινέου στη μητέρα ή για νεογνική υπογλυκαιμία σε σύγκριση με τα non-LGA 

έμβρυα, χρησιμοποιώντας είτε προσαρμοσμένα διαγράμματα ανάπτυξης είτε 

διαγράμματα ανάπτυξης βασισμένα σε πληθυσμό [56]. Ωστόσο και τα 2 διαγράμματα 

επιδεικνύουν τον αυξημένο κίνδυνο για δυστοκία ώμων που παρουσιάζουν τα LGA 

έμβρυα [56].  

 

 

FIGURE 7: Σύγκριση περιγραφικών με προσαρμοσμένα μοντέλα στην ανίχνευση 

περιγεννητικού θανάτου μεταξύ SGA και non-SGA εμβρύων. 
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FIGURE 8: Σύγκριση περιγραφικών με προσαρμοσμένα μοντέλα στην ανίχνευση 

ανάγκης νοσηλείας στην μονάδα νεογνών μεταξύ SGA και non-SGA εμβρύων. 

 

 

ΒΕΛΤΙΣΤΗ ΕΚΑΤΟΣΤΙΑΙΑ ΘΕΣΗ ΒΑΡΟΥΣ ΓΕΝΝΗΣΗΣ 

   Μέχρι στιγμής επικεντρωθήκαμε στα 2 άκρα του φάσματος του μεγέθους των 

εμβρύων, δηλαδή τα μικρά έμβρυα SGA και τα μεγάλα έμβρυα LGA καθώς και το πώς 

αυτά σχετίζονται με δυσμενή περιγεννητικά συμβάματα. Είναι επομένως πολύ 

σημαντικό οι κλινικοί μαιευτήρες γυναικολόγοι να γνωρίζουν ποια έμβρυα βρίσκονται 

σε αυξημένο κίνδυνο και σε ποια εβδομάδα της κύησης. Επιπλέον είναι εξίσου 

σημαντικό να γνωρίζουν την ομάδα των εκατοστιαίων θέσεων στα διαγράμματα 

ανάπτυξης εμβρύων που περιλαμβάνουν τα έμβρυα με το μικρότερο κίνδυνο για 

περιγεννητικές επιπλοκές. Το 2014 δημοσιεύθηκε η μελέτη των Francis et al [69] στην 

οποία φάνηκε ότι τα έμβρυα με τα μικρότερα ποσοστά περιγεννητικών θανάτων (1,1 

περιγεννητικός θάνατος σε 1000 γεννήσεις) βρίσκονται μεταξύ 50ης και 90ης 

εκατοστιαίας θέσης στις καμπύλες ανάπτυξης, και έτσι αυτές θεωρούνται ως οι 

βέλτιστες θέσεις ανάπτυξης [69]. Ανάπτυξη εμβρύων σε καμπύλες μικρότερες από την 

50η συσχετίστηκαν με σημαντικά υψηλότερα ποσοστά περιγεννητικών θανάτων, παρά 

το γεγονός ότι ανήκουν στην κατηγορία κανονικών για την ηλικία ανάπτυξης εμβρύων 

(AGA), γεγονός το οποίο πιθανότερα οφείλεται στην ύπαρξη κάποιου βαθμού 

πλακουντιακής ανεπάρκειας [69].  Ειδικότερα, νεογνά με βάρος γέννησης μεταξύ 25ης 

και 50ης εκατοστιαίας θέσης είχαν 1,6 φορές πιο αυξημένο κίνδυνο για περιγεννητικό 

θάνατο (OR=1.58, 95%CI=1.3-2.0) [69]. Νεογνά με βάρος γέννησης μεταξύ 10ης και 

25ης εκατοστιαίας θέσης φάνηκε ότι είχαν δύο φορές μεγαλύτερο κίνδυνο για 

περιγεννητικό θάνατο (OR=2.1, 95%CI=1.6-2.7) [69]. Όσο μειώνεται το βάρος 

γέννησης τόσο αυξάνεται ο κίνδυνος για περιγεννητικό θάνατο έτσι ώστε να φτάνει σε 

επίπεδα 15,6 φορές μεγαλύτερο κίνδυνο για μωρά που γεννιούνται κάτω από την πρώτη 

εκατοστιαία θέση (FIGURE 9) [69]. Δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σημαντικά 

δεδομένα για υψηλή περιγεννητική θνησιμότητα σε μωρά με αυξημένο βάρος γέννησης 
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εκτός από τα τελειόμηνα μωρά με βάρος γέννησης πάνω από την 99η εκατοστιαία θέση 

όπου ο κίνδυνος ήτανε στατιστικά σημαντικά αυξημένος [69], πράγμα το οποίο ουσιαστικά 

δικαιολογείται από την υπάρχουσα μακροσωμία αυτών των εμβρύων, που οφείλεται σε 

καταστάσεις οι οποίες αποτελούν ανεξάρτητο παράγοντα που σχετίζονται με δυσμενή 

περιγεννητικά αποτελέσματα όπως η μητρική παχυσαρκία, ο σακχαρώδης διαβήτης και η 

δυστοκία ώμων [69]. 

   Ένα ακόμη πάρα πολύ σημαντικό στοιχείο που ανέδειξε αυτή η μελέτη έχει να κάνει 

με τη συσχέτιση της περιγεννητικής θνησιμότητας και την εβδομάδα κύησης, έτσι 

φάνηκε ότι για όλες τις εκατοστιαίες θέσεις ο κίνδυνος για περιγεννητικό θάνατο 

αυξάνεται μετά τις 37 εβδομάδες (FIGURE 10) [69]. Ωστόσο η αύξηση αυτή του 

κινδύνου είναι αναλογικά μεγαλύτερη για τα SGA έμβρυα, με τον κίνδυνο για 

περιγεννητική θνησιμότητα από 0,76 στις 1000 γεννήσεις στις 36 εβδομάδες να φτάνει 

στο 2,24 ανά 1000 γεννήσεις στις 39 εβδομάδες [69]. Για όλες τις κατηγορίες εμβρύων 

η περιγεννητική θνησιμότητα μετά τις 40 εβδομάδες παρουσιάζει ουσιαστική αύξηση, 

κάτι το οποίο φαντάζει λογικό καθώς συμβαδίζει με την λεγόμενη γήρανση του 

πλακούντα και έτσι απαιτεί πρωτόκολλα με αυξημένη παρακολούθηση και σύσταση 

για επαγωγή του τοκετού όταν ολοκληρωθεί η πιθανή ημερομηνία τοκετού [69]. 

   Σαν γενικό συμπέρασμα επομένως αυτή η πολύ σημαντική μελέτη καταλήγει στο ότι 

τα έμβρυα που αναπτύσσονται σε καμπύλες πάνω από τον μέσο όρο σχετίζονται με  

χαμηλότερους κινδύνους για δυσμενή περιγεννητικά συμβάματα σε σχέση με τα 

έμβρυα που αναπτύσσονται σε χαμηλότερες καμπύλες [69], καθώς διατυπώνεται η 

άποψη ότι οι καμπύλες αυτές αντανακλούν ένα βέλτιστο ενδομήτριο περιβάλλον και 

μία βέλτιστη πλακουντιακή λειτουργία [69]. Παρ όλα αυτά θα αποτελεί λάθος να 

θεωρήσουμε ότι έμβρυα μεγαλύτερα από το μέσο όρο με μητέρες με σακχαρώδη 

διαβήτη ή παχυσαρκία, βρίσκονται σε μικρότερο κίνδυνο καθώς έχει φανεί ότι αυτά τα 

μωρά βρίσκονται σε αυξημένο κίνδυνο για περιγεννητική νοσηρότητα και πιθανά για 

αυξημένη περιγεννητική θνησιμότητα [69]. 
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FIGURE 9: Περιγεννητικοί θάνατοι ανά 1000 μονήρεις γεννήσεις, σε σχέση με την 

εκατοστιαία θέση βάρους γέννησης. 

 

 

FIGURE 10: Κίνδυνος για περιγεννητικό θάνατο ανά 1000 μονήρεις γεννήσεις 

εμβρύων SGA, AGA, LGA σε σχέση με την εβδομάδα κύησης. 

 

   Τα ανωτέρω συμπεράσματα επιβεβαιώθηκαν από μια άλλη μεγάλη μελέτη που 

δημοσιεύθηκε το 2015 και διεξήχθη μεταξύ 2002-2008 στην Ολλανδία [70]. Η μελέτη 

συμπεριέλαβε πάνω από ένα εκατομμύριο μονήρεις κυήσεις, χωρίς συγγενείς 

ανωμαλίες, οι οποίες κατέληξαν σε τοκετό μετά τις 28 εβδομάδες (28-42εβδ.). 

Παρατηρήθηκε ότι το υψηλότερο ποσοστό περιγεννητικής θνησιμότητας αφορούσε τα 

νεογνά με βάρος γέννησης κάτω από την 2,3η Ε.Θ., ενώ τη μικρότερη θνησιμότητα 

είχαν τα νεογνά με βάρος γέννησης μεταξύ 80ης-90ης Ε.Θ. (FIGURE 11). Για καμπύλες 

ανάπτυξης μεγαλύτερες από την 90η Ε.Θ. η θνησιμότητα ήταν αυξημένη. Συνολικά, η 

περιγεννητική θνησιμότητα των νεογνών με βάρος γέννησης μεταξύ 80ης-90ης Ε.Θ. 

ήταν σημαντικά χαμηλότερη τόσο από εκείνη των νεογνών με βάρος γέννησης μεταξύ 

50ης-80ης Ε.Θ. όσο και με βάρος γέννησης ≥ 90ης Ε.Θ. [70]. Η θνησιμότητα κατά τον 

τοκετό αλλά και κατά την νεογνική περίοδο παρατηρήθηκε να είναι χαμηλότερη 

μεταξύ 80ης-90ης Ε.Θ. (FIGURE 11). Τα ίδια μοτίβα ποσοστών βρέθηκαν και όταν η 

ανάλυση των δεδομένων περιορίστηκε για τοκετό κατά ή μετά την 37η εβδομάδα 

κύησης. Επιπρόσθετα, φάνηκε ότι χαμηλότερο Apgar score αλλά και εισαγωγή στη 

μονάδα νεογνών ήταν λιγότερο πιθανά να συμβούν για νεογνά με βάρος γέννησης 

μεταξύ 50ης-80ης Ε.Θ. [70]. 
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FIGURE 11: Διαγραμματική απεικόνιση της περιγεννητικής θνησιμότητας σε σχέση με την 

Ε.Θ. βάρους γέννησης για μωρά που γεννήθηκαν μεταξύ 28 και 42 εβδομάδων κύησης στην 

Ολλανδία κατά την περίοδο 2002–2008.     Antepartum,     Intrapartum,      Neonatal period 

 

FGR ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΑ- RISK FACTORS 

   Έχουν αναγνωριστεί πολυάριθμες καταστάσεις που μπορούν να επηρεάσουν τον 

φυσιολογικό μηχανισμό που ρυθμίζει την ανάπτυξη των εμβρύων και να οδηγήσουν 

σε διαταραχές της ανάπτυξης με αποκορύφωμα τον ενδομήτριο περιορισμό της (FGR). 

Αυτές μπορούν να ταξινομηθούν σε μητρικούς, εμβρυικούς και πλακουντιακούς 

παράγοντες [71,72] (FIGURE 12).  
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FIGURE 12: Αιτιολογικοί παράγοντες κινδύνου για περιορισμό εμβρυικής ανάπτυξης. 

 

ΜΗΤΡΙΚΗΣ ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΑΣ 

 Οι υπερτασικές παθήσεις της μητέρας αποτελούν πολύ συχνό αίτιο 

περιορισμού της εμβρυικής ανάπτυξης. Στην κατηγορία αυτή περιλαμβάνονται 

καταστάσεις που επιπλέκονται με αγγειοπάθεια όπως η προεκλαμψία, η χρόνια 

υπερτασική κατάσταση με ή χωρίς την εμφάνιση προεκλαμψίας, η χρόνια 

νεφροπάθεια και ο προ-υπάρχων σακχαρώδης διαβήτης με αγγειοπάθεια [71]. 

O κοινός μηχανισμός της παθολογικής διείσδυσης της τροφοβλάστης 

(παθολογική πλακουντοποίηση) που υποβόσκει τόσο στην προεκλαμψία όσο 

και στον περιορισμό της εμβρυϊκής ανάπτυξης αιτιολογεί το γεγονός ότι η 

προεκλαμψία συσχετίζεται με 4 φορές μεγαλύτερο κίνδυνο για SGA εμβρύου. 

Είναι αξιοσημείωτο το γεγονός ότι όσο πιο σοβαρή και όσο πιο νωρίς στην 

κύηση εμφανίζεται η προεκλαμψία, τόσο πιο μεγάλη είναι η απόκλιση από το 

βάρος γέννησης (12% και 23% αντίστοιχα) [73]. Στις περιπτώσεις στις οποίες 

η κύηση επιπλέχθηκε από προεκλαμψία, η παρουσία προϋπάρχουσας 

υπερτασικής νόσου αύξησε σημαντικά τον κίνδυνο για FGR [74]. Ιστορικό 

χρόνιας προ-υπάρχουσας υπέρτασης κατά το screening πρώτου τριμήνου 

αυξάνει την πιθανότητα για SGA κατά 30-04%. Ομοίως η παρουσία 

πρωτεϊνουρίας σε αυτό το στάδιο της κύησης αυξάνει τον κίνδυνο για 

περιορισμό της ανάπτυξης [71]. 

 Αυτοάνοσες παθήσεις της μητέρας όπως ο συστηματικός ερυθηματώδης 

Λύκος και το Αντιφωσφολιπιδικό σύνδρομο συσχετίζονται με δυσμενή 

περιγεννητικά αποτελέσματα, ενδομήτριο θάνατο, παλίνδρομη κύηση, όταν τα 

Αντιφωσφολιπιδικά αντισώματα (APA) είναι θετικά [75]. Επιπρόσθετα η 

παρουσία θετικών ΑΡΑ αντισωμάτων έχει συσχετιστεί με αυξημένη 

πιθανότητα εμφάνισης τόσο SGA όσο και FGR εμβρύων [76,77]. 

 Η ύπαρξη θρομβοφιλίας της μητέρας και η συσχέτιση της με τον περιορισμό 

της ανάπτυξης των εμβρύων αποτελεί ένα αμφιλεγόμενο πεδίο στη 

βιβλιογραφία, με κάποιες μελέτες να την επιβεβαιώνουν και κάποιες άλλες όχι. 

Σε μια μετανάλυση που δημοσιεύθηκε το 2005 διαπιστώθηκε στατιστικά 

σημαντική συσχέτιση τόσο του παράγοντα V-LEIDEN όσο και παραλλαγών 

του γονιδίου της προθρομβίνης με τον περιορισμό της εμβρυϊκής ανάπτυξης 

[78]. 

 Ο μητρικός τρόπος ζωής (lifestyle) και η χρήση εθιστικών ουσιών συσχετίζεται 

με ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης. Το κάπνισμα είναι από τις κύριες 

ουσίες που οδηγούν σε μειωμένο εμβρυϊκό βάρος και αυτό οφείλεται κυρίως 

στην αγγειοκινητική δράση της νικοτίνης και στο μονοξείδιο του άνθρακα και 

τα παράγωγά του, που θεωρείται ότι παρεμποδίζουν την ομαλή παροχή 

οξυγόνου προς το έμβρυο [79]. Σε μελέτη κοόρτης οι Cliver et al επισήμαναν 

ότι τα νεογνά των γυναικών που συνέχιζαν να καπνίζουν σε όλη τη διάρκεια 

της εγκυμοσύνης τους είχαν κατά μέσο όρο 6% μείωση στο βάρος γέννησής 

τους σε σχέση με το 1,7% που είχαν τα νεογνά που γεννήθηκαν από μητέρες οι 

οποίες είχαν σταματήσει το κάπνισμα μετά το πρώτο τρίμηνο. Επιπλέον 

παρατηρήθηκε ότι όσο μεγαλύτερος ήταν ο αριθμός των τσιγάρων που 
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κατανάλωναν γυναίκες που συνέχισαν να καπνίζουν κατά τη διάρκεια της 

κύησης τόσο μικρότερο ήταν το βάρος των νεογνών, δηλαδή υπάρχει μια δοσο-

εξαρτώμενη συσχέτιση μεταξύ του αριθμού των τσιγάρων και του βάρους 

γέννησης [80]. Αξιοσημείωτο είναι επίσης το γεγονός ότι οι μητέρες που 

καπνίζουν και είναι υπερτασικές εμφανίζουν πολλαπλάσιο κίνδυνο να 

αποκτήσουν SGA έμβρυο σε σχέση με τις μητέρες που μόνο καπνίζουν [81]. Η 

κατανάλωση αλκοόλ κατά την κύηση συσχετίζεται αφενός με δυσμορφίες 

εμβρύου και με πνευματική καθυστέρηση, και αφετέρου με περιορισμό της 

εμβρυικής ανάπτυξης [82]. Σε διάφορες μελέτες η χρήση κοκαΐνης κατά την 

εγκυμοσύνη έχει συσχετιστεί με εγκεφαλικά επεισόδια, αρρυθμίες, υπέρταση, 

καθώς και αποκόλληση πλακούντα εγκεφαλοπάθεια εμβρύου και ενδομήτριο 

θάνατο. Η επίδραση της κοκαΐνης στην εμβρυϊκή ανάπτυξη αποτελεί ένα 

αμφιλεγόμενο ζήτημα, ωστόσο σε μία πολυκεντρική μελέτη φάνηκε ότι η 

έκθεση ενδομητρίως σε κοκαΐνη σχετίζεται με επιβράδυνση της εμβρυϊκής 

ανάπτυξης [83]. Η επίδραση της πτωχής διατροφής της μητέρας στη εμβρυϊκή 

ανάπτυξη εξαρτάται από τη σοβαρότητα της στέρησης καθώς και από το 

τρίμηνο της κύησης [71]. Το χαμηλό βάρος πριν την εγκυμοσύνη και η χαμηλή 

αύξηση βάρους κατά την εγκυμοσύνη σχετίζονται με υψηλότερα ποσοστά 

περιορισμού της ανάπτυξης του εμβρύου [72]. 

 Αν και αρκετές κατηγορίες φαρμάκων όπως αντινεοπλασματικά, β-blockers 

και ιδιαίτερα η ατενολόλη, τα στεροειδή και η φαινυτοίνη έχουν θεωρηθεί ότι 

μπορεί να προκαλέσουν ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης, αιτιολογική 

σχέση μεταξύ αυτών και του περιορισμού της ανάπτυξης έχει αποδειχθεί μόνο 

για τα αντινεοπλασματικά [71]. Όσον αφορά την χρήση κορτικοειδών για 

επίτευξη πνευμονικής ωριμότητας και την συσχέτισή της ή όχι με FGR, σε μια 

αρχική μελέτη είχε φανεί ότι τα πολλαπλά σχήματα κορτικοειδών (>1 σχήμα) 

ελλοχεύουν κίνδυνο για καταστολή της εμβρυικής ανάπτυξης [84]. Το 2012 σε 

μετανάλυση που πραγματοποιήθηκε φάνηκε ότι υπήρξε στατιστικά σημαντική 

μείωση της ενδομήτριας εμβρυικής ανάπτυξης σε πρόωρα έμβρυα που έλαβαν 

πολλαπλά σχήματα δεξαμεθαζόνης (εβδομαδιαία ή ανά 2 εβδομάδες), σε 

αντίθεση με το σχήμα μίας δόσης που δεν συσχετίστηκε με περιορισμό της 

ανάπτυξης [85]. 

ΕΜΒΡΥΙΚΗΣ ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΑΣ 

 Οι εμβρυικές χρωμοσωμικές ανωμαλίες συσχετίζονται με καθυστέρηση στην 

ανάπτυξη, και παραδοσιακά θεωρείται ότι ευθύνονται για το 7% των FGR 

εμβρύων. Περίπου το 90% των εμβρύων με τρισωμία 18 θα παρουσιάσουν 

περιορισμό της ανάπτυξης σε σύγκριση με το 30% των εμβρύων με τρισωμία 

21. Ωστόσο τα περισσότερα έμβρυα με ασύμμετρο περιορισμό ανάπτυξης και 

χωρίς δομικές ανωμαλίες που είναι πάνω από 23 εβδομάδες θα είναι 

καρυοτυπικά φυσιολογικά [71]. Ο πρώιμος εμβρυικός περιορισμός της 

ανάπτυξης συνδέεται με αυξημένη πιθανότητα με τρισωμία 18 και 13 [86].  Η 

μονογονεϊκή δισωμία είναι η κατάσταση κατά την οποία κληρονομούνται από 

τον ίδιο γονέα και τα δύο ομόλογα κάποιου χρωμοσώματος και αποτελεί μια 

επιπλέον αιτία που οδηγεί σε FGR. Πιο χαρακτηριστικό παράδειγμα της 

κατηγορίας αυτής στοιχειοθετεί η μονογονεϊκή δισωμία χρωμοσώματος 16 
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μητρικής προέλευσης. Τα ελλείμματα γονιδίων και οι διπλασιασμοί ευθύνονται 

επίσης για σύνδρομα όπως ο περιορισμός της ανάπτυξης [71]. 

 Σε μια μελέτη πληθυσμού φάνηκε ότι περίπου το 22% των εμβρύων με 

συγγενείς ανωμαλίες επιπλέκεται με περιορισμό της εμβρυικής ανάπτυξης, 

μάλιστα όσο μεγαλύτερος είναι ο αριθμός των ανωμαλιών τόσο μεγαλύτερος 

είναι ο κίνδυνος για εκδήλωση FGR. H ύπαρξη μονήρους ομφαλικής αρτηρίας 

ακόμα και σε απουσία άλλης συγγενούς ανωμαλίας ή ανευπλοειδίας 

συσχετίζεται με περιορισμό της ανάπτυξης [87]. 

 Περίπου το 5-10% των FGR περιπτώσεων οφείλεται σε συγγενείς λοιμώξεις, 

είτε ιογενείς είτε πρωτοζωικές. Οι πιο συχνές ιογενείς συγγενείς λοιμώξεις που 

σχετίζονται με περιορισμό της ανάπτυξης περιλαμβάνουν την ερυθρά (rubella), 

τον κυτταρομεγαλοιό (CMV), τον HIV και τον έρπη ζωστήρ (varicella-zoster). 

Η μείωση του πληθυσμού των κυττάρων που προκαλείται από τη λοίμωξη, 

θεωρείται ότι αποτελεί τον επικρατέστερο μηχανισμό που οδηγεί στον 

περιορισμό της ανάπτυξης. Πρωτοζωικές λοιμώξεις που σχετίζονται με FGR 

περιλαμβάνουν την ελονοσία (malaria) και την τοξοπλάσμωση (toxoplasmosis) 

[71]. 

 Ο κίνδυνος για περιορισμό της ανάπτυξης είναι μεγαλύτερος σε πολύδυμες 

κυήσεις και εξαρτάται από την χοριονικότητα. Εμφανίζεται με συχνότητα 

περίπου 20% στα διχοριονικά έμβρυα, σε σύγκριση με το 30% στα 

μονοχοριονικά. Το φαινόμενο αυτό πιθανότατα αντανακλά την προσαρμογή 

των διδύμων στην παροχή κοινών πόρων[71]. 

ΠΛΑΚΟΥΝΤΙΑΚΗΣ ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΑΣ 

 Πολυάριθμες ανωμαλίες πλακούντα όπως ο προδρομικός πλακούντας (placenta 

previa), ο διεισδυτικός/διηθητικός πλακούντας, η αποκόλληση πλακούντα, η 

υμενική πρόσφυση ομφαλίου λώρου και τα προδρομικά αγγεία αλλά και 

καλοήθεις όγκοι του πλακούντα (χοριοαγγείωμα) συσχετίζονται με αυξημένα 

ποσοστά FGR. Ωστόσο, η μητρο-πλακουντιακή ανεπάρκεια ή δυσλειτουργία 

αποτελεί μια από τις πιο κοινές αιτίες καθυστέρησης της εμβρυικής ανάπτυξης 

σε κατά τ’ άλλα φυσιολογικά έμβρυα [71]. 

 

ΟΡΙΣΜΟΣ 

   Ο ενδομήτριος περιορισμός της εμβρυϊκής ανάπτυξης είναι μια κατάσταση κατά την 

οποία το έμβρυο δεν επιτυγχάνει το βιολογικό του δυναμικό ανάπτυξης σαν συνέπεια 

μειωμένης πλακουντιακής λειτουργίας και έτσι παραμένει μια κατάσταση δύσκολη στο 

να καθοριστεί και να οριστεί. Όπως έχει ήδη αναφερθεί τα FGR έμβρυα βρίσκονται σε 

αυξημένο κίνδυνο για περιγεννητική θνησιμότητα και θνητότητα καθώς και για φτωχές 

μακροχρόνιες εκβάσεις όπως μειωμένη νευρολογική ανάπτυξη και καρδιαγγειακά και 

ενδοκρινολογικά προβλήματα. Μέχρι και το 2016 δεν υπήρχε κάποιος gold standard 

κανόνας για τη διάγνωση FGR εμβρύων, και χρησιμοποιούνταν η διαφορά στο μέγεθος 

χρησιμοποιώντας καμπύλες πληθυσμού με ένα τυπικό κατώφλι την 10η ,5η ή 3η 

εκατοστιαία θέση. Ωστόσο τα SGA έμβρυα διαφέρουν από τα FGR έμβρυα καθότι 

περιλαμβάνουν μικρά αλλά παρόλα αυτά υγιή έμβρυα τα οποία βρίσκονται σε χαμηλό 

κίνδυνο για δυσμενή περιγεννητικά συμβάματα [88]. Επιπρόσθετα, τα έμβρυα τα οποία 
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βιώνουν περιορισμό της εμβρυϊκής τους ανάπτυξης και δεν επιτυγχάνουν το 

αναπτυξιακό δυναμικό τους αλλά παρόλα αυτά βρίσκονται πάνω από την 10η 

εκατοστιαία θέση πολλές φορές παραμένουν υπό-διαγνωσμένα παρά το ότι βρίσκονται 

σε αυξημένο κίνδυνο για περιγεννητικά συμβάματα [89]. Κρίνεται επομένως αναγκαίο 

η ύπαρξη διαγνωστικών κανόνων έτσι ώστε να διαχωρίσουν τα FGR έμβρυα από τα 

SGA. Έτσι το 2016 διεξήχθη το Delphi procedure, το οποίο συμπεριέλαβε 

εξειδικευμένους σχετικά με την ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης και 

παρέχοντάς τους 18 βιβλιογραφικά βασισμένες παραμέτρους σχετικά με τον 

καθορισμό FGR τους ζητήθηκε να βαθμολογήσουν τις διαγνωστικές αυτές 

παραμέτρους έτσι ώστε να καθοριστούν τα κριτήρια διάκρισης μεταξύ πρώιμης και 

όψιμης FGR. Καθορίστηκαν 2 ομάδες παραμέτρων, οι μεμονωμένες παράμετροι που 

επαρκούν από μόνοι τους για να θέσουν τη διάγνωση FGR και οι συνδυασμένοι 

παράμετροι που απαιτούν ένα συνδυασμό παθολογικών κριτηρίων για την διάγνωση 

FGR [90]. Για την πραγματοποίηση της μελέτης προσεγγίστηκαν 106 ειδικοί στο θέμα 

της ενδομήτριας καθυστέρησης από τους οποίους οι 56 συμφώνησαν να συμμετάσχουν 

και τελικά οι 45(80%) συμπλήρωσαν και τις 4 φάσεις ερωτήσεων που περιέλαβε η 

μελέτη και κατέληξαν σε ομοφωνία σχετικά με την ηλικία κύησης διαχωρισμού της 

πρώιμης και όψιμης FGR καθώς και τα κριτήρια διάγνωσης. Οι 32 εβδομάδες κύησης 

επιλέχθηκαν σαν όριο διαχωρισμού και για την πρώιμη FGR (<32weeks) 

καθορίστηκαν 3 μεμονωμένες παραμέτρους (AC<3η Ε.Θ., EFW<3η Ε.Θ., απουσία 

τελο-διαστολικής ροής στην ομφαλική αρτηρία) και 4 συνδυασμένες παραμέτρους (AC 

ή EFW <10η Ε.Θ. σε συνδυασμό με δείκτη παλμικότητας PI>95η Ε.Θ. είτε στην 

ομφαλική αρτηρία είτε στο μέσο όρο των μητριαίων αρτηριών. Για τον καθορισμό της 

όψιμης FGR (>32weeks) ορίστηκαν 2 απόλυτα κριτήρια (AC ή EFW <3η Ε.Θ.) ή 

τουλάχιστον 2 από τα εξής 3 συνδυαζόμενα (AC ή EFW <10η Ε.Θ., πτώση τουλάχιστον 

50 εκατοστιαίων θέσεων, CPR<5η Ε.Θ. ή UmA PI>95η Ε.Θ.) [FIGURE 13].  

 

 

[FIGURE 13: Ορισμοί βασισμένοι στη συναίνεση για πρώιμο και όψιμο περιορισμό της 

ανάπτυξης του εμβρύου (FGR) επί απουσίας συγγενών ανωμαλιών] 
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   Σε όλες τις περιπτώσεις συμφωνήθηκε ομόφωνα ότι θα πρέπει να υπάρχει απουσία 

συγγενών ανωμαλιών για τη διάγνωση τόσο της πρώιμης όσο και της όψιμης FGR. Στα 

απόλυτα κριτήρια διάγνωσης για AC/EFW καθορίστηκε σαν cut-off η 3η Ε.Θ., δηλαδή 

η  χαμηλότερη εκατοστιαία θέση σε σχέση με την πιο συχνά χρησιμοποιημένη 10η Ε.Θ, 

πράγμα το οποίο αντανακλά στο γεγονός ότι ακόμα και σε απουσία παθολογικών 

λειτουργικών παραμέτρων (π.χ. αυξημένο PI ομφαλικής αρτηρίας) η πρόγνωση των 

πολύ μικρών εμβρύων (severe SGA) είναι φτωχή [91,92]. Η ανάγκη διάκρισης μεταξύ 

FGR και SGA εμβρύων με τη χρήση λειτουργικών παραμέτρων τονίστηκε ιδιαιτέρως 

ήδη από το 2014 και την μελέτη PORTO, κατά την οποία 200 ειδικοί καθόρισαν το 

παθολογικό doppler της ομφαλικής αρτηρίας σαν ένα σημαντικό μεμονωμένο 

παράγοντα για τη διάγνωση των FGR εμβρύων. Άλλοι λειτουργικοί παράγοντες όπως 

το doppler της μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας (MCA) και του φλεβώδους πόρου (DV) 

χρησιμοποιήθηκαν μεν στην αξιολόγηση των FGR εμβρύων αλλά δεν κρίθηκαν 

κατάλληλοι σαν μεμονωμένοι δείκτες για τη διάγνωση [92].  

   Όπως αναφέρθηκε πιο πάνω η συναίνεση των κριτηρίων του Delphi πρόσθεσε την 

επιβράδυνση του ρυθμού ανάπτυξης η οποία εκφράζεται από πτώση από τουλάχιστον 

2 τεταρτημορίων στους πίνακες ανάπτυξης ως συμπληρωματικό κριτήριο για τη 

διάγνωση των late-onset FGR εμβρύων [90]. Καθώς υπάρχουν λίγα δεδομένα σχετικά 

με την έκβαση των εμβρύων που παρουσιάζουν επιβράδυνση της ταχύτητας ανάπτυξης 

αλλά που παραμένουν πάνω από τη 10η εκατοστιαία θέση, σχεδιάστηκε μια μελέτη που 

δημοσιεύτηκε το 2021 από Chatzakis et al. κατά την οποία έγινε σύγκριση των 

επιπτώσεων των εμβρύων με πτώση τουλάχιστον 50 εκατοστιαίων θέσεων με τα AGA 

χωρίς επιβράδυνση της ανάπτυξης, SGA και late onset FGR έμβρυα [93]. Ως 

πρωτογενή αποτελέσματα επιλέχθηκαν ο περιγεννητικός θάνατος είτε ενδομήτριος είτε 

νεογνικός και η ανάγκη εισαγωγής στη μονάδα εντατικής θεραπείας νεογνών [93]. Η 

μελέτη συμπεριέλαβε 4394 έμβρυα από τα οποία το 12%(n=515) ήταν AGA με πτώση 

τουλάχιστον 50 Ε.Θ., το 5%(n=214) ήταν SGA, το 80%(n=3519) ήταν AGA, ενώ το 

3%(n=146) πληρούσε τα κριτήρια για FGR. Η συνολική επίπτωση περιγεννητικού 

θανάτου ήταν 0,4% (n=17 νεογνά), ενώ το 2,8%(n=125) των νεογνών χρειάστηκε να 

εισαχθεί στη μονάδα εντατικής παρακολούθησης [93]. Φάνηκε ότι τα AGA έμβρυα με 

πτώση >50 Ε.Θ. ήταν σε στατιστικά σημαντικά αυξημένο κίνδυνο (OR 1.8, 

95%CI=1.1–3.1) για εισαγωγή στη μονάδα νεογνών σε σύγκριση με τα AGA έμβρυα, 

ωστόσο ο κίνδυνος αυτός βρέθηκε συνολικά υψηλότερος στην κατηγορία των FGR 

εμβρύων. Όσον αφορά την επίπτωση του περιγεννητικού θανάτου, αυτή ήταν 

υψηλότερη τόσο για τα FGR έμβρυα, όσο και για τα AGA έμβρυα με πτώση >50 Ε.Θ. 

σε σχέση με τα AGA έμβρυα (OR=6.6, 95% CI 1.8–23.3 και OR=3.8, 95% CI 1.3–

11.4) αντίστοιχα (FIGURE 14). 
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FIGURE 14: Τα ποσοστά των περιγεννητικών αποτελεσμάτων στις 3 υπό μελέτη ομάδες. 

 

ΠΛΑΚΟΥΝΤΑΣ ΚΑΙ FGR   

   Όπως αναφερθήκαμε σε προηγούμενη ενότητα η ενδομήτρια καθυστέρηση της 

ανάπτυξης μπορεί να προκύψει από ποικίλους αιτιολογικούς παράγοντες όπως 

μητρικούς, εμβρυϊκούς και πλακουντιακούς που οδηγούν σε μειωμένη πλακουντιακή 

ανάπτυξη και λειτουργία. Οι περισσότερες περιπτώσεις είναι ήπιες και παρουσιάζονται 

στο τρίτο τρίμηνο της κύησης και αντιμετωπίζονται με την παρακολούθηση του 

εμβρύου και την απόφαση για διεκπεραίωση του τοκετού. Ωστόσο υπάρχουν 

καταστάσεις που αποτελούν πραγματική πρόκληση για τους μαιευτήρες καθώς 

αποτελούν βαριές περιπτώσεις ενδομήτριας καθυστέρησης ανάπτυξης, η οποία 

εμφανίζεται πρόωρα και απειλεί τη βιωσιμότητα της κύησης. Τέτοιες καταστάσεις που 

μπορεί να οδηγήσουν σε βαριές περιπτώσεις FGR αποτελούν οι ανευπλοειδίες και οι 

μικρο-διπλασιασμοί. Μια case series μελέτη περιπτώσεων early-onset IUGR (<32 

εβδομάδες) έδειξε ότι το 10% αυτών των περιπτώσεων οφειλόταν σε ανευπλοειδίες 

(κυρίως τρισωμία 18 και τριπλοειδία) [94]. Για το λόγο αυτό οι κλινικές οδηγίες τόσο 

από το αμερικανικό όσο και από το βρετανικό κολλέγιο συστήνουν ενδελεχή 

υπερηχογραφικό έλεγχο ή ακόμα και καρυότυπο του IUGR εμβρύου για ανίχνευση 

πιθανών ανωμαλιών ειδικά όταν το αμνιακό υγρό ή το doppler της ομφαλικής αρτηρίας 

είναι φυσιολογικά [95]. Ωστόσο, παρά το γεγονός ότι ο επεμβατικός προγεννητικός 

έλεγχος μπορεί να διαγνώσει ανευπλοειδίες και γενετικά σύνδρομα, πολλές γυναίκες 

είναι διστακτικές στο να επιλέξουν αυτή τη μέθοδο. Σε αυτές τις περιπτώσεις ο 

υπέρηχος, είτε με παρατήρηση του εμβρυικού φαινοτύπου είτε με παρατήρηση της 

εμβρυικής ανάπτυξης, είναι το μόνο διαθέσιμο εργαλείο που μπορεί να βοηθήσει στη 

διάκριση πλακουντιακής ανεπάρκειας και ανευπλοειδίας, γεγονός το οποίο 

υποδηλώνεται σε δημοσιευμένες οδηγίες στα δύο μεγαλύτερα textbooks (Williams, 

Moore) [96,97]. Παράλληλα σε αυτά τα textbooks, γίνεται αναφορά ότι ο ασύμμετρος 

φαινότυπος IUGR (αυξημένο πηλίκο HC/AC) συναντάται κυρίως στο τρίτο τρίμηνο 

και υποδηλώνει αδυναμία αιμάτωσης του εμβρύου από πλακουντιακή ανεπάρκεια, ενώ 

ο συμμετρικός φαινότυπος IUGR (φυσιολογικό πηλίκο HC/AC) απαντάται κατά κύριο 

λόγο στο δεύτερο τρίμηνο και υποδηλώνει ανευπλοειδία εμβρύου [96,97]. Το 2011 από 

Riyami et al. δημοσιεύθηκε μια μελέτη κατά την οποία αξιολογήθηκε αναδρομικά η 

συχνότητα εμφάνισης του ασύμμετρου φαινοτύπου IUGR σε σοβαρές περιπτώσεις 
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ενδομήτριας καθυστέρησης ανάπτυξης πριν τις 33 εβδομάδες κύησης [98]. Φάνηκε 

λοιπόν ότι στα έμβρυα με σοβαρή πρώιμη IUGR λόγω πλακουντιακής ανεπάρκειας 

όπως καθορίστηκε από το συνδυασμό παθολογικών Doppler ομφαλικής αρτηρίας σε 

SGA έμβρυο με ανάγκη τοκετού πριν τις 33 εβδομάδες, κυρίαρχος φαινότυπος ήταν ο 

ασύμμετρος (58% των εμβρύων), ποσοστό το οποίο είναι σημαντικά μεγαλύτερο από 

το αναμενόμενο 5% [98]. Έτσι, σε αντίθεση με τις μέχρι πρότινος ισχύουσες κλινικές 

οδηγίες, διαπιστώθηκε ότι η πρώιμης έναρξης IUGR σε ένα ευπλοειδές έμβρυο που 

εμφανιζόταν στο δεύτερο τρίμηνο ήταν πιο πιθανό να είναι ασύμμετρη παρά 

συμμετρική [98]. 

    

   Βασιζόμενοι σε παραμέτρους εμβρυϊκής βιομετρίας όπως η περίμετρος κεφαλής 

(HC), η περίμετρος κοιλίας (AC), το μήκος του μηριαίου οστού (FL) τα FGR έμβρυα 

μπορούν να κατηγοριοποιηθούν ως συμμετρικά και ασύμμετρα [99]. Στα συμμετρικά 

FGR όλοι οι παράμετροι ανάπτυξης είναι μειωμένοι, ενώ στα ασύμμετρα FGR η 

περίμετρος κοιλίας είναι κάτω από την 10η Ε.Θ. και οι υπόλοιποι παράμετροι 

διατηρούνται σχετικά εντός φυσιολογικών ορίων [99]. Τα συμμετρικά FGR αποτελούν 

το 20-30% όλων των περιπτώσεων ενδομήτριας καθυστέρησης ανάπτυξης. 

Καταστάσεις στο πρώτο τρίμηνο της κύησης που επιδρούν και προκαλούν μειωμένη 

πλακουντιακή λειτουργία και κατ’ επέκταση περιορισμό στην παροχή θρεπτικών 

στοιχείων προς το έμβρυο όπως το κάπνισμα, η χρήση κοκαΐνης, η χρόνια υπέρταση, 

η αναιμία, ο προϋπάρχων σακχαρώδης διαβήτης που είναι αρρύθμιστος μπορούν να 

οδηγήσουν σε συμμετρικό FGR. Χρωμοσωμικές ανωμαλίες όπως η τριπλοειδία, είναι 

από τις κύριες αιτίες που οδηγούν σε συμμετρικά FGR. Συγγενείς λοιμώξεις TORCH 

παρουσιάζονται στο 5% έως 15% των περιπτώσεων με FGR και αποτελούν μια 

σημαντική αιτία. Βεβαίως, ανάλογα με το χρόνο και τη διάρκεια εμφάνισης, ο σοβαρός 

υποσιτισμός του εμβρύου μπορεί να προκαλέσει είτε συμμετρικό είτε ασύμμετρο FGR 

[99]. Αντίθετα τα ασύμμετρα IUGR αποτελούν το 70-80% όλων των IUGR 

περιπτώσεων. Οι αιτιολογικοί παράγοντες επιδρούν στο τέλος του δεύτερου ή στην 

αρχή του τρίτου τριμήνου της κύησης. Ο περιορισμός της ανάπτυξης είναι 

δυσανάλογος, με σχετική διατήρηση της περιμέτρου της κεφαλής και μείωση της 

περιμέτρου της κοιλίας  η οποία έχει σαν αποτέλεσμα τη μείωση του λόγου κεφαλής 

προς ήπαρ (Brain Liver Ratio). Καταστάσεις όπως η προεκλαμψία και η χρόνια 

υπερτασική νόσους της μητέρας οδηγούν σε μειωμένο remodeling των σπειροειδών 

αρτηριών, αγγειακή σκλήρυνση και ισχαιμία, εμποδίζοντας έτσι τη ροή του αίματος 

στο έμβρυο με αποτέλεσμα το εμβρυϊκό γλυκογόνο του ήπατος και οι λιπώδεις ιστοί 

του σώματος να μειώνονται ενώ ο εγκέφαλος συνεχίζει να αναπτύσσεται κανονικά με 

προνομιακή παροχή αίματος [99]. 

  Μετά την εμφύτευση της βλαστοκύστης, το έμβρυο περιβάλλεται από ένα εξωτερικό 

περίβλημα τροφοβλαστικού ιστού το οποίο διεισδύει στο ενδομήτριο στρώμα. Τα 

εξωλάχνια κύτταρα της τροφοβλάστης (EVT) πολλαπλασιάζονται και περιβάλλουν τα 

κοντινά μητρικά αγγεία (σπειροειδείς αρτηρίες), έτσι επιτρέπεται στο έμβρυο να 

σχηματιστεί σε ένα περιβάλλον χωρίς σήματα οξειδωτικού στρες, που υποστηρίζεται 

από ενδομήτριες αδενικές εκκρίσεις. Οι πρωτόγονες χοριακές λάχνες σχηματίζονται 

γύρω από το έμβρυο και αναπτύσσονται στον οριστικό πλακούντα. Μέχρι τη χρονική 

στιγμή των 11 με 13 εβδομάδων οι σπειροειδείς αρτηρίες έχουν μετασχηματιστεί και 



29 
 

διαταθεί (FIGURE 15). Πράγματι το remodeling αυτό των σπειροειδών αρτηριών από 

τα εξωλάχνια κύτταρα της τροφοβλάστης (EVT) είναι κρίσιμο τόσο για την μελλοντική 

λειτουργία όσο και για το μέγεθος του πλακούντα [100]. 

 

 

FIGURE 15: Διαγραμματική αναπαράσταση της διεπαφής μητέρας-εμβρύου στο τέλος του 

πρώτου τριμήνου. Οι σπειροειδείς αρτηρίες μετασχηματίζονται (remodeling) για να διαχέουν 

μεγάλη ροή αίματος με μικρή πίεση προς τις αναπτυσσόμενες λάχνες του πλακούντα. 

 

ΥΠΟΞΙΑ-ΠΡΟΣΑΡΜΟΓΕΣ ΚΑΙ ΑΜΥΝΑ 

    Η υποκείμενη βάση της περιγεννητικής θνησιμότητας σε FGR έμβρυα είναι η 

στέρηση οξυγόνου ή υποξία, πράγμα το οποίο έχει διαπιστωθεί κατά την νεκροψία και 

ιστοπαθολογική εξέταση οργάνων που έχουν επηρεαστεί σημαντικά όπως ο εγκέφαλος 

[101]. Επεισόδια οξείας υποξίας που διαρκούν για μικρό διάστημα πιθανά για λίγα 

λεπτά, σχετίζονται με τον τοκετό και μπορεί να είναι αποτέλεσμα των συσπάσεων της 

μήτρας ή/και πιέσεων του ομφάλιου λώρου [FIGURE15] [102]. Η στέρηση οξυγόνου 

κατά την ενδομήτριο ζωή που διαρκεί για αρκετές εβδομάδες ή ακόμα και μήνες 

ονομάζεται χρόνια εμβρυϊκή υποξία, και είναι αποτέλεσμα της αυξημένης αντίστασης 

στην ροή του αίματος από τον πλακούντα προς το κύημα, η οποία προκύπτει από 

καταστάσεις όπως η πλακουντιακή ανεπάρκεια, η προεκλαμψία, οι φλεγμονώδεις 

παθήσεις της κύησης όπως η χοριοαμνιονίτιδα, ο σακχαρώδης διαβήτης ή ακόμα η 

μητρική παχυσαρκία (FIGURE 16) [102]. Ανεπαρκής ικανότητα του εμβρύου να 

ανταπεξέλθει είτε σε οξεία είτε σε χρόνια υποξία το καθιστά ευάλωτο σε τραυματισμό 

και οδηγεί σε υποξική-ισχαιμική εγκεφαλοπάθεια, με απώτερο αποτέλεσμα την 

εγκεφαλική παράλυση και αναπηρία στη μετέπειτα ζωή [103-105]. 
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FIGURE 16: Αίτια εμβρυικής υποξίας 

 

   Κατά την εξωμήτριο ζωή η παροχή οξυγόνου από το περιβάλλον είναι αθρόα, ενώ 

κατά την ενδομήτρια ζωή η παροχή οξυγονωμένου αίματος περιορίζεται από τον 

πλακούντα. Ωστόσο υπάρχει ένας αριθμός προσαρμοστικών μηχανισμών που είναι 

μοναδικοί για την ενδομήτρια ζωή και διασφαλίζουν ότι η παροχή οξυγόνου προς το 

έμβρυο υπερέχει των μεταβολικών του αναγκών [102]. Σε σύγκριση με τους ενήλικες 

οι προσαρμογές αυτές επιτρέπουν στο έμβρυο να προσδέσει μεγαλύτερες 

συγκεντρώσεις οξυγόνου στην αιμοσφαιρίνη του, να παρέχει αυξημένη βασική ροή 

στους περισσότερους ιστούς και να απελευθερώνει  αυτό το δεσμευμένο οξυγόνο στους 

εμβρυϊκούς ιστούς σε καταστάσεις υποξίας [106-108]. Επιπλέον, αγγειακές 

παρακάμψεις στην εμβρυϊκή κυκλοφορία όπως ο φλεβώδης πόρος (ductus venosus) και 

ο αρτηριακός πόρος (ductus arteriosus) εξασφαλίζουν επαρκή παροχή οξυγονωμένου 

αίματος στους περιφερικούς ιστούς [107,109,110]. Τέλος τα έμβρυα έχουν μεγαλύτερη 

ικανότητα αναστολής ενεργοβόρων λειτουργιών [102]. 

   Η στρατηγική άμυνας του εμβρύου κατά τη διάρκεια επεισοδίων οξείας υποξίας 

επικεντρώνεται στην αύξηση της αποτελεσματικότητας αυτών των αντισταθμιστικών 

μηχανισμών, είτε καταναλώνοντας ακόμη λιγότερο οξυγόνο και εξάγοντας ακόμη 

περισσότερο οξυγόνο από την αιμοσφαιρίνη είτε κάνοντας καλύτερη χρήση αυτής της 

περιορισμένης παροχής οξυγονωμένου αίματος [111-113]. Πιο αναλυτικά, όταν το 

τελειόμηνο έμβρυο εκτίθεται σε καταστάσεις οξείας υποξίας οι εμβρυϊκές 

αναπνευστικές κινήσεις σταματούν και ο εμβρυϊκός καρδιακός ρυθμός μειώνεται, και 
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οι δύο αυτές αποκρίσεις ευνοούν μια μείωση στην εμβρυϊκή κατανάλωση οξυγόνου 

[114,115]. Η μείωση του καρδιακού ρυθμού του εμβρύου παρατείνει τον χρόνο τελο-

διαστολικής πλήρωσης, αυξάνει τον τελο-διαστολικό όγκο και συνεπώς συμβάλλει στη 

διατήρηση της καρδιακής παροχής και της πίεσης αιμάτωσης [116]. Λόγω της 

κοιλιακής διάτασης η αύξηση της πίεσης που θα προκύψει, θα ενισχύσει το μήκος, την 

τάση και τη συσταλτικότητα του μυομητρίου μέσω του μηχανισμού Frank–Starling, ο 

οποίος έχει αποδειχθεί ότι λειτουργεί στο τελειόμηνο έμβρυο [117]. Παράλληλα, η 

μείωση της εμβρυικής καρδιακής συχνότητας θα επιβραδύνει τη διέλευση του αίματος 

μέσω της κυκλοφορίας, αυξάνοντας την αποτελεσματικότητα της ανταλλαγής αερίων 

στους ιστούς [118]. Επιπρόσθετα, σε απόκριση στην οξεία υποξία παρατηρείται 

ανακατανομή της εμβρυϊκής κυκλοφορίας αίματος μακριά από τους περιφερικούς 

ιστούς με προτεραιότητα σημαντικές για τη ζωή κυκλοφορίες όπως αυτές που 

αιματώνουν τον εγκέφαλο, την καρδιά και τα επινεφρίδια ένα φαινόμενο που 

ονομάζεται ‘brain sparing effect’ [102].  

   Πλέον είναι ευρέως αποδεκτό ότι η εμβρυϊκή βραδυκαρδία και η περιφερική 

αγγειοσύσπαση ως απάντηση σε οξεία υποξία πυροδοτούνται αποκλειστικά από 

χημειο-υποδοχείς που βρίσκονται στον καρωτιδικό και όχι στον αορτικό κόλπο [119]. 

Έχει αποδειχθεί σε μελέτη, ότι με την εκλεκτική αναστολή των υποδοχέων του 

καρωτιδικού κόλπου εμποδίζεται πλήρως η εμβρυική βραδυκαρδία και η αύξηση της 

αντίστασης στην ροή του αίματος προς την μηριαία κυκλοφορία σε καταστάσεις οξείας 

υποξίας [119,120]. Στην εμβρυϊκή ζωή, η επίδραση του ερεθισμού των χημειο-

υποδοχέων του καρωτιδικού κόλπου στο εμβρυικό εγκεφαλικό στέλεχος οδηγεί σε 

αύξηση τόσο της συμπαθητικής όσο και της πνευμονογαστρικής δράσης προς την 

εμβρυϊκή καρδιά, ωστόσο κυριαρχεί η δεύτερη που οδηγεί σε πτώση του καρδιακού 

ρυθμού του εμβρύου [121]. Επίσης, ο ερεθισμός των χημειο-υποδοχέων του 

καρωτιδικού κόλπου επιδρά στο εμβρυϊκό εγκεφαλικό στέλεχος και προκαλεί την 

αύξηση της συμπαθητικής δράσης στα περιφερικά αγγεία που οδηγεί σε αγγεισύσπασή 

τους [122]. Μετά από τη διέγερση της εμβρυϊκής καρδιάς και της κυκλοφορίας από τον 

καρωτιδικό κόλπο εκκρίνονται στην εμβρυϊκή κυκλοφορία χημοκίνες όπως 

κατεχολαμίνες, βασοπρεσίνη,  αγγειοτενσίνη 2 και νευροπεπτίδιο Υ [123]. Η αύξηση 

στο πλάσμα του εμβρύου αδρεναλίνης και νοραδρεναλίνης αντιτίθεται στην 

παρασυμπαθητική δράση του πνευμονογαστρικού νεύρου στην καρδιά, επιστρέφοντας 

τον εμβρυϊκό καρδιακό ρυθμό στα αρχικά επίπεδα μέσα σε περίπου 30 λεπτά από την 

έναρξη της οξείας υποξίας [124]. Η αύξηση των κατεχολαμινών και άλλων 

συσταλτικών παραγόντων στην εμβρυϊκή κυκλοφορία διατηρεί την ενεργοποιημένη 

περιφερειακή αγγειοσυσταλτική απόκριση, όχι μόνο παρατείνοντας την ανακατανομή 

της εμβρυϊκής καρδιακής παροχής αλλά βοηθώντας στη διατήρηση της πίεσης 

αιμάτωσης καθώς συνεχίζεται το επεισόδιο οξείας υποξίας [119].  

   To τι συμβαίνει με την ανακατανομή και το φαινόμενο ‘fetal sparing response’ κατά 

τη διάρκεια της χρόνιας εμβρυϊκής υποξίας ήταν συγκριτικά πιο δύσκολο να μελετηθεί 

λόγω της τεχνικής δυσκολίας στην in vivo καταγραφή της εμβρυϊκής καρδιαγγειακής 

λειτουργίας σε εγκυμοσύνες που επιπλέκονται από χρόνια εμβρυϊκή υποξία [102]. 

Ωστόσο, περιορισμένα δεδομένα καταδεικνύουν ότι η απόκριση ‘brain sparing 

response’ που εξηγήθηκε πιο πάνω, επιμένει κατά την χρόνια εμβρυική υποξία 

[125,126]. Η παραμένουσα ανακατανομή της εμβρυϊκής κυκλοφορίας από τη μια 
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μπορεί να εξυπηρετεί τη μεταφορά οξυγόνου και θρεπτικών συστατικών προς τον 

εγκέφαλο σε καταστάσεις χρόνιας υποξίας, αλλά από την άλλη η σταθερά μειωμένη 

παροχή οξυγόνου και θρεπτικών συστατικών προς τα περιφερικά όργανα παρουσιάζει 

μια πληθώρα ανεπιθύμητων αποτελεσμάτων [102]. Στην διαμεσολαβούμενη μέσω του 

πλακούντα χρόνια υποξία λοιπόν, το έμβρυο προκειμένου να επιβιώσει προσαρμόζεται 

μειώνοντας την ταχύτητα αύξησής του και επομένως την ανάπτυξή του [100,127]. Οι 

προσαρμοστικές αλλαγές στην κυκλοφορία του εμβρύου λειτουργούν με τέτοιον τρόπο 

ώστε να προστατεύουν τον ευάλωτο εμβρυϊκό εγκέφαλο, παρέχοντάς του αυξημένη 

συγκέντρωση σε οξυγόνο και θρεπτικά συστατικά, και γι’αυτό χαρακτηρίζονται από 

ουσιαστική αύξηση της ροής του αίματος στις εγκεφαλικές αρτηρίες με την 

ταυτόχρονη μείωση της ροής του αίματος στο υπόλοιπο σώμα [100,102,127]. Oι 

αλλαγές αυτές καταδεικνύονται από το Doppler της μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας 

(χαμηλό MCA-PI) και της ομφαλικής αρτηρίας (υψηλό UmbArt-PI) σε συνδυασμό με 

την καλά διατηρημένη ανάπτυξη της κεφαλής και του εγκεφάλου σε σχέση με την 

μειωμένη ανάπτυξη της κοιλίας, κατάσταση που οδηγεί σε ασύμμετρο IUGR [100]. 

Επιπλέον η παραμένουσες αυξημένες περιφερικές αγγειακές αντιστάσεις σε έμβρυα 

που βιώνουν χρόνια υποξία, θα οδηγήσουν στην αύξηση του εμβρυϊκού καρδιακού 

μεταφορτίου, με αποτέλεσμα το remodeling των τοιχωμάτων της εμβρυϊκής καρδιάς 

(μυοκαρδιοπάθειες), και των μεγάλων αγγείων [128,129]. Μάλιστα σύμφωνα με το 

θεώρημα Barker, καταστάσεις που επηρεάζουν δυσμενώς την ενδομήτρια ζωή 

συσχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο για καρδιαγγειακές, μεταβολικές και νεφρικές 

παθήσεις στην ενήλικο ζωή [8,130]. Σε καταστάσεις χρόνιας υποξίας λόγω 

πλακουντιακής ανεπάρκειας όπως η προεκλαμψία, έχει αποδειχθεί ότι το έμβρυο το 

οποίο εκτίθεται χρονίως σε κινδύνους δεν βιώνει κατ’ ανάγκη μια παρατεινόμενη 

κατάσταση μείωσης στην οξυγόνωση του αλλά εκτίθεται σε καταστάσεις 

επαναλαμβανόμενης υποξίας και επανα-οξυγόνωσης ή ισχαιμίας και επαναιμάτωσης 

οι οποίες διαφέρουν σε βαρύτητα και σε διάρκεια [102]. Κατά συνέπεια, ένα έμβρυο 

στα τελικά στάδια της κύησης μπορεί να εκτεθεί σε οξεία υποξία σε ένα υπόβαθρο 

παρατεταμένων μειώσεων της εμβρυϊκής οξυγόνωσης, που συνήθως αποκαλείται οξεία 

επί χρόνια υποξία [102]. Εναλλακτικά, ένα τελειόμηνο έμβρυο μπορεί να εκτεθεί σε 

οξεία υποξία αφού έχει υποχωρήσει μια περίοδος χρονίας υποξίας, μετά την 

ομαλοποίηση της εμβρυϊκής οξυγόνωσης, που ονομάζεται οξεία μετά από χρόνια 

υποξία [102]. Πώς οι οξεία επί χρονίας υποξία και η οξεία μετά από χρονία υποξία 

επηρεάζουν την ανακατανομή της εμβρυϊκής κυκλοφορίας είναι ένα αντικείμενο το 

οποίο παραμένει υπό αυξημένο επιστημονικό ενδιαφέρον και συγκεντρώνει μεγάλη 

κλινική σημασία, ωστόσο η έρευνα και τα δεδομένα που έχουν προκύψει μέχρι στιγμής 

δεν είναι στο επίπεδο που μπορούν να δώσουν τις προσδοκώμενες απαντήσεις [102]. 

 

ΜΕΤΑΒΟΛΗ DOPPLER ΚΑΙ ΒΙΟΦΥΣΙΚΟΥ ΠΡΟΦΙΛ ΜΕ ΤΗΝ ΠΡΟΟΔΟ ΤΗΣ 

ΥΠΟΞΙΑΣ 

   Καθώς η ανεπάρκεια του πλακούντα επιδεινώνεται, το έμβρυο προσαρμόζεται με 

προοδευτική αντιστάθμιση. Οι αρχικοί αντισταθμιστικοί μηχανισμοί σε μια αρχική 

κατάσταση υποξαιμίας, όπως η αύξηση της μάζας των ερυθρών αιμοσφαιρίων, η αθρόα 

απελευθέρωση οξυγόνου και η μείωση της ταχύτητας αύξησης, δίνουν τη θέση τους 

στη σκόπιμη απομάκρυνση του αίματος από τα μη απαραίτητα αγγειακά στρώματα και 
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ιστούς, προς τα πιο ζωτικής σημασίας εμβρυικά όργανα όπως ο εγκέφαλος, η καρδία 

και τα επινεφρίδια, σε ένα φαινόμενο ανακατανομής που χαρακτηρίζει μια 

μακροχρόνια κατάσταση υποξίας (fetal brain sparing effect) [131]. Καθώς αυτός ο 

δεύτερος αιμοδυναμικός μηχανισμός μεγιστοποιείται, γίνεται επίκληση της τελικής 

λύσης που αφορά την μείωση της δαπάνης οξυγόνου. Σε αυτό το σημείο, η προσαρμογή 

εξαντλείται, επέρχεται η οξέωση και απειλείται η ασφυξία και ο θάνατος [131]. 

   Το βιοφυσικό προφίλ και η εκτίμηση των αγγειακών εμβρυικών Doppler, αποτελούν 

την κύρια μέθοδο της εμβρυϊκής αξιολόγησης σε κατάσταση ενδομήτριας 

καθυστέρησης της αύξησης [131]. Το βιοφυσικό προφίλ ενσωματώνει δυναμικές 

εμβρυϊκές μεταβλητές όπως ο τόνος, οι κινήσεις, οι αναπνευστικές κινήσεις, η 

ποσότητα του αμνιακού υγρού και το εμβρυϊκό καρδιοτοκογράφημα NST (FIGURE 

17) [132]. Βαθμολογία κατά Manning ≤ 4 σχετίζεται με pH εμβρύου ≤ 7.20, ενώ 

βαθμολογία < 2 έχει ευαισθησία 100% για οξαιμία [132]. Αυτή η συσχέτιση παραμένει 

εξαιρετικά σημαντική ακόμη και όταν χρησιμοποιείται μια απλοποιημένη εκτίμηση 

βιοφυσικού προφίλ που βασίζεται στην αξιολόγηση μόνο του καρδιακού ρυθμού του 

εμβρύου και του όγκου αμνιακού υγρού [132]. Το reactive NST αποκλείει την 

εμβρυική υποξία. Η βραχυπρόθεσμη μεταβλητότητα STV είναι μια βιοφυσική 

παράμετρος που λαμβάνεται από computerized CTG και αντανακλά στη λειτουργία 

του αυτόνομου νευρικού συστήματος. Σε καταστάσεις σοβαρής υποξαιμίας ή υποξίας 

στο πλαίσιο της FGR, η εμβρυϊκή συμπαθητική και παρασυμπαθητική δραστηριότητα 

μεταβάλλονται, με αποτέλεσμα τη μειωμένη διακύμανση του καρδιακού ρυθμού του 

εμβρύου, και ως εκ τούτου, μειωμένη STV [132]. 

 

 

FIGURE 17: Αξιολόγηση βιοφυσικού προφίλ κατά Manning 

 

   Αρχικές μελέτες πριν από το 2000 είχαν καταδείξει το γεγονός ότι οι διαδοχικές 

αλλαγές στην ροή του αίματος στις εμβρυϊκές αρτηρίες και φλέβες συμβαίνουν πριν 

από τον επηρεασμό των βιοφυσικών παραμέτρων [133-135]. Το 2001 από τον 

πρωτοπόρο πάνω στην έρευνα των IUGR εμβρύων Baschat, δημοσιεύθηκε μια μεγάλη 

μελέτη κατά την οποία φάνηκε ότι η πτώση των βιοφυσικών παραμέτρων ακολουθεί 

την επιδείνωση των αλλαγών των εμβρυϊκών Doppler [131]. Επιπρόσθετα, φάνηκε ότι 

η σημαντικότερη επιδείνωση των Doppler περιορίστηκε κατά κύριο λόγο στην 
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τελευταία εβδομάδα πριν από την ανάγκη για τοκετό ή τον ενδομήτριο θάνατο [131]. 

Η επιδείνωση των  Doppler μεταξύ 1ης και 7ης ημέρας της τελευταίας εβδομάδας ήταν 

στατιστικά σημαντικά πιο έντονη για την ομφαλική αρτηρία (umbilical artery) και τον 

φλεβικό πόρο (ductus venosus) και λιγότερο έντονη για τη μέση εγκεφαλική αρτηρία 

(MCA) [131]. Ειδικότερα, σε διάμεσο χρόνο 4 ημερών πριν από την πτώση του BPS 

και την ανάγκη για τοκετό παρατηρήθηκε παράλληλη και ταυτόχρονη επιτάχυνση της 

επιδείνωσης στους δείκτες UA-PI και DV-PI, ενώ το PI της MCA διατηρήθηκε σχετικά 

σταθερό (FIGURE 18) [131].  

 

  

FIGURE 18: Διαγραμματική απεικόνιση των Doppler στα διάφορα εμβρυικά αγγεία: 

PI ομφαλικής αρτηρίας (   ), PI μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας (Ο), PI φλεβώδους πόρου 

(  ), δείκτης μέγιστης ταχύτητας κάτω κοίλης φλέβας (Δ). Το PI των Doppler της 

ομφαλικής αρτηρίας και του φλεβικού πόρου δείχνουν σταθερή και παράλληλη αύξηση 

την 4η ημέρα προ του τοκετού, ενώ οι αλλαγές της μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας και 

στην κάτω κοίλη φλέβα δεν είναι τόσο έντονες. 

 

   Όλα τα έμβρυα παρουσίασαν πτώση σε όλους τους παραμέτρους του βιοφυσικού 

προφίλ που ακολούθησε αυτήν των Doppler, με την εξαφάνιση των εμβρυικών 

αναπνευστικών κινήσεων και την μείωση του όγκου του αμνιακού υγρού 2-3 ημέρες 

πριν από τον τοκετό, ενώ η απώλεια του εμβρυϊκού τόνου και των κινήσεων 

εμφανίστηκε απότομα τη μέρα του τοκετού (FIGURE 19) [131]. Η εξαίρεση ωστόσο 

ήταν η αντιδραστικότητα του καρδιακού ρυθμού (NST). Το καθησυχαστικό NST 

αυξήθηκε από το αρχικό 13% σε 22,3% των εμβρύων 1 εβδομάδα πριν τον τοκετό, 
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αλλά μειώθηκε στο 0% την ημέρα του τοκετού αποτέλεσμα το οποίο όμως ήταν μη 

στατιστικά σημαντικό [131]. 

 

[FIGURE 19: Διαγραμματική απεικόνιση των επιμέρους βιοφυσικών συστατικών κατά 

την τελευταία εβδομάδα πριν από τον τοκετό. Εμβρυικός τόνος (Ο), εμβρυικές κινήσεις 

(   ), αναπνευστικές κινήσεις (   ), όγκος αμνιακού υγρού (Δ), καθησυχαστικό NST (   ). 

Όλα τα έμβρυα εμφάνισαν μη καθησυχαστικό non stress test τη μέρα του τοκετού, ενώ 

όλοι οι υπόλοιποι παράμετροι μειώθηκαν σταδιακά μέχρι την ημέρα του τοκετού] 

 

DOPPLER ΜΗΤΡΙΑΙΩΝ ΑΡΤΗΡΙΩΝ (UtA) 

   Όπως αναφέρθηκε σε προηγούμενη ενότητα, ο μετασχηματισμός (remodeling) των 

μητριαίων αρτηριών αποτελεί το πιο αξιοσημείωτο χαρακτηριστικό μιας επιτυχούς 

πλακουντοποίησης (FIGURE 14), το οποίο αντικατοπτρίζεται εύκολα με προοδευτική 

αλλαγή στις κυματομορφές Doppler [136]. Σε καταστάσεις προ της εγκυμοσύνης, οι 

μη τροποποιημένες μητριαίες αρτηρίες παρουσιάζουν υψηλή αντίσταση, ελαστική 

ανάκρουση με τη μορφή πρώιμων διαστολικών εγκοπών και χαμηλή διαστολική ροή 

[137]. Η επιτυχής διείσδυση του πλακούντα, αφαιρεί το μυϊκό τοίχωμα των 

σπειροειδών αγγείων με αποτέλεσμα να διατείνονται και να καθίστανται με ελάχιστη 

αντίσταση και αυξημένη διαστολική ροή [138,139]. Μελέτες των Doppler σε κυήσεις 

δείχνουν ότι το remodeling των σπειροειδών αρτηριών γίνεται με ταχύτατο τρόπο, με 

απώλεια της εγκοπής στην κυματομορφή μέχρι τις 12 εβδομάδες, ενώ η χαμηλή 

αντίσταση εγκαθίσταται το αργότερο μέχρι τις 20 εβδομάδες [140,141]. Όταν η 

πλακουντοποίηση είναι ελλιπής, η πρώιμη διαστολική εγκοπή παραμένει, η υψηλή 

αντίσταση δεν υπερκάμπτεται ή αργεί να μειωθεί (FIGURE 20) [142]. Εάν η 

φυσιολογική διείσδυση της τροφοβλάστης δεν έχει επιτευχθεί μέχρι τις 24-26 
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εβδομάδες, τότε μετά από αυτό το όριο είναι σχεδόν απίθανο να πραγματοποιηθεί 

[143]. 

 

 

FIGURE 20: (Α) Η φυσιολογική μητριαία αρτηρία στις 12 εβδομάδες παρουσιάζει 

σχετικά υψηλή αντίσταση, απουσία εγκοπής. (Β) Φυσιολογική μητριαία αρτηρία στο 

δεύτερο τρίμηνο, αυξημένη διαστολική ροή. (C) Φυσιολογική μητριαία αρτηρία τρίτου 

τριμήνου, πολύ χαμηλή αντίσταση. (D) Doppler μητριαίας αρτηρίας με υψηλή 

αντίσταση και εγκοπή που μπορεί να είναι φυσιολογικό στο πρώτο τρίμηνο, αλλά όχι 

μετά τις 24 εβδομάδες. (Ε) Πολύ υψηλή αντίσταση, έντονη εγκοπή, απουσία 

διαστολικών ταχυτήτων σε γυναίκα με λύκο, προεκλαμψία και σοβαρό ενδομήτριο 

περιορισμό ανάπτυξης (IUGR) στις 28 εβδομάδες. 

 

 

DOPPLER ΟΜΦΑΛΙΚΗΣ ΑΡΤΗΡΙΑΣ (UA) 

   Στην κυματομορφή του Doppler της ομφαλικής αρτηρίας, η τελοδιαστολική ροή 

μπορεί να είναι φυσιολογική, μειωμένη, απούσα ή ανάστροφη, αντανακλώντας την 
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προοδευτική αύξηση της αντίστασης του πλακούντα [144]. Στην πρώιμη φυσιολογική 

κύηση, όπου ο πλακούντας είναι επιφανειακός, η αντίσταση στην ομφαλική αρτηρία 

είναι αυξημένη, με την απουσία τελοδιαστολικής ροής να είναι φυσιολογικό εύρημα 

στις 12-14 εβδομάδες (FIGURE 21) [142]. Όμως η επιτυχής πλακουντοποίηση 

προκαλεί μείωση της αντίστασης και συνεχή τελοδιαστολική ροή στην ομφαλική 

αρτηρία το αργότερο μέχρι τις 14-18 εβδομάδες  [145]. Μια συνεχής μείωση της 

αντίστασης της ομφαλικής αρτηρίας κατά τη πρόοδο της εγκυμοσύνης σχετίζεται 

στενά με φυσιολογικό βάρος γέννησης και με χαμηλό κίνδυνο εμβρυϊκής δυσφορίας 

και νεογνικών επιπλοκών [146,147]. Αντίθετα, η αυξανόμενη αντίσταση με εξέλιξη 

στην απώλεια της τελοδιαστολικής ροής και εν τέλει στην αναστροφή της ροής στο 

τέλος του καρδιακού κύκλου (η αντίσταση είναι τόσο υψηλή που το αίμα στην 

πραγματικότητα ρέει πίσω στο έμβρυο) σχετίζεται άμεσα με δυσμενή έκβαση (αιφνίδιο 

ενδομήτριο θάνατο, ολιγάμνιο, IUGR, δυσμενή περιγεννητικά συμβάματα) [147,148]. 

Στα νεογνά, ο βαθμός της ανωμαλίας της ομφαλικής αρτηρίας σχετίζεται άμεσα με την 

οξέωση, την ανάγκη για αναζωογόνηση, αναπνευστική υποστήριξη, υποστήριξη 

πίεσης και ανεπάρκεια οργάνων πολλαπλών συστημάτων [148]. Μελέτες έχουν δείξει 

την αυξημένη συχνότητα ενδοκοιλιακής αιμορραγίας σε μωρά που είχαν απουσία ή 

ανάστροφη τελοδιαστολική ροή. Σε αυτές τις καταστάσεις, η ανακατανομή της ροής 

που επιβάλλεται από τις ακραίες αντιστάσεις του πλακούντα οδηγεί σε υπέρμετρη 

αύξηση της αιμάτωσης του εγκεφάλου και πιθανά εγκέφαλο-αγγειακά συμβάματα 

[149]. Παρακολούθηση της κύησης βασισμένη σε αξιολόγηση του Doppler της 

ομφαλικής αρτηρίας είχε σαν αποτέλεσμα τη μείωση των δυσμενών αποτελεσμάτων, 

έτσι το Doppler  της ομφαλικής αρτηρίας έχει τόσο θεραπευτική όσο και προγνωστική 

αξία στα IUGR [142,150]. Τέλος τα παθολογικά Doppler της ομφαλικής αρτηρίας 

υποδηλώνουν μη αναστρέψιμη βλάβη του πλακούντα [142]. 

 

DOPPLER ΜΕΣΗΣ ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΗΣ ΑΡΤΗΡΙΑΣ (MCA) 

   Η αξιολόγηση της αντίστασης στην κυκλοφορία του εγκεφάλου με τη χρήση του 

Doppler της μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας αντικατοπτρίζει την ανταπόκριση της 

συστηματικής κυκλοφορίας σε καταστάσεις υποξίας [151]. Η αντίσταση στη μέση 

εγκεφαλική αρτηρία υπό φυσιολογικές συνθήκες είναι αυξημένη με την πρόοδο της 

κύησης (FIGURE 22). Αυξημένη διαστολική ροή με φθίνουσα τιμή pulsatility index 

(PI) δηλαδή μείωση της αντίστασης, σηματοδοτεί την έναρξη των αλλαγών στη 

συστηματική κυκλοφορία του εμβρύου, η οποία είναι απάντηση σε βλάβη του 

πλακούντα [131,152]. Όπως αναφέρθηκε, η απάντηση αυτή είναι η ανακατανομή του 

αίματος προς τα σημαντικά όργανα της εμβρυϊκής ζωής όπως ο εγκέφαλος η καρδιά 

και τα επινεφρίδια (brain sparing effect) που αποδίδεται στην επαγόμενη από υποξία 

εγκεφαλική αγγειακή διαστολή, που αντιπροσωπεύει επιδείνωση της λειτουργίας του 

πλακούντα [131,142]. Όταν σε IUGR έμβρυο η υποξία συνεχίζεται με τρόπο μη 

αντιστρέψιμο, η πτώση της καρδιακής λειτουργίας (breakdown) μπορεί να οδηγήσει σε 

παλινδρόμηση της ροής MCA, δηλαδή μετατροπή του μειωμένου MCAPI σε αυξημένο 

MCAPI, γεγονός που ονομάζεται «κανονικοποίηση» [153]. 
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FIGURE 21: (Α) Η φυσιολογική ομφαλική αρτηρία στις 18 εβδομάδες παρουσιάζει 

σχετικά υψηλή αντίσταση αλλά σταθερή διαστολική ροή. (Β) Φυσιολογική ομφαλική 

αρτηρία στις 36 εβδομάδες με χαμηλή αντίσταση και αυξημένη διαστολική ροή. (C) 

Υψηλή αντίσταση, χαμηλή διαστολική ροή. (D) Απουσία τελοδιαστολικής ροής 

(AEDF). (Ε) Αντεστραμμένη τελοδιαστολική ροή (REDF) σε σοβαρό ενδομήτριο 

περιορισμό της ανάπτυξης (IUGR). 
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FIGURE 22: (Α) Φυσιολογική μέση εγκεφαλική αρτηρία (MCA) στο τέλος της 

κύησης, φυσιολογική μέγιστη συστολική ταχύτητα (58 cm/s), υψηλή αντίσταση, 

χαμηλή τελοδιαστολική ροή. (Β) Brain sparing effect, μειωμένη αγγειακή αντίσταση 

που υποδηλώνει αγγειοδιαστολή και αυξημένη τελοδιαστολική ροή. 

 

   Η αξιολόγηση του Doppler της μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας απεικονίζει με ακρίβεια 

πραγματικές ταχύτητες ροής του αίματος και αντικατοπτρίζει άμεσα το ιξώδες του 

αίματος επιτρέποντας έτσι το συμπέρασμα σχετικά με την ύπαρξη εμβρυϊκής αναιμίας 

σε καταστάσεις όπως η άλλοανοσοποίηση, η εμβρυομητρική αιμορραγία και η 

λοίμωξη από παρβοϊό [154,155]. Η υιοθέτηση της αξιολόγησης της ταχύτητας ροής 

στη μέση εγκεφαλική αρτηρία έχει μειώσει τις περιττές επεμβατικές δοκιμές και οδηγεί 

σε μια ελεγχόμενη και στον κατάλληλο χρόνο ενδομήτρια μετάγγιση με 

ομφαλιδοκέντηση [156]. 

 

DOPPLER ΦΛΕΒΩΔΟΥΣ ΠΟΡΟΥ (DV) 

   Η εκτίμηση του Doppler του φλεβώδους πόρου παρέχει έναν μοναδικό συνδυασμό 

πλεονεκτημάτων καθώς είναι πρωταρχικός ρυθμιστής της φλεβικής επιστροφής τόσο 

σε φυσιολογικά όσο και σε μη φυσιολογικά έμβρυα. Επιπλέον, είναι ένας άμεσος 

αγωγός αναδρομικών παλμικών κυμάτων του δεξιού κόλπου και ανταποκρίνεται σε 

αλλαγές στην οξυγόνωση ανεξάρτητα από την καρδιακή λειτουργία. Τέλος 

απεικονίζεται εύκολα από τις 12 έως τις 40 εβδομάδες λόγω του πολύ εστιακού 

σήματος έγχρωμου Doppler υψηλής ταχύτητας και του χαρακτηριστικού σήματος ήχου 

[157,158].  Όπως ήδη έχει αναφερθεί η επιδείνωση της κυματομορφής του Doppler του 

φλεβώδους πόρου προηγείται και προβλέπει έντονα αλλαγές στη βαθμολογία 

βιοφυσικού προφίλ (BPS) που απαιτούν τοκετό [131]. Σε περαιτέρω αδυναμία 

αντιρρόπησης και επακόλουθη δυσλειτουργία του μυοκαρδίου σε τελικού σταδίου 

υποξία, προκαλείται αύξηση της αντίστασης στο φλεβώδη πόρο που στην 

κυματομορφή του Doppler φαίνεται αρχικά σαν πτώση του κύματος α (συστολή 

κόλπων), στη συνέχεια σαν απουσία τελοδιαστολικής ροής (επιπέδωση κύματος α) και 
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εν τέλει σαν ανάστροφη ροή του κύματος α (επιστροφή αίματος κατά την συστολή των 

κόλπων) [158]. Αυτό πιστεύεται ότι προκαλείται από προοδευτική διάταση του ισθμού 

του φλεβώδους πόρου προκειμένου να αυξηθεί η ροή του αίματος προς την καρδιά, σε 

μια προσπάθεια να αντισταθμιστεί η ακραία στέρηση οξυγόνου, ενώ άλλοι θεωρούν 

ότι είναι συνέπεια της αυξημένης ενδοκολπικής πίεσης λόγω υψηλού καρδιακού 

μεταφορτίου (αυξημένη αγγειακή αντίσταση του πλακούντα) ή/και άμεση επίδραση 

της εμβρυϊκής οξέωσης στη λειτουργία των κυττάρων του μυοκαρδίου [158]. Μια 

επιπλέον κρίσιμη εφαρμογή του Doppler του φλεβικού πόρου παρουσιάζεται στις 12-

14 εβδομάδες, στο υπερηχογράφημα του πρώτου τριμήνου για το screening των 

χρωμοσωμικών ανωμαλιών [159,160]. Μη φυσιολογικός φλεβώδης πόρος (ανάστροφη 

ροή του κύματος α, είναι ένας ισχυρός προγνωστικός παράγοντας ανωμαλιών της 

εμβρυικής καρδίας και ενισχύει την ανίχνευση του Down συνδρόμου (FIGURE 23) 

[159]. 

 

FIGURE 23: (Α) Φλεβοειδής πόρος – κανονική κυματομορφή στο τρίτο τρίμηνο. Β) 

Αυξημένη αντίσταση στο φλεβώδη πόρο με μειωμένη ταχύτητα προς τα εμπρός κατά 

τη διάρκεια της κολπικής συστολής (α κολπικό κύμα) σε κύηση 30 εβδομάδων με 

σοβαρή FGR. (C) Παθολογικό Doppler φλεβώδους πόρου. Ανάδρομο α-κύμα, μη 

φυσιολογική κάθοδος y που υποδηλώνει καρδιακή αντιρρόπηση σε περίπτωση 

σοβαρής IUGR στις 28 εβδομάδες κύησης. (D) Doppler φλεβώδους πόρου στις 12 

εβδομάδες κύησης με ανάστροφο κύμα α σε έμβρυο με μεγάλη μεσοκοιλιακή 

επικοινωνία (VSD) που αποδείχθηκε στις 20 εβδομάδες στο anomaly scan. 
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ΜΕΤΑΒΟΛΗ DOPPLER ΣΕ ΠΡΩΙΜΗ IUGR ΚΥΗΣΗ 

   Η πρώιμη ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης οφείλεται σε δυσλειτουργία του 

πλακούντα και είναι κατά κύριο λόγο μια αγγειακή διαταραχή, η οποία ξεκινάει με 

παθολογία στις λάχνες και καταλήγει σε χαρακτηριστική πολυαγγειακή νόσο του 

εμβρύου. Η χρόνια ισχαιμία των λαχνών του πλακούντα οδηγεί στη μείωση της 

έκκρισης PlGF και σε υπερβολική απελευθέρωση sFlt-1 από συγκυτιακούς κόμβους, 

καταλήγοντας έτσι σε αυξημένη αναλογία sFlt-1/PlGF που χαρακτηρίζει τόσο την 

πρώιμη FGR όσο και τις υπερτασικές διαταραχές της εγκυμοσύνης, γι’ αυτό και 

απαντάται πιο συχνά σε ασθενείς με προεκλαμψία, αυτοάνοσες παθήσεις ή άλλες 

καταστάσεις που μπορεί να επηρεάσουν το αγγειακό δίκτυο του πλακούντα [161]. 

Τόσο σε πρώιμη IUGR όσο και σε όψιμη IUGR τρεις είναι οι κύριες και βασικές 

προσεγγίσεις. Αρχικός στόχος είναι η καθιέρωση μιας μεθόδου που να δίνει την 

δυνατότητα πρόβλεψης (screening) των εμβρύων που είναι σε αυξημένο κίνδυνο για 

ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης (θα αναφερθεί στην επόμενη ενότητα). Στη 

συνέχεια σημαντικό μέρος αποτελεί η γνώση των παθοφυσιολογικών αλλαγών στην 

υποξία που βιώνει το έμβρυο ενδομητρίως, σε μια πορεία από την αρχή έως την τελική 

και μη αντιρροπούμενη πλέον εμβρυϊκή δυσφορία. Τέλος είναι ζωτικής σημασίας με 

γνώμονα την κατανόηση των αλλαγών αυτών να καθοριστεί ο κατάλληλος χρόνος 

περάτωσης (θα αναφερθεί στην τελευταία ενότητα) της κύησης με όσο το δυνατόν 

μικρότερο κίνδυνο δυσμενών περιγεννητικών συμβαμάτων, εμβρυϊκής δυσφορίας και 

μακροπρόθεσμων επιπλοκών (νευροανάπτυξη).  

   Αρχικές μελέτες εδώ και πάνω από 20 χρόνια κατέδειξαν το γεγονός ότι αυτές οι 

παθοφυσιολογικές αλλαγές αντικατοπτρίζονται από το Doppler σε αγγεία όπως η 

ομφαλική αρτηρία, ο φλεβώδης πόρος και η μέση εγκεφαλική αρτηρία [161]. Καθώς η 

FGR επιδεινώνεται, οι ανωμαλίες του Doppler σε αυτές τις αγγειακές περιοχές 

επιδεινώνονται επίσης, υποδηλώνοντας ένα διαδοχικό πρότυπο εξέλιξης της νόσου. 

Αυτή η υποτιθέμενη αλληλουχία και η πρόβλεψη της εμβρυϊκής επιδείνωσης 

αποτελούν τη βάση για την επιτήρηση Doppler στην IUGR. Τελικά απάντηση στην 

υπόθεση ότι η αλληλουχία και η επιδείνωση των μεταβολών των εμβρυικών Doppler 

μπορεί να προβλεφθεί και κατ’ επέκταση να χρησιμοποιηθεί για την παρακολούθηση 

των IUGR εμβρύων, δόθηκε το 2008 από τον κ. Νικολαΐδη και την ομάδα του [162]. 

Αποτέλεσε την πρώτη πολυκεντρική προοπτική μελέτη καταγραφής αρτηριακών και 

φλεβικών εμβρυικών Doppler και κατέδειξε την αλληλουχία και τον χαρακτήρα των 

μεταβολών μέχρι και την τελική φάση της μη αντιρροπούμενης εμβρυικής δυσφορίας. 

Η μελέτη διεξήχθη από το 2000 έως και το 2006 και περιέλαβε 104 κυήσεις με πρώιμη 

έναρξη πλακουντιακής δυσλειτουργίας. Οι κυήσεις κατανεμήθηκαν σε 3 γκρουπ 

ανάλογα με την αλληλουχία των μεταβολών των Doppler (FIGURE 24). Ο 

πρωταρχικός παράγοντας διαφοροποίησης μεταξύ των 3 προτύπων ήταν ο τρόπος με 

τον οποίο επιδεινώθηκε το Doppler της ομφαλικής αρτηρίας [162]. Στο πρώτο γκρουπ 

οι ανωμαλίες των Doppler περιορίστηκαν μόνο στην ομφαλική και μέση εγκεφαλική 

αρτηρία (ήπια πρώιμη πλακουντιακή δυσλειτουργία), ενώ στα άλλα 2 γκρουπ οι 

ανωμαλίες των Doppler επεκτάθηκαν και στο φλεβικό σύστημα (προοδευτική και 

σοβαρή πρώιμη πλακουντιακή δυσλειτουργία) [162]. 

 Ήπια πλακουντιακή δυσλειτουργία (γκρουπ Α): Χαρακτηρίζεται από ήπια 

έναρξη και από μη επιδείνωση των μεταβολών των Doppler. Η πρώτη 
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ανωμαλία Doppler ανιχνεύτηκε περίπου στις 31 εβδομάδες και ήταν η 

αυξημένη αντίσταση στην ομφαλική αρτηρία (UAPI) ή/και η πτώση του CPR 

[162]. Η μέση ηλικία κύησης κατά τον τοκετό ήταν 35 εβδομάδες. Η εξέλιξη 

από το αυξημένο PI της ομφαλικής αρτηρίας σε μείωση του CPR διήρκεσε κατά 

μέσο όρο 33 ημέρες, σημαντικά περισσότερο χρόνο από το γκρουπ Β και το 

γκρουπ Γ. 

 Προοδευτική πλακουντιακή δυσλειτουργία (γκρουπ Β): Χαρακτηρίζεται από 

ήπια έναρξη αλλά από προοδευτική επιδείνωση των Doppler. Η αλληλουχία της 

επιδείνωσης των Doppler ήταν: Aυξημένο PI ομφαλικής αρτηρίας (UAPI) 

μειωμένο CPR απουσία τελοδιαστολικής ροής στην ομφαλική αρτηρία 

αναστροφή της τελοδιαστολικής ροής στην ομφαλική αρτηρία  αυξημένο PI 

φλεβώδους πόρου (DV) και εν τέλει στην ανάστροφη ροή του κύματος α του 

φλεβώδους πόρου (FIGURE 25). Η αρχική ανωμαλία Doppler διαγνώστηκε 

περίπου στις 29 εβδομάδες, ενώ η μέση ηλικία κύησης κατά τον τοκετό ήταν 

33 εβδομάδες [162]. Η επιδείνωση από το αυξημένο PI ομφαλικής αρτηρίας 

στο μειωμένο CPR κατά μέσο όρο διήρκησε 19 ημέρες, σημαντικά περισσότερο 

χρόνο από τη σοβαρή πρώιμη πλακουντιακή ανεπάρκεια (γκρουπ Γ) 

 Σοβαρή πρώιμη πλακουντιακή δυσλειτουργία (γκρουπ Γ): Χαρακτηρίζεται από 

σοβαρού βαθμού καρδιαγγειακή επιβάρυνση του εμβρύου, που παρουσιάζεται 

πρώιμα στην κύηση και που επιδεινώνεται τάχιστα [162]. Αν και τα πιο πολλά 

έμβρυα της κατηγορίας αυτής παρουσίασαν μια τυπική εξέλιξη των Doppler 

παρόμοια με αυτή του γκρουπ Β (FIGURE 24), ωστόσο περίπου 4% αυτών 

παρουσίασε σαν αρχικό εύρημα το αυξημένο PI του φλεβώδους πόρου (DV). 

Κατά μέσο όρο η πρώτη ανωμαλία διεγνώσθη στις 27 εβδομάδες. Η μέση 

ηλικία κύησης κατά τον τοκετό ήταν 30 εβδομάδες. Το χρονικό διάστημα 

μετάπτωσης από το αυξημένο PI της ομφαλικής αρτηρίας στο μειωμένο CPR 

ήταν 7 μέρες, σημαντικά μικρότερο από τα υπόλοιπα 2 γκρουπ [162]. 
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FIGURE 24: Κατηγοριοποίηση των γκρουπ πλακουντιακής δυσλειτουργίας σύμφωνα 

με την αλληλουχία της επιδείνωσης των Doppler. UA: Ομφαλική αρτηρία, CPR: 

Εγκεφαλοπλακουντιακός δείκτης, A/REDV:Απουσία/ανάστροφη τελοδιαστολική ροή, 

DV: φλεβώδης πόρος 

 

 

 

FIGURE 25: Διαγραμματική απεικόνιση της αλληλουχίας των ανωμαλιών Doppler, 

όπως καθορίζεται από το διάστημα έως τον τοκετό σε ολόκληρο τον πληθυσμό της 

μελέτης. Με μαύρη κάθετη παύλα απεικονίζεται ο μέσος χρόνος εμφάνισης της κάθε 

παραμέτρου σε σχέση με την ημέρα τοκετού. 

 

   O χρόνος εμφάνισης της πρώτης ανωμαλίας του Doppler (αυξημένο PI ομφαλικής 

αρτηρίας) αλλά και η βαρύτητά της κατά την διάγνωση αποτελούν τους 2 πιο βασικούς 

παράγοντες που καθορίζουν την εξέλιξη της ενδομήτριας καθυστέρησης της 

ανάπτυξης [162]. Όταν η πρώτη ανωμαλία εμφανίζεται νωρίς στην κύηση, τότε η 

κατάσταση αναμένεται να επιδεινωθεί τάχιστα, ενώ αντίθετα όταν η ανωμαλία 

αναδεικνύεται αργότερα στην κύηση η επιδείνωση είναι πιο αργή [162]. Σε ασθενείς 

που εμφανίζονται πριν από τις 30 εβδομάδες, η ύπαρξη επιδείνωσης του Doppler της 

ομφαλικής αρτηρίας μέσα στις επόμενες 7-10 ημέρες, μπορεί να προβλέψει αξιόπιστα 

την αλληλουχία της επιδείνωσης των Doppler με την παθολογία του φλεβικού δικτύου 

να οδηγεί σε πολύ πρώιμες παρεμβάσεις (σοβαρή πρώιμη πλακουντιακή ανεπάρκεια) 

[162]. Εάν όμως η αρχική παθολογία των Doppler δεν επιδεινωθεί σε αυτό το πρώτο 

διάστημα τότε είναι απίθανο να συμβεί αυτό αργότερα, και επομένως τα παθολογικά 

ευρήματα περιορίζονται μόνο στην ομφαλική και τη μέση εγκεφαλική αρτηρία. Τα 



44 
 

έμβρυα αυτά δεν αναπτύσσουν παθολογία στο φλεβικό δίκτυο και είναι πιο πιθανόν να 

γεννηθούν τελειόμηνα (ήπια πλακουντιακή ανεπάρκεια) [162].  

   Η μελέτη καταλήγει στο ότι η πρώιμης έναρξης FGR έχει μεγαλύτερο κίνδυνο για 

ταχεία και παράλληλη επιδείνωση των Doppler της oμφαλικής αρτηρίας και του 

φλεβώδους πόρου, ενώ η όψιμης έναρξης IUGR φέρει λιγότερες πιθανότητες να 

εξελιχθεί με τον ανωτέρω τρόπο [162]. Το κύριο εργαλείο για να διαφοροδιαγνωστεί 

το μοντέλο εξέλιξης και επιδείνωσης είναι το Doppler της ομφαλικής αρτηρίας. Η 

παθολογία και η επιδείνωση των Doppler του φλεβώδους πόρου είναι συχνότερη στα 

έμβρυα που παρουσιάζουν πρώιμη FGR και πολύ σπάνια στα έμβρυα που 

παρουσιάζουν ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης μετά τις 30 εβδομάδες [162]. 

Η ανωτέρω μελέτη τονίζει ότι μόλις διαπιστωθεί ενδομήτρια καθυστέρηση της 

ανάπτυξης θα πρέπει εβδομαδιαίως να εξετάζεται το Doppler της ομφαλικής αρτηρίας. 

Μετά την αρχική διάγνωση το άμεσο χρονικό διάστημα 14 ημερών είναι σημαντικό 

στο να καθοριστεί το πώς θα εξελιχθεί η κατάσταση του εμβρύου καθώς η σοβαρή 

ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης ως αποτέλεσμα σοβαρής πρώιμης 

πλακουντιακής ανεπάρκειας θα εκδηλωθεί με περιορισμό και σοβαρή επιδείνωση των 

Doppler της ομφαλικής αρτηρίας και του φλεβώδους πόρου [162]. Εάν σε αυτό το 

διάστημα των 2 πρώτων εβδομάδων δεν υπάρξει επιδείνωση των αρχικών Doppler τότε 

το Doppler του φλεβώδους πόρου είναι σχετικά απίθανο να γίνει παθολογικό [162].  

   Τέλος, αξιοσημείωτο είναι το γεγονός ότι σε πρώιμη IUGR τόσο η απουσία 

τελοδιαστολικής ροής όσο και η ανάστροφη τελοδιαστολική ροή στην ομφαλική 

αρτηρία (UA) συσχετίζονται καλύτερα με την έκβαση απ’ ότι ο εγκεφαλοπλακουντικός 

δείκτης (CPR), όπως φάνηκε από την μελέτη του van den Broek [163]. 

 

ΜΕΤΑΒΟΛΗ DOPPLER ΣΕ ΟΨΙΜΗ IUGR ΚΥΗΣΗ 

   Η μη φυσιολογική διείσδυση της τροφοβλάστης (παθολογική πλακουντοποίηση) 

είναι ο πιο καθοριστικός παράγοντας για την ανάπτυξη τόσο της πρώιμης IUGR όσο 

και της όψιμης FGR [164]. Μελέτες έχουν καταδείξει το γεγονός ότι τα έμβρυα 

αντιδρούν με διαφορετικό τρόπο στην υποξία ανάλογα με την ηλικία κύησης στην 

οποία βρίσκονται [165]. Η όψιμη ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης 

αντικατοπτρίζει την αποτυχία του εμβρύου να φτάσει το αναπτυξιακό δυναμικό που 

προοριζόταν και απαντάται σε μεγαλύτερη συχνότητα από την πρώιμη IUGR [166]. 

Στις περισσότερες περιπτώσεις οι βλάβες του πλακούντα δεν έχουν σημαντική έκταση 

έτσι ώστε να αυξήσουν την ειδική αντίσταση του πλακούντα που μεταφράζεται σε 

αυξημένη αντίσταση στην ομφαλική αρτηρία (UAPI), κατ’ επέκταση στην όψιμη 

καθυστέρηση της εμβρυικής ανάπτυξης το Doppler της ομφαλικής αρτηρίας δεν 

επηρεάζεται [167].  

   Ο εγκέφαλος των εμβρύων που βρίσκονται στο τρίτο τρίμηνο έχει αυξημένες 

απαιτήσεις σε οξυγόνο, έτσι η πρώτη αιμοδυναμική αλλαγή επί παρουσίας υποξίας 

είναι η αγγειοδιαστολή των αγγείων του εγκεφάλου, η οποία εάν και αποτελεί μέτρο 

προστασίας, από μόνη της μπορεί να μην είναι εντελώς ικανή στο να ανταπεξέλθει σε 

καταστάσεις υποξίας [168]. Σε αυτήν την κατάσταση η ανταπόκριση από την καρδιά 

και κατ’ επέκταση η καρδιακή δυσλειτουργία μπορεί να μην έχει αρκετό χρόνο στο να 
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εδραιωθεί, έτσι οι εγκεφαλικές βλάβες λαμβάνουν χώρα πιο γρήγορα και ευθύνονται 

για τις διαταραχές του CTG [88]. Σε αυτές τις περιπτώσεις η κλασική αλληλουχία 

επιδείνωση στο Doppler δεν είναι παρούσα [88,167]. Τα όψιμα IUGR είναι πολύ 

ευαίσθητα εξαιτίας των αυξημένων αναγκών του εγκεφάλου τους σε οξυγόνο, παρά το 

γεγονός ότι δεν επηρεάζονται τόσο από την προωρότητα σε σχέση με τα πρώιμα IUGR. 

Επομένως τα έμβρυα αυτά είναι αντιμέτωπα με πολλαπλούς κινδύνους κυρίως λόγω 

της ανικανότητάς τους να ανταπεξέλθουν σε καταστάσεις υποξίας [169]. 

Υποδιαγνωσμένα IUGR έμβρυα στο τρίτο τρίμηνο αποτελούν την κύρια αιτία 

ανεξήγητων ενδομήτριων θανάτων σε χαμηλού κινδύνου κυήσεις [170].  

   Όσον αφορά την παθολογία των Doppler αλλά και το μοτίβο της αλληλουχίας που 

ακολουθούν σε όψιμες καταστάσεις ενδομήτριας καθυστέρησης, οι πρώτες μελέτες 

χρονολογούνται περίπου από το 2000, όπου αναφέρονται περιπτώσεις όψιμων IUGR 

με φυσιολογικό Doppler ομφαλικής αρτηρίας να συσχετίζονται με δυσμενή 

περιγεννητικά συμβάματα [168]. Το 2013 η μελέτη PORTO κατέληξε στο συμπέρασμα 

ότι υπάρχουν πολλά διαφορετικά μοτίβα εξελίξεις των Doppler και ότι η πιο κλασική 

αλληλουχία εξέλιξης στην οποία το Doppler της ομφαλικής αρτηρίας είναι το πρώτο 

παθολογικό εύρημα που απαντάται είναι παρούσα μόνο στο 46% των περιπτώσεων, ως 

εκ τούτου το Doppler της ομφαλικής αρτηρίας δεν μπορεί να χρησιμοποιηθεί από μόνο 

του για την παρακολούθηση και τον καθορισμό του χρόνου τοκετού στις IUGR κυήσεις 

[88]. Μεταγενέστερες μελέτες και με γνώμονα την παθοφυσιολογία που αναφέρθηκε 

παραπάνω επικεντρώθηκαν στην αξιολόγηση τόσο του Doppler της μέσης εγκεφαλικής 

αρτηρίας (MCA), όσο και του εγκεφαλοπλακουντιακού δείκτη (CPR) καθώς 

αντιπροσωπεύουν την αγγειοδιαστολή που είναι το κύριο σημείο στην όψιμη FGR 

[168,171,172]. Όταν MCA PI <5η Ε.Θ. θεωρείται ότι είναι marker αγγειοδιαστολής, 

ακόμα και επί φυσιολογικού PI ομφαλικής αρτηρίας [173]. Μελέτες δείχνουν ότι ο 

CPR μπορεί να τροποποιηθεί πριν να γίνει παθολογικό το MCA PI, αποτελώντας έτσι 

ένα πιο πρώιμο εργαλείο για τη διάγνωση της εγκεφαλικής αγγειοδιαστολής. Μια τιμή 

CPR < 1 mg/dl χρησιμοποιείται για τη διάγνωση της εγκεφαλικής αγγειοδιαστολής 

[174]. Η αξιολόγηση του MCA είναι ζωτικής σημασίας για τα όψιμα IUGR μετά τις 35 

εβδομάδες κύησης έχοντας καλή συσχέτιση με την εμβρυϊκή νοσηρότητα και 

θνησιμότητα [168]. Παθολογικό CPR συσχετίστηκε με σημαντικά αυξημένο κίνδυνο 

για περιγεννητικό στρες, μειωμένο PH στον ομφάλιο λώρο και υψηλότερα ποσοστά 

εισαγωγής στη μονάδα νεογνών, επομένως σε όψιμα IUGR ο CPR είναι καλύτερος 

προγνωστικός δείκτης από το MCA PI σαν μοναδικός δείκτης αξιολόγησης [175]. Έτσι 

εάν στο τρίτο τρίμηνο, ο μαιευτήρας εξετάζει και αξιολογεί μόνο το UA PI, αυτά τα 

έμβρυα θα λείψουν και δεν θα μπορούν να προβλεφθούν οι περιγεννητικές επιπλοκές 

[175]. 

   Συμπερασματικά, υπάρχουν δύο φαινότυποι FGR, η πρώιμη και η όψιμη, που 

διαφέρουν σε σημαντικά σημεία όπως ο επιπολασμός, η πρόβλεψη στο 

υπερηχογράφημα πρώτου τριμήνου, η ηλικία κύησης κατά την έναρξη, τα 

ιστοπαθολογικά ευρήματα του πλακούντα, η παθολογία στα Doppler, οι μητρικές 

παθήσεις που συνυπάρχουν (π.χ. προεκλαμψία) και τέλος η περιγεννητική έκβαση 

[176]. Οι ανωτέρω διαφορές αναδεικνύονται στον παρακάτω πίνακα (FIGURE 26). 
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FIGURE 26: Κύρια κλινικά χαρακτηριστικά της πρώιμης και όψιμης έναρξης του 

περιορισμού της εμβρυϊκής ανάπτυξης (FGR)- ISUOG Practise Guidelines (2020) 

 

SCREENING ΓΙΑ EARLY/LATE ONSET FGR 

   Ο περιορισμός της εμβρυικής ανάπτυξης (FGR) είναι μια από τις πιο σημαντικές 

κλινικά μαιευτικές καταστάσεις και σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο θνησιμότητας και 

νοσηρότητας κατά την περιγεννητική περίοδο, γι’ αυτό και η προγεννητική πρόβλεψη 

είναι εξαιρετικά σημαντική και έχει ως αποτέλεσμα τη μείωση τόσο των δυσμενών 

περιγεννητικών εκβάσεων όσο και του αιφνίδιου περιγεννητικού θανάτου (stillbirth). 

Όπως συμβαίνει με κάθε πάθηση, έτσι και με την ενδομήτρια καθυστέρηση της 

ανάπτυξης, η όσο το δυνατόν πιο πρώιμη αναγνώριση του προβλήματος μπορεί να 

συνδυαστεί με κάποια θεραπευτική παρέμβαση έτσι ώστε εν τέλει να αποτραπεί η 

εμφάνιση της. Ωστόσο, η πρόβλεψη για FGR μέχρι και πριν από λίγα χρόνια δεν ήταν 

τόσο καλή όσο αυτή για την προεκλαμψία (PE), με τα ποσοστά ανίχνευσης (DRs) να 

κυμαίνονται από 12% έως 47% για ένα ποσοστό 10% ψευδώς θετικών αποτελεσμάτων 

(FPR) [177,178].  

   Το screening πρώτου τριμήνου για την ενδομήτρια καθυστέρηση της ανάπτυξης 

στηρίζεται σε 2 πολυκεντρικές μελέτες (SPREE,ASPRE) που προέρχονται από το 

Harris Birthright Research Centre for Fetal Medicine και την ομάδα του καθηγητή 

Νικολαΐδη. Με βάση τις ανωτέρω μελέτες το screening για προεκλαμψία στις 11-13 

εβδομάδες κύησης χρησιμοποιεί ένα συνδυασμό παραμέτρων όπως των μητρικών 

δημογραφικών χαρακτηριστικών, του ιατρικού ιστορικού, της καταγραφή της μέσης 

αρτηριακής πίεσης και του Doppler των μητριαίων αρτηριών, αλλά και του 

πλακουντιακού αυξητικού παράγοντα στο πλάσμα της μητέρας (PLGF). Έτσι είναι 

δυνατόν να ανιχνεύσει περίπου το 90% των γυναικών οι οποίες θα αναπτύξουν πρώιμη  

προεκλαμψία με ανάγκη για τοκετό πριν τις 32 εβδομάδες, το 75% με προεκλαμψία 

πριν τις 37 εβδομάδες και το 45% με προεκλαμψία μετά τις 37 εβδομάδες με 10% 
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ψευδώς θετικά αποτέλεσμα [179,180]. Η μεγάλη πολυκεντρική μελέτη ASPRE έδειξε 

ότι σε γυναίκες με μονήρη κύηση που κατατάσσονται ως υψηλού ρίσκου για 

προεκλαμψία (>1 στα 100) η προφυλακτική χορήγηση 150mg ασπιρίνης καθημερινά 

από τις 11-14 εβδομάδες έως και τις 36 εβδομάδες κύησης μειώνει την επίπτωση της  

προεκλαμψίας <32εβδ. κατά 89%, της προεκλαμψίας <37εβδ. κατά 62%, ενώ δεν 

φαίνεται να έχει σημαντική επίδραση στην προεκλαμψία >37εβδ. [181]. Επιπρόσθετα 

σε μια μελέτη φάνηκε ότι η πρώιμη ενδομήτρια καθυστέρηση της αύξησης 

συσχετίζεται με παρόμοιους μητρικούς και βιολογικούς παράγοντες όπως και η πρώιμη 

προεκλαμψία [182]. Έτσι θεωρήθηκε ότι είναι δυνατόν να αναμένουμε από το 

συνδυασμένο screening test του πρώτου τριμήνου για προεκλαμψία, να μπορεί να 

ανιχνεύσει μια μεγάλη μερίδα των εμβρύων που βιώνουν ενδομήτρια καθυστέρηση της 

ανάπτυξης με ή χωρίς την παρουσία προεκλαμψίας. Επίσης θεωρήθηκε ότι είναι 

δυνατό να αναμένουμε ότι η προφυλακτική χορήγηση ασπιρίνης θα μειώσει κατά 

παρόμοιο τρόπο με την προεκλαμψία και την επίπτωση των FGR εμβρύων [183]. 

 Πρόβλεψη και πρόληψη SGA>37 εβδομάδες 

   Δεδομένα από την SPREE έδειξαν ότι μόνο το 20,7% των SGA(<10η Ε.Θ.) εμβρύων 

που θα γεννηθούν μετά τις 37 εβδομάδες μπορούν να ανιχνευθούν από το screening 

test του πρώτου τριμήνου για προεκλαμψία. Δεδομένα από την ASPRE έδειξαν ότι η 

προφυλακτική χρήση ασπιρίνης δεν μειώνει σημαντικά την επίπτωση αυτών των 

εμβρύων. Συμπερασματικά η χορήγηση ασπιρίνης κατά το screening πρώτου τριμήνου 

στην ομάδα υψηλού κινδύνου δεν μειώνει την επίπτωση εμφάνισης SGA εμβρύων που 

θα γεννηθούν μετά τις 37 εβδομάδες (FIGURE 27). 

 Πρόβλεψη και πρόληψη SGA<37 εβδομάδες 

   Δεδομένα από την SPREE έδειξαν ότι περίπου τα μισά (45,8%) των SGA(<10η Ε.Θ.) 

εμβρύων που θα γεννηθούν πριν τις 37 εβδομάδες μπορούν να προβλεφθούν από το 

screening test του πρώτου τριμήνου. Δεδομένα από την ASPRE έδειξαν ότι η 

προφυλακτική χορήγηση ασπιρίνης στο γκρουπ υψηλού κινδύνου μειώνει την 

επίπτωση γέννησης SGA πριν τις 37 εβδομάδες κατά 40% (FIGURE 27). 

 Πρόβλεψη και πρόληψη SGA<32 εβδομάδες 

   Δεδομένα από την SPREE έδειξαν ότι περισσότερα από τα μισά (56,3%) των 

SGA(<10η Ε.Θ.) εμβρύων που θα γεννηθούν πριν τις 32 εβδομάδες μπορούν να 

προβλεφθούν από το screening test του πρώτου τριμήνου. Δεδομένα από την ASPRE 

έδειξαν ότι η προφυλακτική χορήγηση ασπιρίνης στο γκρουπ υψηλού κινδύνου μειώνει 

την επίπτωση γέννησης SGA πριν τις 32 εβδομάδες κατά 73% (FIGURE 27). 

      Η σχετιζόμενη με την ασπιρίνη μείωση στη συχνότητα εμφάνισης SGA οφειλόταν 

κυρίως στη μείωση της επίπτωσής της σε κυήσεις με προεκλαμψία, για την οποία η 

μείωση ήταν περίπου 70% σε μωρά που γεννήθηκαν σε < 37 εβδομάδες κύησης και 

περίπου 90% σε μωρά που γεννήθηκαν σε < 32 εβδομάδες. Σε εγκυμοσύνες χωρίς ΠΕ, 

η χρήση ασπιρίνης συσχετίστηκε με μη σημαντική μείωση της επίπτωσης SGA που 

γεννήθηκαν πριν τις 32 εβδομάδες [183]. 
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FIGURE 27: Πρόβλεψη και πρόληψη των SGA εμβρύων με προσυμπτωματικό έλεγχο 

πρώτου τριμήνου για πρόωρη προεκλαμψία (PE) και θεραπεία της ομάδας υψηλού 

κινδύνου με ασπιρίνη. 

 

   Μία εναλλακτική μέθοδος screening για FGR στο πρώτο τρίμηνο της κύησης, 

αναπτύχθηκε από το πανεπιστήμιο της Βαρκελώνης και σύμφωνα με την μελέτη που 

δημοσιεύτηκε, η μέθοδος αυτή είναι περισσότερο αποτελεσματική καθώς χρησιμοποιεί 

ξεχωριστούς αλγόριθμους για τους επιμέρους υποτύπους FGR [184]. Ο αλγόριθμος 

περιλαμβάνει έναν συνδυασμό πολλών μητρικών χαρακτηριστικών όπως ηλικία, 

εθνικότητα, κάπνισμα, μέθοδο σύλληψης (αυτόματη ή IVF), ιατρικό ιστορικό 

(υπέρτασης, διαβήτη, θρομβοφιλίας, αυτοάνοσων νοσημάτων), μαιευτικό ιστορικό 

(προηγούμενη κύηση με FGR, προεκλαμψία ή stillbirth),  βιοφυσικών παραμέτρων (BP 

και UtA Doppler) και επιπέδων αγγειογόνων παραγόντων (PlGF και sFlt-1). Με βάση 

αυτόν τον αλγόριθμο έχει επιτευχθεί ποσοστό ανίχνευσης (DR) 94.7% για πρώιμη FGR 

με προεκλαμψία και 71,4% για πρώιμη FGR χωρίς προεκλαμψία, ενώ για όψιμη FGR  

το ποσοστό ανίχνευσης είναι 70.2% και 63.5% αντίστοιχα με ψευδώς θετικό ποσοστό 

10% [184]. Η απόδοση του screening test πρώτου τριμήνου είναι φτωχότερη για την 

όψιμη FGR, αλλά η ενσωμάτωση στον αλγόριθμο του PlGF και του sFlt-1 αύξησαν το 

ποσοστό ανίχνευσης σε αποδεκτό επίπεδο. Η μελέτη καταλήγει στο ότι μιας και αυτές 

οι δύο υποομάδες FGR διαφέρουν όχι μόνο ως προς τα κλινικά χαρακτηριστικά αλλά 

και ως προς την προβλεψιμότητά τους, είναι καλύτερο να χρησιμοποιηθεί ένας 

συγκεκριμένος αλγόριθμος για κάθε μορφή ξεχωριστά στο πρώτο τρίμηνο, αντί για ένα 

μοντέλο για την πρόβλεψη του συνολικού κινδύνου για FGR [184]. 
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EARLY ONSET FGR- ΔΙΑΧΕΙΡΙΣΗ ΚΑΙ ΤΟΚΕΤΟΣ 

   Όπως εκτενώς αναφέρθηκε σε προηγούμενη ενότητα, η πρώιμη FGR συσχετίζεται 

κυρίως με παθολογία του πλακούντα χαρακτηριζόμενη από παθολογικό 

μετασχηματισμό των σπειροειδών αρτηριών, παθολογικές λάχνες και πολυεστιακά 

έμφρακτα, καταστάσεις που οδηγούν στην λεγόμενη πλακουντιακή ανεπάρκεια. Η 

χρόνια ισχαιμία των λαχνών του πλακούντα βλάπτει την έκκριση PlGF, ενώ οδηγεί σε 

υπερβολική απελευθέρωση sFlt-1 από συγκυτιακούς κόμβους, καταλήγοντας έτσι σε 

αυξημένη αναλογία sFlt-1/PlGF που χαρακτηρίζει τόσο την πρώιμη FGR όσο και τις 

υπερτασικές διαταραχές της εγκυμοσύνης [185-187]. Στην πορεία από την χρόνια 

υποξία έως την καρδιαγγειακή επιδείνωση τελικού σταδίου που προκαλείται από 

σοβαρή υποξαιμία ακολουθούμενη από οξέωση, το αυξημένο PI της ομφαλικής 

αρτηρίας τυπικά προηγείται μιας αλληλουχίας αλλαγών στα Doppler, αλλαγών στον 

εμβρυικό καρδιακό ρυθμό και των μεταβολών του βιοφυσικού προφίλ [152,162]. 

Παθολογικά Doppler των μητριαίων αρτηριών, της ομφαλικής αρτηρίας και της μέσης 

εγκεφαλικής αρτηρίας αντιπροσωπεύουν πρώιμες μεταβολές στην early onset FGR 

κατάσταση και μπορεί να είναι παρόντα για πολλές εβδομάδες πριν συμβεί ο σοβαρός 

καρδιαγγειακός και μεταβολικός περιορισμός [162,176]. Μολονότι η απουσία τελο-

διαστολικής ροής στην ομφαλική αρτηρία (UA-ΑEDF) αντιπροσωπεύει μια 

προοδευτική επιδείνωση της μητροπλακουντιακής λειτουργίας, εξακολουθεί να 

προηγείται της κρίσιμης εμβρυϊκής επιδείνωσης και η εξέλιξη σε ανάστροφη ροή (UA-

REDF) μπορεί να είναι αργή [162,176]. Ωστόσο, ο ρυθμός και η ταχύτητα της 

μεταβολής στο UA Doppler από την αυξημένη αντίσταση στη ροή του αίματος έως την 

απουσία EDF, καθορίζει το ρυθμό εμβρυϊκής επιδείνωσης [152,162,176]. Οι όψιμες 

αλλαγές στην early onset FGR χαρακτηρίζονται από αναστροφή της ροής στην 

ομφαλική αρτηρία (UA-REDF) και αλλοιώσεις στο Doppler του φλεβώδους πόρου 

(απουσία ή ανάστροφη ροή στο κύμα α [131,152,162,176]. Αυτός ο καρδιαγγειακός 

περιορισμός μπορεί να προηγηθεί ή να συμβεί εκ παραλλήλου με τις αλλοιώσεις του 

STV, όπου τελικά θα εκδηλωθεί ως παθολογικό σκορ βιοφυσικού προφίλ, 

επαναλαμβανόμενες επιβραδύνσεις στο CTG και ενδομήτριο θάνατο [188]. 

   Επί του παρόντος, δεν υπάρχει αποτελεσματική θεραπεία για την early FGR 

κατάσταση, ωστόσο με την επαρκή αναγνώριση και διαχείριση της σοβαρής πρώιμης 

προεκλαμψίας έχει επιτευχθεί μερικώς η παράταση early FGR κυήσεων. Ο τοκετός 

αποτελεί τη μόνη θεραπευτική επιλογή στην πρώιμη FGR, προκειμένου να 

αποφευχθούν οι σοβαρές συνέπειες από την υποξία και την οξέωση. Από την άλλη, η 

απόφαση για τοκετό πρέπει να ισοζυγιστεί με τους πιθανούς κινδύνους που απορρέουν 

από την προωρότητα, κάτι το οποίο περιπλέκει ακόμα περισσότερο τα πράγματα καθώς 

ο περιορισμός της ανάπτυξης είναι ένας ανεξάρτητος παράγοντας κινδύνου για 

ανεπιθύμητες εκβάσεις που σχετίζονται με την προωρότητα, καθιστώντας έτσι το 

αποτέλεσμα ακόμη πιο δυσμενές. Αυτό εξάλλου υπογραμμίζεται από μια πολύ 

σημαντική μελέτη που έδειξε ότι σε έμβρυα με πρώιμη FGR, η νεογνική επιβίωση 

ξεπερνά πρώτη φορά το 50% μετά τις 26 εβδομάδες κύησης, χρονική στιγμή η οποία 

είναι 2 εβδομάδες αργότερα από ό,τι στα έμβρυα με κανονική ανάπτυξη για την ηλικία 

κύησης (AGA) [189]. Πέρα από αυτά τα όρια ηλικίας κύησης και πάνω από 600gr 

βάρος γέννησης, το Doppler του φλεβώδους πόρου και το pH της ομφαλικής αρτηρίας 

του λώρου προέβλεπαν καλύτερα τη νεογνική θνησιμότητα. Επιπρόσθετα, φάνηκε ότι 
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μεταξύ 24 και 27 εβδομάδων η διάμεση επιβίωση ενδομητρίως ανά ημέρα ήταν 2% 

(εύρος 1,1–2,6),  ενώ μετά τις 27 εβδομάδες 1% (εύρος 0 – 1) [189].  

   Μόλις υπάρξει η υποψία ή διάγνωση πρώιμης FGR κύησης, συστήνεται η 

παρακολούθηση της κύησης να γίνεται σε εξειδικευμένες μονάδες που διαθέτουν 

εκπαιδευμένο και εξοικειωμένο προσωπικό που γνωρίζει και ακολουθεί τα διεθνή 

πρωτόκολλα. Δεδομένα από την άκρως σημαντική μελέτη TRUFFLE (Trial of 

Randomized Umbilical and Fetal Flow in Europe) δείχνουν ότι η παρακολούθηση και 

ο χρόνος τοκετού που βασίζονται σε ένα συγκεκριμένο πρωτόκολλο που περιλαμβάνει  

την εκτίμηση τόσο του Doppler του φλεβώδους πόρου όσο και του CTG παρέχει 

καλύτερα από το αναμενόμενο αποτελέσματα [176]. Ωστόσο πρέπει να τονιστεί ότι το 

CTG δεν χρησιμοποιείται παγκοσμίως με την ίδια συχνότητα. Σε αυτές τις περιπτώσεις 

γίνεται αξιολόγηση του συμβατικού NST και όπου κρίνεται αναγκαίο εκτελείται σκορ 

βιοφυσικού προφίλ [176]. Η απώλεια των αδρών κινήσεων του σώματος του εμβρύου 

σε συνδυασμό με μεταβολές του Doppler του φλεβώδους πόρου μπορεί να προβλέψει 

pH<7.20, ενώ η απώλεια του εμβρυϊκού τόνου σχετίζεται με pH < 7.00 [190]. 

   Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες της ISUOG, η συχνότητα παρακολούθησης 

θα πρέπει να βασίζεται στην σοβαρότητα της πρώιμης FGR και στις ανωμαλίες του 

Doppler της ομφαλικής αρτηρίας. Επί του παρόντος, δεν έχει θεσπιστεί ακόμα κάποια 

διεθνής συμφωνία σχετικά με την συχνότητα παρακολούθησης, ωστόσο προτείνεται 

εντατική παρακολούθηση κάθε 2-3 ημέρες, όταν υπάρχει απουσία ή αντίστροφη UA-

EDF δηλαδή προοδευτική επιδείνωση του Doppler της ομφαλικής αρτηρίας 

(Progressive deterioration of UA Doppler velocimetry) [176]. 

   Η μελέτη TRUFFLE έδειξε ότι περίπου το 70% των γυναικών με πρώιμη FGR θα 

αναπτύξει υπερτασικό σύνδρομο στην κύηση, κυρίως προεκλαμψία [191]. Έτσι 

συστήνεται η συστηματική καταγραφή της αρτηριακής πίεσης, η καταγραφή του λόγου 

λεύκωμα/κρεατινίνη στα ούρα και ο έλεγχος της νεφρικής και ηπατικής λειτουργίας σε 

ασυμπτωματικές γυναίκες με πρώιμη FGR [176]. Αν και η μέτρηση PlGF μπορεί να 

είναι χρήσιμη, η αξία της στη διάγνωση και τη διαχείριση της FGR επί απουσίας 

μητρικής υπέρτασης παραμένει απροσδιόριστη [176]. 

   Οι περισσότερες διαθέσιμες κατευθυντήριες οδηγίες συστήνουν την προφυλακτική 

χορήγηση κορτικοστεροειδών προκειμένου να αποτραπεί το σύνδρομο αναπνευστικής 

εμβρυϊκής δυσχέρειας εάν ο τοκετός πρόκειται να συμβεί πριν από τις 34 εβδομάδες 

[192]. Ωστόσο το βρετανικό κολλέγιο μαιευτήρων γυναικολόγων (RCOG) προτείνει 

τη χρήση κορτικοστεροειδών μέχρι και τις 35 + 6 εβδομάδες [193]. Aξίζει να 

αναφερθεί ότι δεν έχει γίνει ακόμα τυχαιοποιημένη μελέτη σχετικά με το αν υπάρχει 

όφελος από τη χρήση κορτικοστεροειδών σε πρώιμα έμβρυα με ενδομήτρια 

καθυστέρηση ανάπτυξης. Πρέπει να τονιστεί ότι αφενός ο μικρότερος πλακούντας 

αυτών των εμβρύων οδηγεί σε μειωμένο μεταβολισμό των κορτικοστεροειδών και 

αφετέρου, τα ήδη υψηλά επίπεδα ενδογενώς παραγόμενων κορτικοστεροειδών μπορεί 

να επιφέρουν περαιτέρω ζημιά στη λευκή ουσία του εγκεφάλου [176]. Σε έμβρυα με 

απουσία ή ανεστραμμένη UA-EDF, απαιτείται ενισχυμένη και καθημερινή επιτήρηση 

κατά τη χορήγηση στεροειδών [176]. 

   Η αποτελεσματικότητα της χορήγησης μαγνησίου για την εμβρυϊκή νευροπροστασία 

στα πλαίσια του πρόωρου τοκετού έχει επαρκώς τεκμηριωθεί στη βιβλιογραφία. 
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Σχεδόν όλες οι κατευθυντήριες οδηγίες διεθνώς προτείνουν τη χορήγηση μαγνησίου 

προφυλακτικά για νευροπροστασία σε έμβρυα με ενδομήτρια καθυστέρηση της 

αύξησης, ωστόσο το χρονικό επιτρεπόμενο περιθώριο χορήγησης διαφέρει, με το 

γαλλικό κολλέγιο να οριοθετεί τη χορήγηση <33 εβδομάδες [194], ενώ το αμερικανικό 

και βρετανικό <32 εβδομάδες [192,193]. 

   Όπως αναφέρθηκε και παραπάνω αλλά είναι σημαντικό να τονιστεί ξανά μια μεγάλη 

προοπτική διεθνής πολυκεντρική μελέτη έδειξε ότι η ηλικία κύησης κατά τον τοκετό 

αλλά και το χαμηλό βάρος γέννησης είναι οι κύριοι παράμετροι για δυσμενή 

αποτελέσματα σε έμβρυα με πρώιμη FGR [189]. Για προωρότητα κάτω από 27 

εβδομάδες και για βάρος γέννησης μικρότερο από 600 g κάθε μέρα παράτασης 

ενδομήτριας ζωής βελτιώνει την επιβίωση του νεογνού κατά 2% ενώ μετά τις 27 

εβδομάδες οι παράμετροι του Doppler του φλεβώδους πόρου αναδεικνύονται ως ο 

κύριος προγνωστικός παράγοντας της νεογνικής έκβασης [189]. Η πρώτη 

τυχαιοποιημένη κλινική μελέτη σχετικά με τον χρόνο τοκετού σε FGR κυήσεις ήταν η 

GRIT Trial [195]. Η μελέτη αξιολόγησε τα αποτελέσματα του άμεσου τοκετού έναντι 

της αναμονής και παρακολούθησης όταν οι κλινικοί γιατροί ήταν αβέβαιοι σχετικά με 

τον βέλτιστο χρόνο τοκετού ενός πρώιμου FGR εμβρύου. Ο μέσος χρόνος τοκετού 

ήταν 4,9 ημέρες για το γκρουπ αναμονής σε σύγκριση με 0,9 ημέρες για το γκρουπ 

άμεσου τοκετού και δεν παρατηρήθηκε στατιστικά σημαντική διαφορά μεταξύ των δύο 

ομάδων όσο αφορά την νευροαναπτυξιακή συμπεριφορά στα 2 χρόνια ή στην σχολική 

απόδοση [196,197].  

   Η μελέτη TRUFFLE αποτελεί τη μεγαλύτερη τυχαιοποιημένη πολυκεντρική μελέτη 

πάνω στον χρόνο και τις ενδείξεις τοκετού σε πρώιμη FGR, διήρκησε από το 2005 έως 

το 2010 και συμπεριέλαβε 69 νοσοκομεία. Το δείγμα της μελέτης αποτελούνταν από 

548 έγκυες με μονήρη κύηση από 26-32 εβδομάδων, με διάγνωση πρώιμης 

ενδομήτριας καθυστέρησης της ανάπτυξης, η οποία καθορίστηκε από την περίμετρο 

της κοιλίας <10η Ε.Θ. και PI ομφαλικής αρτηρίας >95η Ε.Θ., ανεξάρτητα από την 

παρουσία απουσίας ή ανάστροφης ροής. Σε όλες τις περιπτώσεις το εκτιμώμενο 

εμβρυικό βάρος ήταν >500γρ. Ο σχεδιασμός της στηρίχθηκε πάνω σε 3 

τυχαιοποιημένες ομάδες με βάση τις οποίες πραγματοποιήθηκε ο τοκετός: Πρώιμες 

αλλαγές στο Doppler του φλεβώδους πόρου (PI>95η ΕΚ.Θ.), όψιμες αλλαγές στο 

Doppler του φλεβώδους πόρου (απουσία ή ανάστροφο κύμα α) και μειωμένος 

εμβρυϊκός καρδιακός ρυθμό STV σε cCTG (<3.5ms πριν τις 29 εβδομάδες και <4.0ms 

μετά τις 29 εβδομάδες) [191]. Επιπρόσθετα, εφαρμόστηκε ένα δίχτυ ασφαλείας του 

οποίου τα κριτήρια λειτούργησαν σαν απόλυτος παράγοντας πρόκλησης τοκετού, και 

περιλάμβανε επαναλαμβανόμενες επίμονες απρόκλητες επιβραδύνσεις του καρδιακού 

ρυθμού του εμβρύου και για τις τρεις ομάδες ή STV<2.6ms για <29 εβδομάδες και 

STV<3ms για >29 εβδομάδες στις 2 ομάδες αξιολόγησης του φλεβώδους πόρου [191]. 

Παράλληλα, το πρωτόκολλο πρότεινε τοκετό εάν παρατηρούνταν ανάστροφη ροή στην 

ομφαλική αρτηρία (reversed UA-EDF) μετά τις 30 εβδομάδες ή εάν υπήρχε απουσία 

τελοδιαστολικής ροής στην ομφαλική (absent UA-EDF) μετά τις 32 εβδομάδες [191]. 

   Αξιοσημείωτο αποτελεί το γεγονός ότι όπως φάνηκε από την TRUFFLE, οι πιο 

σημαντικοί ανεξάρτητοι καθοριστικοί παράγοντες που προδιαθέτουν σε κακή έκβαση 

(θάνατος ή σοβαρή νοσηρότητα) είναι τρείς : α) το χαμηλό εκτιμώμενο βάρος εμβρύου 

κατά την διάγνωση, β) η ηλικία κύησης τόσο κατά την εισαγωγή στη μελέτη όσο και 
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κατά τον τοκετό. Σύμφωνα με την μελέτη TRUFFLE, εάν η διάγνωση πρώιμης FGR 

γίνει στις 27 εβδομάδες η πιθανότητα για περιγεννητικό θάνατο είναι περίπου 18%, 

ενώ για σοβαρή νοσηρότητα 50% (βρογχοπνευμονική δυσπλασία, κυστική 

περικοιλιακή λευκομαλακία, σήψη, νεκρωτική εντεροκολίτιδα) (FIGURE 28). 

Επιπρόσθετα, εάν ο τοκετός γίνει στις 29  εβδομάδες η πιθανότητα για περιγεννητικό 

θάνατο και σοβαρή νοσηρότητα είναι <10% και 40% αντίστοιχα (FIGURE 29). 

 

  

FIGURE 28: Έκβαση για early FGR έμβρυα ανάλογα με την ηλικία κύησης κατά την 

ένταξη στην μελέτη TRUFFLE. Όχι σοβαρή νοσηρότητα   , σοβαρή νοσηρότητα   ,      

νεογνικός θάνατος    , εμβρυικός θάνατος          
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FIGURE 29: Έκβαση ζώντων γεννήσεων (n = 490) ανάλογα με την ηλικία κύησης 

κατά τον τοκετό. Όχι σοβαρή νοσηρότητα    , σοβαρή νοσηρότητα    , νεογνικός 

θάνατος    , εμβρυικός θάνατος    . Μελέτη TRUFFLE                                                                                                   

 

   γ) Η παρουσία υπερτασικού συνδρόμου κύησης κατά την διάγνωση/είσοδο στην 

μελέτη. Οι γυναίκες αυτές είχαν σημαντικά μικρότερο διάμεσο διάστημα από την 

ένταξη στη μελέτη έως τον τοκετό σε σχέση με τις γυναίκες χωρίς υπέρταση (13 

ημέρες). Μάλιστα ο χρόνος αυτός εξαρτάται από την βαρύτητα της υπερτασικής 

πάθησης (8 ημέρες για υπέρταση κύησης, 4 ημέρες για προεκλαμψία και 3 ημέρες για 

σύνδρομο HELLP) (FIGURE 30). Επιπλέον αξίζει να τονιστεί ότι τα μωρά των 

μητέρων με υπερτασική νοσηρότητα κατά την ένταξη στη μελέτη είχαν περισσότερες 

πιθανότητες να γεννηθούν σε προγενέστερη εβδομάδα κύησης (30 + 1 εβδομάδες 

έναντι 31 + 4 εβδομάδες) και να είχαν χαμηλότερο βάρος γέννησης (979 g vs 1063 g) 

[191]. 

 

 

 

FIGURE 30: Ανάλυση Kaplan-Meier του μεσοδιαστήματος μεταξύ ένταξης και 

τοκετού, που παρουσιάζεται χωριστά για γυναίκες με και χωρίς υπερτασική 

νοσηρότητα κατά την ένταξη. Μελέτη TRUFFLE. 
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   Αξιοσημείωτο αποτελεί το γεγονός ότι κατά την είσοδο στη μελέτη το ποσοστό των 

γυναικών με υπερτασικό σύνδρομο κατά την κύηση ήταν 60% ενώ στο διάστημα 

μεταξύ της εισαγωγής στη μελέτη και του τοκετού, ο αριθμός των γυναικών με 

οποιαδήποτε υπερτασική νόσο κύησης αυξήθηκε κατά 13%. Κατά τον τοκετό, 73% 

των γυναικών εμφάνισε υπερτασική πάθηση, εκ των οποίων το 49% είχαν 

προεκλαμψία, και το 22% ανέπτυξε σύνδρομο HELLP [191]. 

   Τα αποτελέσματα της μελέτης TRUFFLE ήταν εκπληκτικά και πέραν του 

αναμενόμενου, καθώς από τα 503 early-FGR έμβρυα που συμπεριλήφθηκαν στην 

μελέτη, τα 490 (97,6%) γεννήθηκαν ζωντανά. Το 81% των τοκετών είχε εμβρυική 

ένδειξη. Περιγεννητικός θάνατος συνέβη στο 7,9% (n=39). Ενδομήτριος εμβρυικός 

θάνατος σημειώθηκε σε 12 (2,4%) περιπτώσεις, στις 5 από τις οποίες οι γονείς 

αποφάσισαν να μην δεχθούν την παρέμβαση ή/και να αποσυρθούν από την μελέτη. 

Νεογνικός θάνατος καταγράφηκε σε 27 (5,5%) περιπτώσεις. Σε δύο από αυτές, ο 

θάνατος προκλήθηκε από μια προγεννητικά αδιάγνωστη θανατηφόρα συγγενή 

ανωμαλία. Ο συνολικός αριθμός των εμβρύων που γεννήθηκαν ζωντανά και χωρίς 

καμία επιπλοκή ήταν 345 (68,5%). Σε 118 (23%) περιπτώσεις ζώντων εμβρύων υπήρξε 

περιγεννητική νοσηρότητα από σηψαιμία (18%), βρογχοπνευμονική δυσπλασία (19%), 

εγκεφαλική αιμορραγία (3%) και νεκρωτική εντεροκολίτιδα (2%) [191]. Το ποσοστό 

των βρεφών που επέζησαν χωρίς νευροαναπτυξιακή δυσλειτουργία μεταξύ των τριών 

ομάδων δεν διέφερε κατά πολύ, ωστόσο ήταν μεγαλύτερο (95%) σε επιζώντες που 

τυχαία κατανεμήθηκαν στην ομάδα όψιμων αλλαγών του φλεβώδους πόρου (DV no α) 

καθώς η νευροαναπτυξιακή έκπτωση ήταν λιγότερο συχνή (5%) στην ομάδα αυτή απ’ 

ότι σε σύγκριση την ομάδα CTG STV (15%) και την ομάδα DV p95 (9%) [198]. 

   Το 2020 η ISUOG υιοθετώντας το πρωτόκολλο (FIGURE 31) παρακολούθησης και 

αντιμετώπισης early-FGR κυήσεων που προτάθηκε από την TRUFFLE δημοσίευσε τις 

εξής κατευθυντήριες οδηγίες [176]: 

-Τοκετός οποιαδήποτε στιγμή >26+0 εβδ. εάν καταγράφονται επαναλαμβανόμενες 

απρόκλητες και επίμονες επιβραδύνσεις του εμβρυικού καρδιακού ρυθμού ή εάν σκορ 

βιοφυσικού προφίλ <4. 

-Τοκετός στις 26-29 εβδ. εάν απουσία ή ανάστροφο κύμα α στο φλεβώδη πόρο ή 

STV<2.6ms. 

-Τοκετός στις 29-32 εβδ. εάν απουσία ή ανάστροφο κύμα α στο φλεβώδη πόρο ή 

STV<3ms. 

-Τοκετός στις 32-34 εβδ. επί ανάστροφου τελοδιαστολικού κύματος στην ομφαλική 

αρτηρία (αποτελεί ένδειξη τοκετού και μετά τις 30 εβδομάδες) ή STV <3.5ms.  

-Τοκετός μετά τις 34 εβδ. επί απουσίας τελοδιαστολικού κύματος στην ομφαλική 

αρτηρία (αποτελέι ένδειξη τοκετού και μετά τις 32 εβδομάδες) ή STV<4.5ms.  

-Τοκετός σε οποιαδήποτε ηλικία κύησης εφόσον υπάρχει παρουσία μητρικής ένδειξης 

(π.χ. σοβαρή προεκλαμψία, σύνδρομο HELLP) ή μαιευτική έκτακτη ανάγκη (π.χ. 

αποκόλληση πλακούντα). 
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- Λαμβάνοντας υπόψη την ισχυρή συσχέτιση με τη σοβαρή ανεπάρκεια του πλακούντα 

και την εμβρυϊκή υποξαιμία/υποξία, η προγραμματισμένη καισαρική τομή ενδείκνυται 

στην πλειονότητα των περιπτώσεων πρώιμης έναρξης FGR. 

 

 

FIGURE 31: ISUOG κατευθυντήριες οδηγίες και πρωτόκολλο που προτείνεται από τη 

μελέτη TRUFFLE για παρακολούθηση και διαχείριση κυήσεων με διάγνωση πρώιμου 

περιορισμού της ανάπτυξης του εμβρύου. 

 

LATE ONSET FGR- ΔΙΑΧΕΙΡΙΣΗ ΚΑΙ ΤΟΚΕΤΟΣ 

   Η παθοφυσιολογία της όψιμης ενδομήτριας καθυστέρησης της ανάπτυξης παραμένει 

σε μεγάλο βαθμό άγνωστη ακόμα και σήμερα και ως εκ τούτου παρατηρούνται χαμηλά 

ποσοστά ανίχνευσης αυτών των εμβρύων. Όπως αναφέρθηκε και πιο πάνω, στην όψιμη 

FGR οι βλάβες του πλακούντα είναι ηπιότερες και λιγότερο ειδικές, κατά συνέπεια 

διαταραχές του Doppler τόσο της ομφαλικής αρτηρίας όσο και του φλεβικού δικτύου 

είναι σπάνιες και δεν χρησιμοποιούνται για την αναγνώριση των όψιμων FGR εμβρύων 

[176]. Επιπλέον, τα τελειόμηνα έμβρυα φαίνεται να έχουν μειωμένη ανοχή στην 

υποξαιμία, πιθανά επειδή έχουν πιο αυξημένο μεταβολικό ρυθμό σε σχέση με τα 

έμβρυα σε πρωιμότερα στάδια κύησης [199]. Έτσι, η πρώτη αντιρροπιστική ενέργεια 

των εμβρύων αυτών είναι η διαστολή των αγγείων του εγκεφάλου προκειμένου να 

αυξηθεί η αιμάτωση του, κάτι το οποίο αντικατοπτρίζεται από τo Doppler της μέσης 

εγκεφαλικής αρτηρίας (MCA) [176]. Αρκετές μελέτες έχουν αναδείξει μια συσχέτιση 

μεταξύ του χαμηλού MCAPI ή του λόγου MCAPI/UAPI (=CPR) με φτωχότερο 

περιγεννητικό αποτέλεσμα, με αιφνίδιο ενδομήτριο θάνατο και με αυξημένο κίνδυνο 

μη φυσιολογικής νευροανάπτυξης κατά τη γέννηση αλλά και σε ηλικία 2 ετών [200-
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202]. Η λογική για τη χρήση του λόγου MCA-PI/UA-PI (CPR) είναι ότι μπορεί να 

εντοπίσει ανεπαίσθητες αλλαγές μεταξύ της αιμάτωσης του πλακούντα και της 

εγκεφαλικής ροής αίματος που μπορεί να μην εκτιμηθούν με την αξιολόγηση μιας μόνο 

παραμέτρου [176].  

   Προς το παρόν το PI της μέσης εγκεφαλικής αρτηρίας και ο λόγος του προς το PI της 

ομφαλικής αρτηρίας αποτελούν τους πιο σημαντικούς παραμέτρους Doppler για την 

παρακολούθηση των όψιμων FGR εμβρύων. Επί παρουσίας UA-PI>95η Ε.Θ. 

ενδείκνυται η παρακολούθηση μία ή δύο φορές την εβδομάδα. Μια μεγάλη αναδρομική 

μελέτη που δημοσιεύθηκε το 2014 έδειξε ότι σε FGR κυήσεις  πριν την 34η εβδομάδα, 

ο αιφνίδιος ενδομήτριος θάνατος είχε προβλεπόμενη πορεία, ακολουθώντας την 

επιδείνωση των Doppler και του βιοφυσικού προφίλ, ενώ μετά την 34η εβδομάδα 

παρατηρήθηκε πτώση μόνο του MCA-PI, με το διάμεσο διάστημα μεταξύ ενός 

χαμηλού MCA-PI και της θνησιγένειας να είναι ≤ 5 ημέρες, υποδηλώνοντας ότι, εάν ο 

τοκετός δεν έχει υποδειχθεί μέχρι εκείνη τη στιγμή, μπορεί να απαιτείται 

παρακολούθηση Doppler δύο φορές την εβδομάδα μετά από 34 εβδομάδες [188]. 

Επιπλέον, στην ίδια μελέτη, σχεδόν το 90% των θνησιγενών γεννήσεων συνέβησαν 

εντός 1 εβδομάδας από τη φυσιολογική βαθμολογία BPP επί παρουσίας εγκεφαλικής 

αγγειοδιαστολής, υποδηλώνοντας ότι η BPP μπορεί να μην έχει αξία στον 

προσδιορισμό της συχνότητας παρακολούθησης των late FGR εμβρύων [188]. 

Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες της ISUOG και λαμβάνοντας υπόψη το 

γεγονός ότι έχουν εκφραστεί ορισμένες ανησυχίες σχετικά με την αξιοπιστία της 

μέτρησης MCA-PI, όταν παρατηρείται παθολογική τιμή στο MCA-PI, CPR η μέτρηση 

θα πρέπει να επιβεβαιώνεται εντός 24 ωρών για να αποφευχθούν ψευδώς θετικά 

αποτελέσματα, ειδικά όταν ο χρόνος τοκετού βασίζεται σε αυτό το εύρημα [176]. 

   Δεν υπάρχει διεθνής συναίνεση για τον χρόνο τοκετού στην όψιμη FGR, λόγω της 

έλλειψης τυχαιοποιημένων δοκιμών παρεμβατικής διαχείρισης με βάση δείκτες 

Doppler σε αυτές τις εγκυμοσύνες. Η μοναδική τυχαιοποιημένη μελέτη για FGR 

κυήσεις μετά τις 36 εβδομάδες είναι η μελέτη DIGITAT [203]. Σκοπός της μελέτης 

αυτής ήταν να συγκρίνει τα αποτελέσματα της παρέμβασης δηλαδή της πρόκλησης 

τοκετού σε σχέση με τα αποτελέσματα της αναμονής και παρακολούθησης σε μονήρεις 

κυήσεις μετά τις 36 εβδομάδες με υποψία ενδομήτριας καθυστέρησης της ανάπτυξης 

(EFW/AC <10η ΕΚ.Θ. ή επιβράδυνση της ανάπτυξης). Η μελέτη δεν συμπεριέλαβε την 

αξιολόγηση παραμέτρων Doppler, ενώ η μόνη παράμετρος Doppler που σημειώθηκε 

ήταν η απουσία τελοδιαστολικής ροής στην ομφαλική αρτηρία η οποία ήταν παρούσα 

μόνο σε μικρό αριθμό κυήσεων (14/650 κυήσεις). Η μελέτη έδειξε ότι σε όλες τις 

περιπτώσεις η πολιτική για παρέμβαση και πρόκληση τοκετού σε σύγκριση με την 

αναμονή και παρακολούθηση δεν επηρέασε το ποσοστό δυσμενούς νεογνικής έκβασης 

ή το νευροαναπτυξιακό και συμπεριφορικό αποτέλεσμα στην ηλικία των 2 ετών, εκτός 

από τις περιπτώσεις νεογνών με βάρος γέννησης μικρότερο από την 2,3η εκατοστιαία 

θέση [204]. Επιπλέον φάνηκε ότι τα ποσοστά καισαρικών τομών ήταν παρόμοια στις 

2 αυτές ομάδες. Αξιοσημείωτο αποτελεί το γεγονός ότι τα νεογνά με βάρος γέννησης 

κάτω από την τρίτη εκατοστιαία θέση αλλά και η αναλογία των γυναικών που 

ανέπτυξαν προεκλαμψία ήταν μεγαλύτερη στην ομάδα αναμονής και 

παρακολούθησης. Τέλος, στην ομάδα επαγωγής τοκετού, περισσότερα νεογνά 

εισήχθησαν σε μονάδα αυξημένης φροντίδας, ωστόσο αυτό το αποτέλεσμα μειώθηκε 
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όταν εξεταζόταν μόνο η πρόκληση μετά τις 38 εβδομάδες κύησης [203]. Με βάση αυτά 

τα ευρήματα, φαίνεται ότι η πρόκληση τοκετού σε FGR κύηση μετά τις 38 εβδομάδες, 

δεν σχετίζεται με αυξημένη συχνότητα για καισαρική τομή ή δυσμενή έκβαση νεογνού 

ή  παθολογική νευροανάπτυξη παιδιού 2 ετών, ενώ φαίνεται να σχετίζεται με μειωμένη 

συχνότητα νεογνών με εξαιρετικά χαμηλό βάρος γέννησης (<3η Ε.Θ.) και εμφάνισης 

προεκλαμψίας [203].  

   Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες της ISUOG για late-FGR κυήσεις 

συστήνεται τοκετός σε οποιαδήποτε ηλικία κύησης εφόσον παρατηρείται ένα εκ των 

ακολούθων: 

 Επαναλαμβανόμενες, αυτόματες, απρόκλητες και επίμονες επιβραδύνσεις 

του εμβρυϊκού καρδιακού ρυθμού 

 Σκορ βιοφυσικού προφίλ <4 

 Μητρική ένδειξη (π.χ. σοβαρή προεκλαμψία,σύνδρομο HELLP) ή μαιευτική 

έκτακτη ανάγκη που απαιτεί τοκετό (π.χ. αποκόλληση πλακούντα) 

 cCTG: STV < 3.5 ms (32 + 0 - 33 + 6 εβδομάδες) και < 4.5 ms (≥ 34 

εβδομάδες) 

 Απουσία ή ανάστροφη τελοδιαστολική ροή στην ομφαλική αρτηρία (UA-

EDF) 

   Σε εγκυμοσύνες με όψιμη FGR και UA-PI πάνω από το 95ο εκατοστημόριο, ο 

τοκετός πρέπει να γίνεται όταν η κύηση είναι πέραν της 36 + 0 εβδομάδες και όχι 

αργότερα από 37 + 6 εβδομάδες [176]. Επιπρόσθετα, προτείνεται σε κυήσεις με όψιμη 

FGR και σημεία ανακατανομής της εγκεφαλικής ροής αίματος, ο τοκετός να εξετάζεται 

περίπου στις 38 + 0 εβδομάδες και όχι αργότερα από τις 38 + 6 εβδομάδες [176]. 

Επιπλέον είναι πολύ σημαντικό να αναφερθεί ότι τελειόμηνα έμβρυα με υπολογιζόμενο 

βάρος κάτω από την τρίτη εκατοστιαία θέση έχουν τον μεγαλύτερο κίνδυνο για 

αιφνίδιο ενδομήτριο θάνατο (περίπου 1/100), έτσι αυτές οι κυήσεις δεν πρέπει να 

εκτείνονται πέρα των 38 εβδομάδων ανεξάρτητα από τα ευρήματα των Doppler 

[176,205]. Στο παρακάτω διάγραμμα συνοψίζονται οι κατευθυντήριες οδηγίες της 

ISUOG για την διαχείριση των FGR κυήσεων (FIGURE 32). 
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FIGURE 32: ISUOG κατευθυντήριες οδηγίες για την διαχείριση και αντιμετώπιση 

κυήσεων με περιορισμό της εμβρυικής ανάπτυξης (FGR). 
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