
∂È‰ËÌÈÔÏÔÁ›· - ∫ÏÈÓÈÎ‹ ÂÈÎfiÓ· - ∞ÈÙÈÔÏÔÁ›·
ª·Ú›· ∞Ó‰Ú›ÎÔ˘Ï·, °ÂÒÚÁÈÔ˜ ºÈÏ›Ô˘

∂Ó‰ÔÎÚÈÓÔÏfiÁÔÈ, ∂Ó‰ÔÎÚÈÓÔÏÔÁÈÎ‹ ∫ÏÈÓÈÎ‹ ¶·ÓÂÈÛÙËÌ›Ô˘ πˆ·ÓÓ›ÓˆÓ

1.  ∂π™∞°ø°∏

∆Ô Û‡Ó‰ÚÔÌÔ Cushing ·ÔÙÂÏÂ›Ù·È ·fi ¤Ó· Û‡ÓÔÏÔ ÎÏÈÓÈÎÒÓ ÂÎ‰ËÏÒÛÂˆÓ Ô˘
ÂÌÊ·Ó›˙ÔÓÙ·È ÏfiÁˆ Ì·ÎÚfi¯ÚÔÓË˜ ¤ÎıÂÛË˜ ÛÂ ÂÚ›ÛÛÂÈ· ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ. ∏
ÈÔ Û˘¯Ó‹ ·ÈÙ›· ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·˜ Â›Ó·È Ë ÂÍˆÁÂÓ‹˜ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔ-
ÂÈ‰ÒÓ ÛÂ ‰fiÛÂÈ˜ Ô˘ ˘ÂÚ‚·›ÓÔ˘Ó ÙÈ˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ ÔÛfiÙËÙÂ˜ Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÂÈ Ô
ÔÚÁ·ÓÈÛÌfi˜. ∆Ô Û. Cushing Ô˘ ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· Â›Ó·È
Û¿ÓÈ· ÓfiÛÔ˜, ÌÂ Â›ÙˆÛË ÌÈÎÚfiÙÂÚË ÙÔ˘ 0,1% ÛÙÔ ÁÂÓÈÎfi ÏËı˘ÛÌfi. √È ·ÛıÂ-
ÓÂ›˜ ÌÂ ·ÓÂ·ÚÎÒ˜ ÂÏÂÁ¯fiÌÂÓÔ Û.Cushing ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ¤ÓÙÂ ÊÔÚ¤˜ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË
ıÓËÛÈÌfiÙËÙ·, ·Ó Î·È ·˘Ùfi ÌÔÚÂ› Ó· ÌËÓ ÈÛ¯‡ÂÈ ÁÈ· ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ¿Ù˘· ÎÏÈÓÈÎ¿
Î·È ‚ÈÔ¯ËÌÈÎ¿ Ê·ÈÓÔÙ˘ÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ Ô˘ ‰È·ÁÈÁÓÒÛÎÔÓÙ·È Û˘¯Ó¿ ÌÂ ÙÔ
Û‡Ó‰ÚÔÌÔ.

2.  ∂¶π¢∏ªπ√§√°π∞

∞Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙÔÓ ÏËı˘ÛÌfi Ô˘ ÌÂÏÂÙ¿Ù·È Î¿ıÂ ÊÔÚ¿, Ë Â›ÙˆÛË ÙÔ˘ Û˘Ó‰Úfi-
ÌÔ˘ Î˘Ì·›ÓÂÙ·È ·fi 0,7 ÛÂ 2,4 ·Ó¿ ÂÎ·ÙÔÌÌ‡ÚÈÔ ÏËı˘ÛÌÔ‡ ·Ó¿ ¤ÙÔ˜ (1). N¤·
‰Â‰ÔÌ¤Ó·, fiÌˆ˜, ˘ÔÛËÌ·›ÓÔ˘Ó fiÙÈ ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ Â›Ó·È ÈÔ Û˘¯Ófi ·’ fiÛÔ ÈÛÙÂ‡-
ÔÓÙ·Ó Ì¤¯ÚÈ ÙÒÚ·. ™Â ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ·¯˘Û·ÚÎ›· Î·È Ù‡Ô˘ 2 ‰È·‚‹ÙË,
ÂÈ‰ÈÎ¿ ·˘ÙÒÓ ÌÂ Ùˆ¯fi ÁÏ˘Î·ÈÌÈÎfi ¤ÏÂÁ¯Ô Î·È ˘¤ÚÙ·ÛË, Ô ·Ó·ÊÂÚfiÌÂÓÔ˜ ÂÈ-
ÔÏ·ÛÌfi˜ ÙÔ˘ Û. Cushing Î˘Ì·›ÓÂÙ·È ÌÂÙ·Í‡ 2% Î·È 5% (2). ™Â ·˘Ù¤˜ ÙÈ˜ ÌÂÏ¤-
ÙÂ˜, Ë ‰È¿ÁÓˆÛË ‰Â ıÂˆÚ‹ıËÎÂ Èı·Ó‹ ÌÂ ‚¿ÛË Ù· ÎÏÈÓÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿, ·ÏÏ¿
Ô ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎfi˜ ¤ÏÂÁ¯Ô˜ ÙÔ˘ ·ÛıÂÓÔ‡˜ ‚ÂÏÙÈÒıËÎÂ ÌÂÙ¿ ·fi ·Ú¤Ì‚·ÛË ÁÈ· ·ÓÙÈ-
ÌÂÙÒÈÛË ÙÔ˘ Û. Cushing. ∂¿Ó Ù· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ·˘Ù¿ ÂÈ‚Â‚·ÈˆıÔ‡Ó Î·È ÛÂ ÂÚ·È-
Ù¤Úˆ, ÌÂÁ¿ÏË˜ ÎÏ›Ì·Î·˜, ÚÔÔÙÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜, ·˘Ùfi ˘Ô‰ËÏÒÓÂÈ fiÙÈ ÛÂ Ù¤ÙÔÈÔ˘˜
·ÛıÂÓÂ›˜ ÂÈ‚¿ÏÏÂÙ·È ÈÔ ÂÎÙÂÙ·Ì¤ÓÔ˜ ¤ÏÂÁ¯Ô˜ (screening) ÁÈ· ÙÔ Û. Cushing.

3.  ∫§π¡π∫∏  ∂π∫√¡∞

√È ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÂÎ‰ËÏÒÛÂÈ˜ ÙÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ Cushing Â›Ó·È ÌË ÂÈ‰ÈÎ¤˜ Î·È ÂÔÌ¤Óˆ˜,
ÌÂ ÂÍ·›ÚÂÛË ÙÈ˜ Ù˘ÈÎ¤˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜, Ë ÎÏÈÓÈÎ‹ ÂÈÎfiÓ· ‰ÂÓ ı¤ÙÂÈ ¿ÓÙ· ÙË ‰È¿-
ÁÓˆÛË, ·ÏÏ¿ ÛËÌ·ÙÔ‰ÔÙÂ› ÙËÓ ·Ó¿ÁÎË ÂÚ·ÈÙ¤Úˆ ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË˜ ÌÂ ‚ÈÔ¯ËÌÈÎ¿
Ì¤Û·. OÈ Û˘¯ÓfiÙÂÚ· ÂÌÊ·ÓÈ˙fiÌÂÓÂ˜ ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÂÎ‰ËÏÒÛÂÈ˜ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û.
Cushing ·Ó·Ê¤ÚÔÓÙ·È ÛÙÔÓ ¶›Ó·Î· 1 (3).
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H ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ ÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜ Â›Ó·È ¤Ó· ·fi Ù· ÈÔ ÚÒÈÌ· ÎÏÈÓÈÎ¿ ÛËÌÂ›·
ÙÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘, ÌÂ ÌÈ· ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ‹ ·Ó·Î·Ù·ÓÔÌ‹ ÙÔ˘ Ï›Ô˘˜ ·fi ÂÚÈÊÂÚÈ-
Î¤˜ ÛÂ ÎÂÓÙÚÈÎ¤˜ ÂÚÈÔ¯¤˜ ÙÔ˘ ÛÒÌ·ÙÔ˜, Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙËÓ ÎÔÈÏÈ·Î‹ ¯ÒÚ·. ∆· ÁÏ˘ÎÔ-
ÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹ ¤¯Ô˘Ó Î˘Ú›·Ú¯Ô ÚfiÏÔ ÛÙËÓ Û˘ÛÛÒÚÂ˘ÛË ÙÔ˘ ÛˆÌ·ÙÈÎÔ‡ Ï›Ô˘˜ ÛÙËÓ
ÎÔÈÏÈ·Î‹ ¯ÒÚ·. ∏ ·˘ÍËÌ¤ÓË ÙÔÈÎ‹ ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ÛÙÔÓ ÛÏ·¯ÓÈÎfi
ÏÈÒ‰Ë ÈÛÙfi ÂÍ·ÈÙ›·˜ ·˘ÍËÌ¤ÓË˜ ‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ ÙË˜ 11‚-˘‰ÚÔÍ˘ÛÙÂÚÔÂÈ‰ÈÎ‹˜
·Ê˘‰ÚÔÁÔÓ¿ÛË˜ Ù‡Ô˘ 1, Ô‰ËÁÂ› ÛÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÂ˜ ÙÔÈÎ¿ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ ÎÔÚÙÈ˙fi-
ÏË˜, ÌÂ ÌÂÙ·ÙÚÔ‹ ÙË˜ ·ÓÂÓÂÚÁÔ‡ ÎÔÚÙÈ˙fiÓË˜ ÛÂ ÂÓÂÚÁfi ÎÔÚÙÈ˙fiÏË. ∏ ÛÏ·¯ÓÈ-
Î‹ ·¯˘Û·ÚÎ›· Â›Ó·È ¤Ó·˜ ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙÔ˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÁÈ· ÌÈÎÚfiÙÂÚÔ
ÚÔÛ‰fiÎÈÌÔ ˙ˆ‹˜ Î·È Û˘Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î›Ó‰˘ÓÔ ÁÈ· ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ fiˆ˜ Ë
·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙËÓ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË Î·È Ô Û˘ÓÂ·ÁfiÌÂÓÔ˜ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜, Ë ˘ÂÚ-
ÏÈÈ‰·ÈÌ›·, Ë ˘¤ÚÙ·ÛË Î·È Ë ·ıËÚÔÛÎÏ‹Ú˘ÓÛË ÙˆÓ ÛÙÂÊ·ÓÈ·›ˆÓ, ÂÁÎÂÊ·ÏÈÎÒÓ
Î·È ÂÚÈÊÂÚÈÎÒÓ ·ÁÁÂ›ˆÓ.

∏ ˘Ô„›· ÁÈ· ‰È¿ÁÓˆÛË ÙÔ˘ Û. Cushing Ù›ıÂÙ·È fiÏÔ Î·È Û˘¯ÓfiÙÂÚ· ÛÂ ·ÛıÂ-
ÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎfi Û‡Ó‰ÚÔÌÔ, Ô˘ ÌÔÚÂ› Ó· ¤¯Ô˘Ó ‹È· ÎÏÈÓÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈ-
Î¿ ‚Ú·‰Â›·˜ ¤Ó·ÚÍË˜. ∆· ÛËÌÂ›· Ô˘ ‰È·ÎÚ›ÓÔ˘Ó ÌÂ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚË ·ÍÈÔÈÛÙ›· ÙÔ
Û. Cushing ·fi ÙËÓ ·¯˘Û·ÚÎ›· Â›Ó·È Ë ·ÒÏÂÈ· ÚˆÙÂ˚ÓÒÓ, Ë ‡·ÚÍË ÏÂÙÔ‡
‰¤ÚÌ·ÙÔ˜ ÛÂ Ó¤· ¿ÙÔÌ·, Ë Â‡ÎÔÏË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ÂÎ¯˘ÌÒÛÂˆÓ Î·È Ë ÎÂÓÙÚÈÎ‹ Ì˘˚Î‹
·‰˘Ó·Ì›·. ™Ù· ·È‰È¿ Ù· ÎÏÈÓÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ‰È·Ê¤ÚÔ˘Ó, ÌÂ ÙËÓ ·¯˘Û·Ú-
Î›· Î·È ÙËÓ Î·ı˘ÛÙÂÚËÌ¤ÓË Î·ı’ ‡„Ô˜ (linear) ·Ó¿Ù˘ÍË Ó· Â›Ó·È È‰È·›ÙÂÚ· ÂÌÊ·-
Ó‹ (4).

∏ ·ÚÙËÚÈ·Î‹ ˘¤ÚÙ·ÛË Û˘Ó·ÓÙ¿Ù·È Û˘¯Ó¿ (70%-80% ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ Û.
Cushing) Î·È ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È ÙÔ ÚÒÙÔ ÎÏÈÓÈÎfi ÛËÌÂ›Ô ÙÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘. ¢ÂÓ
˘¿Ú¯ÂÈ ÂÌÊ·Ó‹˜ ‰È·ÊÔÚ¿ ÛÙËÓ Â›ÙˆÛË ÙË˜ ˘¤ÚÙ·ÛË˜ ÌÂÙ·Í‡ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ
ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎfi ‹ ˘ÔÊ˘ÛÈ·Îfi Cushing. √È ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÛÔ‚·Ú‹ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·È-
Ì›· ÌÔÚÂ› Ó· ÂÌÊ·Ó›ÛÔ˘Ó, Â›ÛË˜, ˘ÔÎ·ÏÈ·ÈÌ›· ÂÍ·ÈÙ›·˜ ÙË˜ ·Ï·ÙÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ-
‰Ô‡˜ ‰Ú¿ÛË˜ ÙË˜ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜. ∏ Â›ÙˆÛË ÙË˜ ˘¤ÚÙ·ÛË˜ ·˘Í¿ÓÂÈ ÌÂ ÙËÓ ËÏÈÎ›·,
·ÏÏ¿ Â›Ó·È Û˘¯Ófi ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎfi ÛÙ· ·È‰È¿ Î·È ÛÙÔ˘˜ ÂÊ‹‚Ô˘˜ ÌÂ Û. Cushing
(5) ·ÚfiÏÔ Ô˘ Û˘Ó·ÓÙ¿Ù·È ÈÔ Û¿ÓÈ· ÛÂ Û‡ÁÎÚÈÛË ÌÂ ÙÔ˘˜ ÂÓ‹ÏÈÎÂ˜ (¤ˆ˜ 50%).
¶·ÚfiÏÔ Ô˘ Ë ˘¤ÚÙ·ÛË ÛÙÔ Û. Cushing Â›Ó·È Û˘Ó‹ıˆ˜ ‹È· ¤ˆ˜ Ì¤ÙÚÈ·, ÌÔ-
ÚÂ› Ó· Â›Ó·È Î·È ÛÔ‚·Ú‹, ÂÓÒ ÌÔÚÂ› Ó· ·Ô˘ÛÈ¿˙ÂÈ Î·È Ë Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ‹ Ó˘ÎÙÂÚÈ-
Ó‹ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ·ÚÙËÚÈ·Î‹˜ ›ÂÛË˜. ∂›Ó·È Û˘¯Ó‹ Ë Î·Ù·ÛÙÚÔÊ‹ ÔÚÁ¿ÓˆÓ ·fi
ÙËÓ ˘¤ÚÙ·ÛË, ÂÈ‰ÈÎ¿ Ë ˘ÂÚÙÚÔÊ›· ÙË˜ Î·Ú‰È¿˜. ∏ ˘¤ÚÙ·ÛË ˘ÔÛÙÚ¤ÊÂÈ ÛÙÔ˘˜
ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂÙ¿ ·fi ÂÈÙ˘¯‹ ıÂÚ·Â›·, ·ÏÏ¿ ÌÔÚÂ› Î·È Ó· ·Ú·-
ÌÂ›ÓÂÈ, ÚÔÊ·ÓÒ˜ ÂÍ·ÈÙ›·˜ ÌÈÎÚÔ·ÁÁÂÈ·Î‹˜ ·Ó·‰È¿Ù·ÍË˜ Î·È/‹ Û˘Ó˘¿Ú¯Ô˘Û·˜
˘ÔÎÂ›ÌÂÓË˜ È‰ÈÔ·ıÔ‡˜ ˘¤ÚÙ·ÛË˜ (6).

™ÙËÓ ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ÙË˜ ˘¤ÚÙ·ÛË˜ Ô˘ Â¿ÁÂÙ·È ·fi ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹ Û˘ÌÂ-
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ÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔÓÙ·È ÔÏÏ·ÏÔ› ÌË¯·ÓÈÛÌÔ›, fiˆ˜: Ë ·ÁÁÂÈ·Î‹ Î·Ù·ÛÙÚÔÊ‹, Ë ÂÓÂÚ-
ÁÔÔ›ËÛË ÙÔ˘ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜ ÚÂÓ›ÓË˜-·ÁÁÂÈÔÙÂÓÛ›ÓË˜, Ë ·‡ÍËÛË ÙË˜ Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ·-
Î‹˜ ·ÓÙÈ‰Ú·ÛÙÈÎfiÙËÙ·˜ ÛÂ ·ÁÁÂÈÔ‰Ú·ÛÙÈÎ¤˜ Ô˘Û›Â˜ (Û˘ÌÂÚÈÏ·Ì‚·ÓÔÌ¤ÓˆÓ ÙˆÓ
Î·ÙÂ¯ÔÏ·ÌÈÓÒÓ, ‚·˙ÔÚÂÛÛ›ÓË˜, ·ÁÁÂÈÔÙÂÓÛ›ÓË˜ ππ Î·È ÂÚ˘ıÚÔÔÈËÙ›ÓË˜), Ë
Î·Ù·ÛÙÔÏ‹ ÙˆÓ ·ÁÁÂÈÔ‰È·ÛÙ·ÏÙÈÎÒÓ ÌË¯·ÓÈÛÌÒÓ, fiˆ˜ ÙË˜ Û˘ÓıÂÙ¿ÛË˜ ÌÔÓÔ-
ÍÂÈ‰›Ô˘ ÙÔ˘ ·˙ÒÙÔ˘, ÙË˜ ÚÔÛÙ·Î˘ÎÏ›ÓË˜ Î·È ÙË˜ ÎÈÓ›ÓË˜-Î·ÏÏÈÎÚÂ˝ÓË˜.
∂ÈÏ¤ÔÓ, Ë ÎÔÚÙÈ˙fiÏË ¤¯ÂÈ ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹ ·Ï·ÙÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹ ‰Ú¿ÛË Î·È ÛÂ ·ÚÔ˘Û›·
ÔÏ‡ ˘„ËÏÒÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜, ÙÔ Ú˘ıÌÈÛÙÈÎfi ¤Ó˙˘ÌÔ ÙˆÓ ÓÂÊÚÒÓ 11‚-
˘‰ÚÔÍ˘ÛÙÂÚÔÂÈ‰ÈÎ‹-·Ê˘‰ÚÔÁÔÓ¿ÛË Ù‡Ô˘ 2 ÌÔÚÂ› Ó· ÌËÓ Â›Ó·È ÈÎ·Ófi Ó· ·Â-
ÓÂÚÁÔÔÈ‹ÛÂÈ ÙËÓ ÔÚÌfiÓË, ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙËÓ ÂÌÊ¿ÓÈÛË ˘¤ÚÙ·ÛË˜ Î·È ˘ÔÎ·-
ÏÈ·ÈÌ›·˜, ÂÈ‰ÈÎ¿ ÛÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ¤ÎÙÔË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ACTH. ∫¿ÔÈÔÈ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎÔ›
fiÁÎÔÈ ÌÔÚÂ› Ó· ÂÎÎÚ›ÓÔ˘Ó ¿ÏÏ· ÂÓ‰È¿ÌÂÛ· ÙË˜ ÛÙÂÚÔ˚‰ÔÁ¤ÓÂÛË˜ ·Ï·ÙÔÎÔÚÙÈÎÔ-
ÂÈ‰‹ fiˆ˜ Ë ‰ÂÔÍ˘ÎÔÚÙÈÎÔÛÙÂÚfiÓË.

∏ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· ÚÔ¿ÁÂÈ ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ˘ÂÚÁÏ˘Î·ÈÌ›·˜ Î·È ÙËÓ ÂÏ·ÙÙˆ-
Ì¤ÓË ·ÓÔ¯‹ ÛÂ ˘‰·Ù¿ÓıÚ·ÎÂ˜ ÌÂ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙÔ˘ Ë·ÙÈÎÔ‡ ÁÏ˘ÎÔÁfiÓÔ˘ Î·È ÙË˜
·Ú·ÁˆÁ‹˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ Î·ıÒ˜ Î·È ÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÚfiÛÏË„Ë˜ Î·È Î·Ù·Ó¿Ïˆ-
ÛË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ·fi ÙÔ˘˜ ÂÚÈÊÂÚÈÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜. ∂È‰ËÌÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó
ÔÈÎ›ÏÏË Â›ÙˆÛË ÙˆÓ ‰È·Ù·Ú·¯ÒÓ ÙÔ˘ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙË˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜: 20-50%
ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ¤¯Ô˘Ó ÎÏÈÓÈÎfi Û·Î¯·ÚÒ‰Ë ‰È·‚‹ÙË, ÂÓÒ 30-60% ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ‰È·-
Ù·Ú·ÁÌ¤ÓË ·ÓÔ¯‹ ÛÙË ÁÏ˘Îfi˙Ë. ∏ Â›ÙˆÛË ÙˆÓ ‰È·Ù·Ú·¯ÒÓ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙË˜
ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ¤¯ÂÈ Èı·ÓfiÓ ˘ÔÂÎÙÈÌËıÂ›, Î·ıÒ˜ ‰ÂÓ Ú·ÁÌ·ÙÔÔÈÂ›Ù·È ¿ÓÙÔÙÂ
‰ÔÎÈÌ·Û›· ·ÓÔ¯‹˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ (√GTT) ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÂÓÂÚÁfi Û. Cushing.
™˘ÓÂÒ˜, ÌÈ· ‰ÔÎÈÌ·Û›· OGTT ÌÔÚÂ› Ó· ·Ô‚Â› ¯Ú‹ÛÈÌË ÁÈ· ÙËÓ ÂÎÙ›ÌËÛË ÙÔ˘
Û˘ÓÔÏÈÎÔ‡ Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ·ÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘ ÛÂ ·˘ÙÔ‡˜ ÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜.

™ÙËÓ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· ˘¿Ú¯ÂÈ ÌÈ· ·‡ÍËÛË ÙË˜ Î˘ÎÏÔÊÔÚÔ‡Û·˜ ÔÏ‡ ¯·ÌË-
Ï‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ÏÈÔÚˆÙÂ˝ÓË˜ VLDL Î·È ÙËÓ ¯·ÌËÏ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ÏÈÔÚˆ-
ÙÂ˝ÓË˜ LDL, ·ÏÏ¿ fi¯È ÙË˜ ˘„ËÏ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ÏÈÔÚˆÙÂ˝ÓË˜ ∏DL, ÌÂ Â·Îfi-
ÏÔ˘ıË ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÔÏÈÎ‹˜ ¯ÔÏËÛÙÂÚfiÏË˜ Î·È ÙÚÈÁÏ˘ÎÂÚÈ‰›ˆÓ. √È
ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› Ô˘ Â˘ı‡ÓÔÓÙ·È ÁÈ· ·˘Ù¤˜ ÙÈ˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ Â›Ó·È Èı·ÓÒ˜ ÔÏ˘·Ú·ÁÔ-
ÓÙÈÎÔ› Î·È Û˘ÌÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔ˘Ó ÙÈ˜ ¿ÌÂÛÂ˜ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙË˜ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ÛÙË Û‡ÓıÂ-
ÛË ÙË˜ VLDL, ÛÙËÓ ·Ú·ÁˆÁ‹ ÙˆÓ ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÓ ÏÈ·ÚÒÓ ÔÍ¤ˆÓ Î·È ÛÙË ‰Ú·ÛÙË-
ÚÈfiÙËÙ· ÙË˜ Ë·ÙÈÎ‹˜ ÂÓ‰ÔıËÏÈ·Î‹˜ ÏÈ¿ÛË˜ (7). H Î·Ù¿ÛÙ·ÛË ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜ ÛÙËÓ
ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË Ô˘ Â¿ÁÂÙ·È ·fi ÙËÓ ÂÚ›ÛÛÂÈ· ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ˆÓ Â›Ó·È Èı·ÓfiÓ Ó·
·›˙ÂÈ ¤Ó·Ó ÚfiÏÔ-ÎÏÂÈ‰› ÛÙÔÓ Î·ıÔÚÈÛÌfi ÙˆÓ ‰È·Ù·Ú·¯ÒÓ ÙˆÓ ÏÈÈ‰›ˆÓ.

∏ ıÚÔÌ‚ÔÊÈÏÈÎ‹ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û. Cushing
ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ÌÈ· Û‡ÓıÂÙË ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ·ÈÌÔÛÙ·ÙÈÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜, Ô˘ ¯·Ú·-
ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ·fi ˘ÂÚËÎÙÈÎfiÙËÙ· Î·È ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ÈÓˆ‰fiÏ˘ÛË. ∆· ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›-
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Â‰· ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ÚÔ¿ÁÔ˘Ó ÙË Û‡ÓıÂÛË ‰È·ÊfiÚˆÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ‹ÍË˜, fiˆ˜ ÙÔ
ÈÓˆ‰ÔÁfiÓÔ ·fi ÙÔ ‹·Ú Î·È ÙÔÓ ·Ú¿ÁÔÓÙ· Von Willebrand ·fi Ù· ÂÓ‰ÔıËÏÈ·-
Î¿ Î‡ÙÙ·Ú·. ∆· ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹, Â›ÛË˜, ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ·‡ÍËÛË ÙË˜ Û‡ÓıÂÛË˜ ÙÔ˘
Ù‡Ô˘ 1 ·Ó·ÛÙÔÏ¤· ÙÔ˘ ÂÓÂÚÁÔÔÈËÙ‹ ÙÔ˘ Ï·ÛÌÈÓÔÁfiÓÔ˘ (plasminogen
activator inhibitor type 1), ÙÔ˘ Î‡ÚÈÔ˘ ·Ó·ÛÙÔÏ¤· ÙÔ˘ ÈÓˆ‰ÔÏ˘ÙÈÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹Ì·ÙÔ˜
(8). ∞˘Ù‹ Ë Î·Ù¿ÛÙ·ÛË ˘ÂÚËÎÙÈÎfiÙËÙ·˜ Â›Ó·È ¤Ó·˜ ÛËÌ·ÓÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜
Ô˘ ÚÔ‰È·ı¤ÙÂÈ ÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û. Cushing ÛÂ ıÚÔÌ‚ÔÂÌ‚ÔÏÈÎ¿ ÂÂÈÛfi‰È·,
Î˘Ú›ˆ˜ ÌÂÙ¿ ·fi ¯ÂÈÚÔ˘ÚÁÈÎ‹ Â¤Ì‚·ÛË Î·È Î·Ù¿ ÙË Ï‹„Ë ‰ÂÈÁÌ¿ÙˆÓ ·fi ÙÔ˘˜
Î¿Ùˆ ÏÈıÔÂÈ‰Â›˜ ÎfiÏÔ˘˜. ™˘ÓÂÒ˜, fiÛÔÈ ¤¯Ô˘Ó ÂÓÂÚÁfi Û. Cushing ı· Ú¤ÂÈ Ó·
·ÓÙÈÌÂÙˆ›˙ÔÓÙ·È Û·Ó Ó· ¤¯Ô˘Ó ÌÈ· ÚÔıÚÔÌ‚ˆÙÈÎ‹ ‰È·Ù·Ú·¯‹ Î·È ı· Ú¤ÂÈ Ó·
ÂÍÂÙ·ÛÙÂ› ÙÔ ÂÓ‰Â¯fiÌÂÓÔ ¯ÔÚ‹ÁËÛË˜ ·ÓÙÈıÚÔÌ‚ˆÙÈÎ‹˜ ÚÔÊ‡Ï·ÍË˜. §fiÁˆ ·Ô˘-
Û›·˜ ÚÔÔÙÈÎÒÓ Ù˘¯·ÈÔÔÈËÌ¤ÓˆÓ ÌÂÏÂÙÒÓ, ˘¿Ú¯ÂÈ ÌÈ· ÁÂÓÈÎ‹ Û˘ÌÊˆÓ›· fiÙÈ
ÔÈ ·Ú·¿Óˆ ·ÛıÂÓÂ›˜ ı· Ú¤ÂÈ Ó· Ï·Ì‚¿ÓÔ˘Ó Ë·Ú›ÓË Î·Ù¿ ÙË Ï‹„Ë ‰ÂÈÁÌ¿-
ÙˆÓ ·fi ÙÔ˘˜ ÏÈıÔÂÈ‰Â›˜ ÎfiÏÔ˘˜, ÂÓÒ ı· Ú¤ÂÈ Ó· ÂÍÂÙ·ÛÙÂ› Î·È ÙÔ ÂÓ‰Â¯fiÌÂ-
ÓÔ ·ÁˆÁ‹˜ ÌÂ ¯·ÌËÏÔ‡ ÌÔÚÈ·ÎÔ‡ ‚¿ÚÔ˘˜ Ë·Ú›ÓË ÛÙËÓ ¿ÌÂÛË ÂÚÈÂÁ¯ÂÈÚËÙÈÎ‹
ÂÚ›Ô‰Ô.

™˘ÓÔÙÈÎ¿, ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û. Cushing ·Ó·Ù‡ÛÛÔ˘Ó ÙÈ˜ ÂÎ‰ËÏÒÛÂÈ˜ ÙÔ˘ ÌÂÙ·-
‚ÔÏÈÎÔ‡ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ ‹ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ X, Û˘ÌÂÚÈÏ·Ì‚·ÓÔÌ¤ÓË˜ ÙË˜ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË˜ ÛÙËÓ
ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË, ÙË˜ ÛÏ·¯ÓÈÎ‹˜ ·¯˘Û·ÚÎ›·˜, ÙË˜ ‰˘ÛÏÈÈ‰·ÈÌ›·˜, ÙË˜ ‰˘Û·ÓÂÍ›·˜
ÛÙÔ˘˜ ˘‰·Ù¿ÓıÚ·ÎÂ˜ Î·È/‹ ÙÔ˘ Û·Î¯·ÚÒ‰Ô˘˜ ‰È·‚‹ÙË Ù‡Ô˘ 2, ÙË˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜
ËÎÙÈÎfiÙËÙ·˜ Î·È ÙË˜ ·ÚÙËÚÈ·Î‹˜ ˘¤ÚÙ·ÛË˜ ˆ˜ ¿ÌÂÛË˜ ‹ ¤ÌÌÂÛË˜ Û˘Ó¤ÂÈ·˜
ÙË˜ ¯ÚfiÓÈ·˜ ÂÚ›ÛÛÂÈ·˜ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ. √È ·Ú·¿Óˆ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ·˘Í¿-
ÓÔ˘Ó ÙÔ Û˘ÓÔÏÈÎfi Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ·Îfi Î›Ó‰˘ÓÔ Ô˘ Â˘ı‡ÓÂÙ·È ÁÈ· ÙËÓ ·˘ÍËÌ¤ÓË ıÓË-
ÛÈÌfiÙËÙ· ·˘ÙÒÓ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ. ∫·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ· Â›Ó·È ÛËÌ·ÓÙÈÎ‹ Ë ÂÎÙ›ÌËÛË ÙÔ˘
Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ·ÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘, ÂÈ‰ÈÎ¿ Â¿Ó Ë ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹ ·ÁˆÁ‹ ‰ÂÓ Â·Ó·Ê¤ÚÂÈ ÛÙ·
Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ Ù· Â›Â‰· ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ‹ Â¿Ó ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ˘ÔÙÚÔÈ¿ÛÔ˘Ó.

√ ·˘ÍËÌ¤ÓÔ˜ Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ·Îfi˜ Î›Ó‰˘ÓÔ˜ ÌÔÚÂ› Ó· ÌËÓ Â·Ó¤ÏıÂÈ ÛÂ Ê˘ÛÈÔÏÔ-
ÁÈÎ¿ Â›Â‰· ÌÂÙ¿ ÙËÓ ‡ÊÂÛË ÙÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘. H ˘ÂÚÔÌÔÎ˘ÛÙÂ˚Ó·ÈÌ›· Î·È Ë
ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓÂ˜ Û˘ÁÎÂÓÙÚÒÛÂÈ˜ Ê˘ÏÏÈÎÔ‡ Ô˘ ‰È·ÈÛÙÒÓÔÓÙ·È ÛÂ ÂÓÂÚÁfi ÓfiÛÔ ÂÈ-
ÛÙÚ¤ÊÔ˘Ó ÛÙ· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ Â›Â‰· Î·Ù¿ ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ÙË˜ ‡ÊÂÛË˜, ˘Ô‰ËÏÒÓÔ-
ÓÙ·˜ fiÙÈ Ô Û˘ÓÂ¯‹˜ Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ·Îfi˜ Î›Ó‰˘ÓÔ˜ ‰ÂÓ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ·˘ÙÔ‡˜ ÙÔ˘˜
·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜. ∆Ô ‰È·Ù·Ú·ÁÌ¤ÓÔ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎfi ÚÔÊ›Ï Â›Ó·È, Â›ÛË˜, ÂÌÊ·Ó¤˜ ·fi
·ÂÈÎÔÓÈÛÙÈÎ¤˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ Ô˘ ‰Â›¯ÓÔ˘Ó ÛÙÂ¿ÙˆÛË ‹·ÙÔ˜ (20% ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ) (9)

Î·È ·˘ÍËÌ¤ÓÔ ÛÏ·¯ÓÈÎfi Ï›Ô˜ (10). √È ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎfi Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ¯Ú‹˙Ô˘Ó
·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË˜ ÙË˜ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·˜ Î·ıÒ˜ Î·È ÙˆÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ-
·ÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡ÓÔ˘, Û‡ÌÊˆÓ· ÌÂ ÙË Û˘Ó‹ıË ÎÏÈÓÈÎ‹ Ú·ÎÙÈÎ‹.

√ ÛˆÌ·ÙÔÙÚfiÔ˜ ¿ÍÔÓ·˜ ÂËÚÂ¿˙ÂÙ·È ·ÚÓËÙÈÎ¿ ·fi ÙËÓ ÂÍˆÁÂÓ‹ ‹ ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹

∂¡∆∞∆π∫∏ ∂∫¶∞π¢∂À™∏ ™∆∏¡ ∂¡¢√∫ƒπ¡√§√°π∞: 10Ô˜ ∫À∫§√™: ∂¶π¡∂ºƒπ¢π∞
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˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· (11), Ô ÔÔ›Ô˜ ÂÏ·ÙÙÒÓÂÈ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ·˘ÍËÙÈÎ‹˜ ÔÚÌfiÓË˜
GH Î·ıÒ˜ Î·È ÙËÓ ·ÓÙ·fiÎÚÈÛË ÙË˜ GH ÛÂ ÔÈÎ›ÏÏ· ÂÚÂı›ÛÌ·Ù·, ÚÔÎ·ÏÒ-
ÓÙ·˜, fiÌˆ˜, ÂÏ¿¯ÈÛÙÂ˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ ÛÙÔÓ Î˘ÎÏÔÊÔÚÔ‡ÓÙ· ·Ú¿ÁÔÓÙ· IGF-I.

∏ Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË ÙË˜ ÛˆÌ·ÙÈÎ‹˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ Ô˘ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÙ· ·È‰È¿,
ÔÊÂ›ÏÂÙ·È Î˘Ú›ˆ˜ ÛÙËÓ È‰ÈfiÙËÙ· ÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ Ó· ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ¿ÌÂÛ·
ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÂÈÊ˘ÛÈ·ÎÔ‡ ¯fiÓ‰ÚÔ˘ ÛÙ· ·Ó·Ù˘ÛÛfiÌÂÓ· Ì·ÎÚ¿ ÔÛÙ¿ ÙˆÓ ·È-
‰ÈÒÓ. ªÂÙ¿ ·fi Â¿ÓÔ‰Ô ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ÛÙ· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿, Ù· ·È‰È¿
ÌÂ Î·ı˘ÛÙÂÚËÌ¤ÓÔ Ú˘ıÌfi Î·ı’ ‡„Ô˘˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ ı· Ú¤ÂÈ Ó· ÂÎÙÈÌËıÔ‡Ó Î·È Ó·
·ÓÙÈÌÂÙˆÈÛÙÔ‡Ó ÌÂ GH fiÛÔ ÙÔ ‰˘Ó·ÙfiÓ Û˘ÓÙÔÌfiÙÂÚ·, Î·ıÒ˜ ˘¿Ú¯ÂÈ ¤Ó·
ÂÚÈÔÚÈÛÌ¤ÓÔ ¯ÚÔÓÈÎfi ‰È¿ÛÙËÌ· Ô˘ ‰›ÓÂÈ ÙË ‰˘Ó·ÙfiÙËÙ· ÚfiÎÏËÛË˜ ÌÈ·˜ ·‡ÍË-
ÛË˜ ÛÙËÓ Î·ı’ ‡„Ô˘˜ ·Ó¿Ù˘ÍË Î·È ·fiÎÙËÛË˜ ÂÓfi˜ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÔ‡ ‡„Ô˘˜ ÂÓ‹ÏÈ-
ÎÔ˘ ·ÙfiÌÔ˘. ∂¿Ó ÎÚÈıÂ› ··Ú·›ÙËÙË Ë Î·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË ÙË˜ Û‡ÁÎÏÂÈÛË˜ ÙˆÓ ÂÈÊ‡-
ÛÂˆÓ, ÌÔÚÂ› Ó· Á›ÓÂÈ ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ‹‚Ë˜ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ GnRH ·Ó¿ÏÔÁ·,
·ÚfiÏÔ Ô˘ ‰ÂÓ ¤¯ÂÈ ‰ÈÂ˘ÎÚÈÓÈÛÙÂ› Ë ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎfiÙËÙ· ·˘Ù‹˜ ÙË˜ Ù·ÎÙÈÎ‹˜.

∞fi ÙËÓ ¿ÏÏË ÏÂ˘Ú¿, ‰ÂÓ ˘¿Ú¯ÂÈ Û˘ÌÊˆÓ›· Û¯ÂÙÈÎ¿ ÌÂ ÙËÓ ·Í›· ÙË˜ ıÂÚ·-
Â›·˜ ˘ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË˜ GH ÛÂ ÂÓ‹ÏÈÎÂ˜. ªÈ· ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ·ÓÙ·fiÎÚÈÛË GH ÛÂ
GH ÂÎÎÚÈÙ·ÁˆÁ¿ ÌÔÚÂ› Ó· ·Ú·ÌÂ›ÓÂÈ ÛÂ ÂÓ‹ÏÈÎÂ˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ¤ˆ˜ Î·È 2 ¯ÚfiÓÈ·
ÌÂÙ¿ ·fi ÂÈÙ˘¯‹ ıÂÚ·Â›· ÙÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ (12). ™Â Ù¤ÙÔÈÂ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ÌÔÚÂ›
Ó· Á›ÓÂÈ ˘ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË GH, Î·ıÒ˜ Ë GH ÚÔ¿ÁÂÈ ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ Ì˘˚Î‹˜
Ì¿˙·˜, ÙËÓ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ Ì¿˙·˜ ÙÔ˘ ÏÈÒ‰Ô˘˜ ÈÛÙÔ‡, ÙËÓ ·‡ÍËÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜
˘ÎÓfiÙËÙ·˜ Î·È ¤Ó· ·›ÛıËÌ· Î·Ï‹˜ ÁÂÓÈÎ‹˜ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË˜ (well-being).

À¿Ú¯Ô˘Ó ÛËÌ·ÓÙÈÎ¿ ‰Â‰ÔÌ¤Ó· Ô˘ ‰Â›¯ÓÔ˘Ó ‰È·ÊÔÚ¿ ÛÙÈ˜ ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÂÎ‰ËÏÒ-
ÛÂÈ˜ ÙÔ˘ Û. Cushing ÌÂÙ·Í‡ ·Ó‰ÚÒÓ Î·È Á˘Ó·ÈÎÒÓ, ÌÂ ÙÈ˜ ÂÚ˘ıÚÔ˚Ò‰ÂÈ˜ Ú·‚‰Ò-
ÛÂÈ˜, ÙË Ì˘˚Î‹ ·ÙÚÔÊ›·, ÙËÓ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË Î·È ÙË ÓÂÊÚÔÏÈı›·ÛË Ó· ÂÌÊ·Ó›˙ÔÓÙ·È
Û˘¯ÓfiÙÂÚ· ÛÂ ¿Ó‰ÚÂ˜ (13). ¡ÂÊÚÔÏÈı›·ÛË ‰È·ÈÛÙÒÓÂÙ·È ÂÚ›Ô˘ ÛÙÔ 50% fiÏˆÓ
ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ, ·ÏÏ¿ Û˘Ó‹ıˆ˜ ÔÈ Ï›ıÔÈ ‰ÂÓ Â›Ó·È ÎÏÈÓÈÎ¿ ÂÌÊ·ÓÂ›˜. ∏ ÁÔÓ·‰ÈÎ‹
‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· Â›Ó·È Û˘¯Ó‹ Î·È ÛÙ· ‰‡Ô Ê‡Ï·.

√È ·ÓÂÈı‡ÌËÙÂ˜ ÂÓ¤ÚÁÂÈÂ˜ ÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ ÛÙÔÓ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi
ÂÎ‰ËÏÒÓÔÓÙ·È ÌÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜, ·ÚfiÏÔ Ô˘ Ë ·ÎÚÈ‚‹˜ Â›-
ÙˆÛË ‰ÂÓ Â›Ó·È ÁÓˆÛÙ‹. ªÂ ‚¿ÛË ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ·fi ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜
ÌÂ DEXA, Ë Â›ÙˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÂfiÚˆÛË˜ ÛÂ ÂÓ‹ÏÈÎÂ˜ ÌÂ Û. Cushing ‹Ù·Ó ÂÚ›-
Ô˘ 50% (14). H ÔÛÙÈÎ‹ ·ÒÏÂÈ· ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È ÈÔ ÛÔ‚·Ú‹ ÛÙÔ ÌË-ACTH ÂÍ·Ú-
ÙÒÌÂÓÔ ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙÔ ∞CTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Û. Cushing (15). H ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·
ÛÙ· ·È‰È¿ ÌÔÚÂ›, Â›ÛË˜, Ó· Ô‰ËÁ‹ÛÂÈ ÛÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ Ì¤ÁÈÛÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜
Ì¿˙·˜, ·˘Í¿ÓÔÓÙ·˜ ÚÔÊ·ÓÒ˜ Ì·ÎÚÔÚfiıÂÛÌ· ÙÔÓ Î›Ó‰˘ÓÔ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜. ∆·
ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹ ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙÔ ÔÛÙÈÎfi ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌfi ÛÂ ÔÏÏ¿ Â›Â‰·, ·Úfi-
ÏÔ Ô˘ ÔÈ ·ÎÚÈ‚Â›˜ ÌË¯·ÓÈÛÌÔ› ‰ÂÓ Â›Ó·È Ï‹Úˆ˜ Î·Ù·ÓÔËÙÔ›.
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∏ ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ GH, Ô ˘ÔÁÔÓ·‰ÈÛÌfi˜ Î·È ÔÈ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙˆÓ ·˘ÍË-
ÙÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ ÛÙÔ˘˜ ÈÛÙÔ‡˜-ÛÙfi¯Ô˘˜, Î·ıÒ˜ Î·È ÔÈ ¿ÌÂÛÂ˜ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙˆÓ
ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ ÛÙÔ˘˜ ÔÛÙÂÔ‚Ï¿ÛÙÂ˜, ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ÂÏ·ÙÙÒÛÔ˘Ó ÙËÓ ÔÛÙÈÎ‹
˘ÎÓfiÙËÙ· (11). ∆· ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹ ÂÏ·ÙÙÒÓÔ˘Ó ÙË Û‡ÓıÂÛË ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÎÔÏ-
Ï·ÁfiÓÔ˘ Î·È ·˘Í¿ÓÔ˘Ó ÙËÓ ·Ô‰fiÌËÛ‹ ÙÔ˘, ·Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÙËÓ ·ÔÚÚfiÊËÛË
·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·fi ÙÔ ¤ÓÙÂÚÔ ÌÂ ÌË¯·ÓÈÛÌfi ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙÔ ·fi ÙË ‚ÈÙ·Ì›ÓË D Î·È ·Ó·-
ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÙËÓ Â·Ó·ÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·fi ÙÔ ÓÂÊÚÈÎfi ÛˆÏËÓ¿ÚÈÔ. ∏
·Ú·ıÔÚÌfiÓË PTH ‰ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ·›˙ÂÈ ÌÂ›˙oÓ· ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË
·fi ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹.

ª·ÎÚÔ¯ÚfiÓÈÂ˜ ÌÂÏ¤ÙÂ˜ ¤‰ÂÈÍ·Ó Û˘ÓÔÏÈÎ‹ ‚ÂÏÙ›ˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ÛÂ
·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û. Cushing Ô˘ ıÂÚ·Â‡ÙËÎ·Ó ÂÈÙ˘¯Ò˜, ·ÎfiÌ· Î·È Â·Ó·ÊÔÚ¿ ÙË˜
ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜ ÛÙ· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ Â›Â‰· ÌÂÙ¿ ·fi ÌÈ· Ì¤ÛË ¯ÚÔÓÈÎ‹
ÂÚ›Ô‰Ô 9 ÂÙÒÓ (16). ∫¿ÙÈ Ù¤ÙÔÈÔ ÌÔÚÂ› Ó· ÂÍËÁËıÂ› ÌÂ ÙË ‰È·Ù‹ÚËÛË ÙË˜ ‰ÔÎÈ-
‰Ò‰Ô˘˜ ·Ú¯ÈÙÂÎÙÔÓÈÎ‹˜ ÛÙËÓ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË ·fi ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹, ·Ú¿ ÙËÓ
Ï¤Ù˘ÓÛË ÙˆÓ ‰ÔÎ›‰ˆÓ. ∞˘Ùfi ¤Ú¯ÂÙ·È ÛÂ ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ ÙËÓ ·ÒÏÂÈ· ‰ÔÎÈ‰ˆÙÔ‡
ÔÛÙÔ‡ Ô˘ ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÈ ÙÈ˜ ¿ÏÏÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ ÔÛÙÂÔfiÚˆÛË˜. ∞ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ÛÔ‚·Ú‹
ÔÛÙÂÔÂÓ›· ‰È·ÙÚ¤¯Ô˘Ó ˘„ËÏfi Î›Ó‰˘ÓÔ Î·Ù¿ÁÌ·ÙÔ˜, ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· Ë ¯Ú‹ÛË
·ÓÙÈ·ÔÚÚÔÊËÙÈÎÒÓ Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ Ó· Â›Ó·È ¯Ú‹ÛÈÌË Î·È ÛÂ ·˘ÙÔ‡˜. ∆· ‰Â‰ÔÌ¤Ó·
‰Â›¯ÓÔ˘Ó fiÙÈ Ë ·ÏÂÓ‰ÚÔÓ¿ÙË Â¿ÁÂÈ Ù·¯‡ÙÂÚË ‚ÂÏÙ›ˆÛË ÙË˜ ÔÛÙÈÎ‹˜ ˘ÎÓfiÙËÙ·˜
ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ ÙËÓ ÌÂÌÔÓˆÌ¤ÓË ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË ÙË˜ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·˜, ÚÔÊ·ÓÒ˜
·ÔÎ·ıÈÛÙÒÓÙ·˜ ÙËÓ ÈÛÔÚÚÔ›· ÌÂÙ·Í‡ ÔÛÙÈÎÔ‡ Û¯ËÌ·ÙÈÎÔ‡ Î·È ÔÛÙÈÎ‹˜
·oÚÚfiÊËÛË˜. ¶·Ú¿ ÙËÓ ¤ÏÏÂÈ„Ë ÌÂÁ¿ÏˆÓ ÚÔÔÙÈÎÒÓ ÌÂÏÂÙÒÓ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ
Û. Cushing, ıÂˆÚÂ›Ù·È ˆÊ¤ÏÈÌË Ë Â·ÚÎ‹˜ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ Î·È ‚ÈÙ·Ì›ÓË˜ D
Î·È Ë ˘ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË ÔÚÌÔÓÒÓ ÙÔ˘ Ê‡ÏÔ˘ ÛÂ ¿Ó‰ÚÂ˜ ‹ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ÌÂ ˘ÔÁÔÓ·‰È-
ÛÌfi. ∂›Ó·È ÂÓı·ÚÚ˘ÓÙÈÎ¿ Î·È Ù· Ó¤· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ÁÈ· ÙË ¯Ú‹ÛË PTH ÛÂ ÔÛÙÂÔfi-
ÚˆÛË ·fi ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹ ˘Ô‰ËÏÒÓÔÓÙ·˜ ¤Ó·Ó ‰˘ÓËÙÈÎfi ÚfiÏÔ ÁÈ· ·˘Ù‹ ÙËÓ
·Ó·‚ÔÏÈÎ‹ ıÂÚ·Â›· (17). √ Î›Ó‰˘ÓÔ˜ Î·Ù¿ÁÌ·ÙÔ˜ ·Ú·Ì¤ÓÂÈ ÁÈ· Î¿ÔÈÔ ‰È¿ÛÙË-
Ì· ÌÂÙ¿ ÙË ıÂÚ·Â›· ÙË˜ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·˜ Î·È Ë ·fiÊ·ÛË ‰È·ÎÔ‹˜ ÙË˜
·ÓÙÈ·ÔÚÚÔÊËÙÈÎ‹˜ ·ÁˆÁ‹˜ ı· Ú¤ÂÈ Ó· ‚·ÛÈÛÙÂ› ÛÂ ÎÏÈÓÈÎ‹ ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË
Î·È ÌÂÙÚ‹ÛÂÈ˜ DEXA.

T· ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹, Â›ÛË˜, ÂËÚÂ¿˙Ô˘Ó ÙË Û˘ÌÂÚÈÊÔÚ¿, ÙË ‰È¿ıÂÛË, ÙË
‰Ú·ÛÙËÚÈfiÙËÙ· Î·È ¤Ó·Ó ·ÚÈıÌfi ‚ÈÔ¯ËÌÈÎÒÓ ·ÓÙÈ‰Ú¿ÛÂˆÓ ÙÔ˘ ÓÂ˘ÚÈÎÔ‡ Û˘ÛÙ‹-
Ì·ÙÔ˜. ∫·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ·, ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔÈ ·fi 70% ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ Û. Cushing -
·ÓÂÍ·ÚÙ‹Ùˆ˜ ÙË˜ ·ÈÙÈÔÏÔÁ›·˜ ÙÔ˘- ÌÔÚÂ› Ó· ·ÚÔ˘ÛÈ·ÛÙÔ‡Ó ÌÂ Ï‹ıÔ˜ „˘¯È·-
ÙÚÈÎÒÓ ‹ „˘¯ÔÏÔÁÈÎÒÓ ‰È·Ù·Ú·¯ÒÓ (Î·Ù¿ıÏÈ„Ë, ·Á¯Ò‰Ë ‰È·Ù·Ú·¯‹, Ì·Ó›·, ÁÓˆ-
ÛÈ·Î‹ ‰˘ÛÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ‹ Î·È „‡¯ˆÛË). ™Â ·ÓÙ›ıÂÛË ÌÂ ÙÔ˘˜ ÂÓ‹ÏÈÎÂ˜, Ë ˘ÂÚÎÔÚ-
ÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· ÛÙ· ·È‰È¿ ¤¯ÂÈ Û˘Û¯ÂÙÈÛÙÂ› ÌÂ „˘¯·Ó·ÁÎ·ÛÙÈÎ‹ Û˘ÌÂÚÈÊÔÚ¿
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(obcessive-compulsive) (4).
∏ Â·Ó·ÊÔÚ¿ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ÛÙ· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ (ÌÂ ¯ÂÈÚÔ˘ÚÁÈÎ‹

Â¤Ì‚·ÛË Î·Ù¿ ÚÔÙ›ÌËÛË, ·ÏÏ¿ Î·È ÌÂ Ê·ÚÌ·ÎÂ˘ÙÈÎ‹ ·Ó·ÛÙÔÏ‹ ÙË˜ ·Ú·Áˆ-
Á‹˜ ÛÙÂÚÔÂÈ‰ÒÓ) Â›Ó·È Ô È‰·ÓÈÎfi˜ ÙÚfiÔ˜ ·ÓÙÈÌÂÙÒÈÛË˜ ÙË˜ Î·Ù¿ıÏÈ„Ë˜ Î·È ÙˆÓ
¿ÏÏˆÓ „˘¯ÔÏÔÁÈÎÒÓ Û˘ÌÙˆÌ¿ÙˆÓ (18). ∆· ·ÓÙÈÎ·Ù·ıÏÈÈÎ¿ Ê¿ÚÌ·Î· Â›Ó·È ÏÈÁfi-
ÙÂÚÔ ·ÔÙÂÏÂÛÌ·ÙÈÎ¿, ÌÔÚÂ›, fiÌˆ˜, Ó· Â›Ó·È Ë ÌfiÓË ıÂÚ·Â˘ÙÈÎ‹ ÂÈÏÔÁ‹ Î·Ù¿
ÙË ‰È¿ÚÎÂÈ· ‰ÈÂÚÂ‡ÓËÛË˜ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ.

E›Ó·È Û˘¯Ó‹ Ë ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙË˜ ‚Ú·¯‡¯ÚÔÓË˜ ÌÓ‹ÌË˜ Î·È ÙË˜ ÁÓˆÛÈ·Î‹˜ ÏÂÈÙÔ˘Ú-
Á›·˜ Ô˘ ÌÔÚÂ› Ó· ·Ú·ÌÂ›ÓÂÈ ÁÈ· ÙÔ˘Ï¿¯ÈÛÙÔÓ ¤Ó· ¯ÚfiÓÔ ÌÂÙ¿ ÙË ıÂÚ·Â›·.
∞˘Ù¤˜ ÔÈ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÂÏ¿ÙÙˆÛË ÙÔ˘ ÂÌÊ·ÓÔ‡˜ fiÁÎÔ˘ ÙÔ˘ ÂÁÎÂÊ¿-
ÏÔ˘ Ô˘ ˘ÔÛÙÚ¤ÊÂÈ ‚Ú·‰¤ˆ˜ ÌÂÙ¿ ÙË ‰ÈfiÚıˆÛË ÙË˜ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·˜.
∞·ÈÙÔ‡ÓÙ·È ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚ· ¯ÚÔÓÈÎ¿ ‰È·ÛÙ‹Ì·Ù· ·Ú·ÎÔÏÔ‡ıËÛË˜ ÁÈ· Ó· Î·ıÔÚÈ-
ÛÙÂ› Â¿Ó ÔÈ ÁÓˆÛÈ·Î¤˜, Û˘Ó·ÈÛıËÌ·ÙÈÎ¤˜ ‹ ·Ó·ÙÔÌÈÎ¤˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ Â›Ó·È Ï‹Úˆ˜
·Ó·ÛÙÚ¤„ÈÌÂ˜. ªÂÙ¿ ·fi Â·Ó·ÊÔÚ¿ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ÛÙ· Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈ-
Î¿, Ë ·ÁˆÁ‹ ÌÔÚÂ› Ó· Û˘ÌÂÚÈÏ¿‚ÂÈ ÙfiÛÔ „˘¯ÔıÂÚ·Â˘ÙÈÎ¤˜ ÛÙÚ·ÙËÁÈÎ¤˜, fiÛÔ
Î·È ¯Ú‹ÛË „˘¯ÔÙÚfiˆÓ Ê·ÚÌ¿ÎˆÓ (·ÓÙÈÎ·Ù·ıÏÈÙÈÎÒÓ, ÙÚÈÎ˘ÎÏÈÎÒÓ Î·È ÂÎÏÂ-
ÎÙÈÎÒÓ ·Ó·ÛÙÔÏ¤ˆÓ Â·Ó·ÚfiÛÏË„Ë˜ ÛÂÚÔÙÔÓ›ÓË˜ SSRIs) ‹ Î·È ‚ÂÓ˙Ô‰È·˙ÂÈ-
ÓÒÓ ÛÂ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ÛÔ‚·Ú‹˜ ·Á¯Ò‰Ô˘˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ (.¯ ÎÏÔÓ·˙Â¿ÌË˜ ÛÂ
ÌÈÎÚ¤˜ ‰fiÛÂÈ˜).

H ·Ó··Ú·ÁˆÁÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÂËÚÂ¿˙ÂÙ·È Î·È ·˘Ù‹ Û˘¯Ó¿ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Û.
Cushing. √È ¿Ó‰ÚÂ˜ Û˘Ó‹ıˆ˜ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ˘ÔÁÔÓ·‰ÔÙÚÔÊÈÎÔ‡
˘ÔÁÔÓ·‰ÈÛÌÔ‡, ÂÓÒ ÔÈ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ·Ó··Ú·ÁˆÁÈÎ‹˜ ËÏÈÎ›·˜ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÔÏÈÁÔÌË-
ÓfiÚÚÔÈ· ‹ ·ÌËÓfiÚÚÔÈ·, ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎfi ˘ÂÚ·Ó‰ÚÔÁÔÓÈÛÌfi ÌÂ ·ÎÌ‹ Î·È/‹ ˘ÂÚÙÚ›-
¯ˆÛË Î·È ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎfi Û‡Ó‰ÚÔÌÔ. ™Â Î¿ÔÈÂ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜, ÌÔÚÂ› Ó· ‰È·ÈÛÙˆ-
ıÂ› Î·È ‹È· ˘ÂÚÚÔÏ·ÎÙÈÓ·ÈÌ›·.

¢Â Û˘ÓÈÛÙ¿Ù·È Û˘Ó‹ıˆ˜ Ë ıÂÚ·Â›· ÔÚÌÔÓÈÎ‹˜ ˘ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË˜ Î·Ù¿ ÙËÓ ÂÓÂÚ-
Áfi Ê¿ÛË ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ ÛÙÈ˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜, ÂÍ·ÈÙ›·˜ ÙÔ˘ ˘„ËÏÔ‡ ıÚÔÌ‚ÔÂÌ‚ÔÏÈÎÔ‡ ÎÈÓ‰‡-
ÓÔ˘. ∞Ó Î·È ‰ÂÓ ˘¿Ú¯Ô˘Ó ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ÁÈ· ÙËÓ ·ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË ÙË˜ ÁÔÓ·‰ÈÎ‹˜ ÏÂÈ-
ÙÔ˘ÚÁ›·˜ ÌÂÙ¿ ÙË ıÂÚ·Â›·, ÔÈ ¿Ó‰ÚÂ˜ Î·È ÔÈ ÚÔÂÌÌËÓÔ·˘ÛÈ·Î¤˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ı·
Ú¤ÂÈ Ó· Â·ÓÂÏ¤Á¯ÔÓÙ·È 3 Ì‹ÓÂ˜ ÌÂÙ¿ ·fi ÙËÓ ÂÈÙ˘¯‹ ıÂÚ·Â›· Î·È Â¿Ó ‰ÂÓ
¤¯ÂÈ ·ÔÎ·Ù·ÛÙ·ıÂ› Ë ÁÔÓ·‰ÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·, ÌÔÚÂ› Ó· Á›ÓÂÈ ˘ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË ÙˆÓ
ÛÙÂÚÔÂÈ‰ÒÓ ÙˆÓ ÁÔÓ¿‰ˆÓ. ™ÙÈ˜ Á˘Ó·›ÎÂ˜ Â›Ó·È ‰˘Ó·Ù‹ Î·È Ë ‰È·‰ÂÚÌÈÎ‹ ¯ÔÚ‹ÁË-
ÛË ÔÈÛÙÚÔÁfiÓˆÓ ÒÛÙÂ Ó· ÂÏ·ÙÙˆıÔ‡Ó ÔÈ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙˆÓ ÔÈÛÙÚÔÁfiÓˆÓ ÛÙËÓ Ë·-
ÙÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· Î·È Èı·ÓÒ˜ Î·È Ô Î›Ó‰˘ÓÔ˜ ıÚÔÌ‚ÔÂÌ‚ÔÏÈÎ‹˜ ÓfiÛÔ˘.

∏ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙË ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ‹ ÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›·, Èı·ÓfiÓ ÏfiÁˆ
·Ó·ÛÙÔÏ‹˜ ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ TRH Î·È TSH Î·È Î·Ù·ÛÙÔÏ‹˜ ÙÔ˘ ÂÓ˙‡ÌÔ˘ 5ã-·Ô˚ˆ-
‰ÈÓ¿ÛË Ô˘ ÌÂÙ·ÙÚ¤ÂÈ ÙËÓ ∆4 ÛÂ ÂÓÂÚÁfi ∆3. √ ÎÂÓÙÚÈÎfi˜ ˘Ôı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜
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Û˘Ó‹ıˆ˜ ÂÈÌ¤ÓÂÈ ÁÈ· ÙÔ˘Ï¿¯ÈÛÙÔÓ 3 Ì‹ÓÂ˜ ÌÂÙ¿ ·fi ÙË ¯ÂÈÚÔ˘ÚÁÈÎ‹ ·ÓÙÈÌÂÙÒ-
ÈÛË ÙË˜ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·˜, ÚÔÎ·ÏÒÓÙ·˜ ÎfiˆÛË Î·È ¿ÏÏ· ÌÂÙÂÁ¯ÂÈÚËÙÈÎ¿
Û˘ÌÙÒÌ·Ù·. √È ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ ·Ú·ÙÂÙ·Ì¤Ó· ÂÏ·ÙÙˆÌ¤Ó· Â›Â‰· ÂÏÂ‡ıÂÚË˜ ∆4
(FT4) ı· Ú¤ÂÈ Ó· Ï¿‚Ô˘Ó ·ÁˆÁ‹ ˘ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË˜ ÌÂ ∆4, ¯ÚËÛÈÌÔÔÈÒÓÙ·˜ ˆ˜
ÙÂÏÈÎfi ıÂÚ·Â˘ÙÈÎfi ÛÙfi¯Ô Ù· Â›Â‰· ÙË˜ FT4 ÛÙÔ Ï¿ÛÌ· Î·È fi¯È ÙË˜ TSH.
™Â ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· ÌÂÈÒÓÂÙ·È, Â›ÛË˜, ÙÔ ÔÏÈÎfi ÎÏ¿ÛÌ· ÙˆÓ ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎÒÓ
ÔÚÌÔÓÒÓ ·fi ÙË ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ı˘ÚÂÔÛÊ·ÈÚ›ÓË˜ TBG. ∂ÈÏ¤ÔÓ, Ë ÂÈÙ˘¯‹˜ ıÂÚ·-
Â›· ÙË˜ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·˜ ÌÔÚÂ› Ó· ·ÔÎ·Ï‡„ÂÈ ÌÈ· ÚÔ¸¿Ú¯Ô˘Û· ÚˆÙÔ-
·ı‹ ·˘ÙÔ¿ÓÔÛË ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÎ‹ ‰È·Ù·Ú·¯‹, Ô˘ ÌÔÚÂ› Ó· ·ÚÔ˘ÛÈ·ÛÙÂ› ˆ˜ ˘Ô-
ı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ ‹ ˆ˜ ·ÚÔ‰ÈÎfi˜ ˘ÂÚı˘ÚÂÔÂÈ‰ÈÛÌfi˜ (19).

H ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· fiÌˆ˜, ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È Î·È ˘ÔÎÏÈÓÈÎ‹ (ÂÏ¿¯ÈÛÙË ·˘ÙfiÓÔÌË
˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜) ÛÂ ÙÔ˘Ï¿¯ÈÛÙÔÓ 10% ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎÒÓ Ù˘¯·ÈˆÌ¿ÙˆÓ
(incidentalomas) (20). ªÈ· ÚfiÛÊ·ÙË ÌÂÏ¤ÙË ¤‰ÂÈÍÂ fiÙÈ ÙÔ ˘ÔÎÏÈÓÈÎfi Û. Cushing
ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎÒÓ ·‰ÂÓˆÌ¿ÙˆÓ ÌÔÚÂ› Ó· Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ÙÔ˘
ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÔ‡ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘, fiˆ˜ ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ·ÓÔ¯‹ ÛÙË ÁÏ˘Îfi˙Ë, ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙËÓ
ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË, ·˘ÍËÌ¤ÓË ·ÚÙËÚÈ·Î‹ ›ÂÛË, ˘„ËÏ¿ Â›Â‰· ÙÚÈÁÏ˘ÎÂÚÈ‰›ˆÓ Î·È ·˘ÍË-
Ì¤ÓË Ì¿˙· ÛÏ·¯ÓÈÎÔ‡ Ï›Ô˘˜. √È ·ÛıÂÓÂ›˜ ÛÂ ·˘Ù‹ ÙË ÌÂÏ¤ÙË ¤‰ÂÈÍ·Ó, Â›ÛË˜,
·˘ÍËÌ¤ÓÔ Î·Ú‰È·ÁÁÂÈ·Îfi Î›Ó‰˘ÓÔ ÛÂ Û¯¤ÛË ÌÂ Ù· ¿ÙÔÌ· ÙË˜ ÔÌ¿‰·˜ ÂÏ¤Á¯Ô˘ Ô˘
Â›¯·Ó ÙÔ ›‰ÈÔ Ê‡ÏÔ, ËÏÈÎ›· Î·È ‰Â›ÎÙË Ì¿˙·˜ ÛÒÌ·ÙÔ˜ (21). ∫·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ·, ÔÈ ·ÛıÂ-
ÓÂ›˜ ÌÂ Ù˘¯·ÈÒÌ·Ù· ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ Î·È ÌÈÎÚÔ‡ ‚·ıÌÔ‡ ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜
ı· Ú¤ÂÈ Ó· ÂÏ¤Á¯ÔÓÙ·È ÚÔÛÂÎÙÈÎ¿ Î·È Ù·ÎÙÈÎ¿ ÁÈ· ÙËÓ ·Ó›¯ÓÂ˘ÛË Î·È ·ÓÙÈÌÂÙÒ-
ÈÛË fiÏˆÓ ÙˆÓ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎÒÓ ÙÔ˘ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÎÔ‡ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘.

¶›Ó·Î·˜ 1. ∫ÏÈÓÈÎ‹ ÂÈÎfiÓ· Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ Cushing

1. ∫ÂÓÙÚÈÎ‹ ·¯˘Û·ÚÎ›·, ·‡ÍËÛË ‚¿ÚÔ˘˜, Û˘ÛÛÒÚÂ˘ÛË Ï›Ô˘˜ ÛÙÈ˜
˘ÂÚÎÏÂ›‰ÂÈÂ˜ ÂÚÈÔ¯¤˜, ‚Ô˘‚¿ÏÂÈÔ˜ ‹‚Ô˜

2. ¶·ÓÛÂÏËÓÔÂÈ‰¤˜, ÏËıˆÚÈÎfi ÚÔÛˆÂ›Ô
3. ∂ÁÁ‡˜ Ì˘Ô¿ıÂÈ·, Ì˘˚Î‹ ·‰˘Ó·Ì›·
4. §¤Ù˘ÓÛË ‰¤ÚÌ·ÙÔ˜, ÂÎ¯˘ÌÒÛÂÈ˜ Î·È ÂÚ˘ıÚÔ˚Ò‰ÂÈ˜ Ú·‚‰ÒÛÂÈ˜
5. ¢È·Ù·Ú·¯‹ ·ÓÔ¯‹˜ ÁÏ˘Îfi˙Ë˜ ‹ Û·Î¯·ÚÒ‰Ë˜ ‰È·‚‹ÙË˜
6. ÀÂÚÏÈÈ‰·ÈÌ›·
7. ¢È·Ù·Ú·¯‹ ËÎÙÈÎfiÙËÙ·˜
8. ªÂÙ·‚ÔÏÈÎfi Û‡Ó‰ÚÔÌÔ
9. ∫·ı˘ÛÙ¤ÚËÛË ÙË˜ Î·ı’ ‡„Ô˘˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ ÛÙ· ·È‰È¿
10. √ÛÙÂÔÂÓ›· ‹ Î¿Ù·ÁÌ·
11. æ˘¯È·ÙÚÈÎ¤˜ ÂÎ‰ËÏÒÛÂÈ˜, Î˘Ú›ˆ˜ ÌÂ ÙË ÌÔÚÊ‹ Î·Ù¿ıÏÈ„Ë˜, Ì·ÓÈÔÎ·-

Ù·ıÏÈÙÈÎ‹˜ „‡¯ˆÛË˜, Û˘Ó·ÈÛıËÌ·ÙÈÎ‹˜ ·ÛÙ¿ıÂÈ·˜
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12. À¤ÚÙ·ÛË
13. ÀÂÚÙÚ›¯ˆÛË
14. ¢È·Ù·Ú·¯¤˜ ÂÌÌ‹ÓÔ˘ Ú‡ÛÂˆ˜
15. ∞ÎÌ‹
16. ¡ÂÊÚÔÏÈı›·ÛË
17. ∂Ï·ÙÙˆÌ¤ÓË libido

4.  ∞π∆π√§√°π∞

∞fi ¿Ô„Ë ·ÈÙÈÔÏÔÁ›·˜ ÙÔ ÂÓ‰ÔÁÂÓ¤˜ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ Cushing ‰È·ÎÚ›ÓÂÙ·È ÛÂ ‰‡Ô
Î·ÙËÁÔÚ›Â˜, ·Ó¿ÏÔÁ· ÌÂ ÙÔ ·Ó ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË ACTH (ACTH-ÂÍ·Ú-
ÙÒÌÂÓÔ Û. Cushing) ‹ ÛÂ ·˘ÙfiÓÔÌË ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ (ÌË ACTH-ÂÍ·Ú-
ÙÒÌÂÓÔ Û. Cushing) (¶›Ó·Î·˜ 2).

4.1. ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Û. Cushing

∆Ô ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Û.Cushing ÌÔÚÂ› Ó· ÔÊÂ›ÏÂÙ·È: 1) ÛÂ ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË ˘Ô-
Ê˘ÛÈ·Î‹˜ ACTH (ÓfiÛÔ˜ Cushing), 2) ÛÂ ¤ÎÙÔË ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË ACTH (·fi ÌË
˘ÔÊ˘ÛÈ·ÎÔ‡˜ fiÁÎÔ˘˜), Î·È 3) ÛÂ ¤ÎÙÔË ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË CRH (˘ÔÊ˘ÛÈ·Î‹ ˘Â-
Ú¤ÎÎÚÈÛË ACTH ÂÍ·ÈÙ›·˜ ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË˜ CRH ·fi ÌË ˘Ôı·Ï·ÌÈÎÔ‡˜ fiÁÎÔ˘˜).
∆Ô È·ÙÚÔÁÂÓ¤˜ ‹ ÙÂ¯ÓËÙfi Û. Cushing ·fi ÂÍˆÁÂÓ‹ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ACTH Â›Ó·È Û¿-
ÓÈÔ. ŸÏÂ˜ ÔÈ ·Ú·¿Óˆ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ·ÌÊÔÙÂÚfiÏÂ˘ÚË ˘ÂÚÏ·Û›·
ÙÔ˘ ÊÏÔÈÔ‡ ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ Î·È ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜.

™˘ÓÔÏÈÎ¿ ÔÈ ·ÈÙ›Â˜ ÙÔ˘ ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiÔ-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ˘ Cushing Â˘ı‡ÓÔÓÙ·È ÁÈ· ÙÔ
80-85% ÂÚ›Ô˘ ÙˆÓ ÂÚÈÛÙ·ÙÈÎÒÓ. ∆Ô 80% ·˘ÙÒÓ ÔÊÂ›ÏÔÓÙ·È ÛÂ ·‰ÂÓÒÌ·Ù·
˘ÔÊ‡ÛÂˆ˜ (ÓfiÛÔ˜ Cushing), ÂÓÒ ÙÔ ˘fiÏÔÈÔ 20% ÂÚ›Ô˘ ÛÂ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ¤ÎÙÔ-
Ë˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ACTH (22).

¶·ÚfiÏÔ Ô˘ Ë ÓfiÛÔ˜ Cushing Â›Ó·È Ë ÈÔ Û˘¯Ó‹ ÌÔÚÊ‹ ÂÓ‰ÔÁÂÓÔ‡˜ Û.
Cushing, Ï›Á· Â›Ó·È ÁÓˆÛÙ¿ ÁÈ· ÙËÓ ˘ÔÎÂ›ÌÂÓË ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ·˘ÙÒÓ ÙˆÓ ˘ÔÊ˘-
ÛÈ·ÎÒÓ fiÁÎˆÓ. ™‡ÌÊˆÓ· ÌÂ ÙËÓ ˘Ôı·Ï·ÌÈÎ‹ ˘fiıÂÛË, Ë ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË CRH (‹
¿ÏÏˆÓ ˘Ôı·Ï·ÌÈÎÒÓ ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ) ÚÔÎ·ÏÂ› ˘ÂÚÏ·Û›· ÙˆÓ ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiÊˆÓ
Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ, Ù· ÔÔ›· ˘Ê›ÛÙ·ÓÙ·È ·‰ÂÓˆÌ·ÙÒ‰Ë ÌÂÙ·‚ÔÏ‹, ÔÏÏ·Ï·ÛÈ¿˙ÔÓÙ·È
Î·È ÂÎÎÚ›ÓÔ˘Ó ACTH ·ÓÂÍ¿ÚÙËÙ· ·fi ÙË ‰È¤ÁÂÚÛË ·fi ÙËÓ CRH. ∏ ¤ÎÎÚÈÛË
·˘Ù‹ Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÙ·È ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ·fi ÙËÓ ÚÔÎ·ÏÔ‡ÌÂÓË ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·.
™‡ÌÊˆÓ· ÌÂ ÙËÓ ˘ÔÊ˘ÛÈ·Î‹ ˘fiıÂÛË, ÙÔ ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiÊÔ ·‰¤ÓˆÌ· ·Ó·Ù‡ÛÛÂ-
Ù·È ˆ˜ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· ÙË˜ ·ÒÏÂÈ·˜ ÙˆÓ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÒÓ ÂÚÈÔÚÈÛÌÒÓ ÛÙËÓ Î˘ÙÙ·ÚÈ-
Î‹ ·Ó¿Ù˘ÍË. ∆Ô ·‰¤ÓˆÌ· ÂÎÎÚ›ÓÂÈ ÛÙËÓ ÂÚ›ÙˆÛË ·˘Ù‹ ÌÂÁ¿Ï· ÔÛ¿ ACTH
Î·È Ë ¯ÚfiÓÈ· ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÂÈ ÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË CRH. ∫·Ì›·, fiÌˆ˜,
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·fi ÙÈ˜ ‰‡Ô ˘Ôı¤ÛÂÈ˜ ‰ÂÓ ÂÍËÁÂ› ÙËÓ ·ÈÙ›· ÙË˜ ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË˜ CRH ·fi ÙË ÌÈ·
ÏÂ˘Ú¿ ‹ ÙË˜ ·˘ÙfiÓÔÌË˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ ÙˆÓ ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiÊˆÓ ·fi ÙËÓ ¿ÏÏË.

À¿Ú¯Ô˘Ó ·ÚÎÂÙ¿ ‰Â‰ÔÌ¤Ó· Ô˘ ˘Ô‰ËÏÒÓÔ˘Ó fiÙÈ Ë ÓfiÛÔ˜ Cushing Â›Ó·È ÌÈ·
ÚˆÙÔ·ı‹˜ ˘ÔÊ˘ÛÈ·Î‹ ‰È·Ù·Ú·¯‹. ∏ ‰È·ÙÔÌ‹ ÙÔ˘ Ì›Û¯Ô˘ ÙË˜ ˘fiÊ˘ÛË˜ ‰ÂÓ
ıÂÚ·Â‡ÂÈ ÙË ÓfiÛÔ Cushing. ∏ ·Ú·ÙÂÙ·Ì¤ÓË ÂÚ›Ô‰Ô˜ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·˜ ACTH
Î·È ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ Î·È Ë Â·ÎfiÏÔ˘ıË ·ÔÎ·Ù¿ÛÙ·ÛË ÙÔ˘ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÔ‡ ÎÈÚÎ¿‰ÈÔ˘
Ú˘ıÌÔ‡ ÙˆÓ ÂÈ¤‰ˆÓ ACTH ÛÙÔ Ï¿ÛÌ·, Ë Î·Ù·ÛÙÔÏ‹ ÌÂ ‰ÂÍ·ÌÂı·˙fiÓË Î·È
·ÓÙ·fiÎÚÈÛË ÛÙË CRH Ô˘ ‰È·ÈÛÙÒÓÔÓÙ·È ÌÂÙ¿ ·fi ÂÈÙ˘¯‹ ÌÈÎÚÔ·‰ÂÓˆÌ·-
ÙÂÎÙÔÌ‹, ˘ÔÛÙËÚ›˙Ô˘Ó ÙËÓ ˘ÔÊ˘ÛÈ·Î‹ ˘fiıÂÛË. ∏ ÓfiÛÔ˜ Cushing Â·ÓÂÌÊ·-
Ó›˙ÂÙ·È ÛÙÔ 20% ÂÚ›Ô˘ ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ¤ˆ˜ Î·È 8 ¯ÚfiÓÈ· ÌÂÙ¿ ·fi ·Ô‰Â‰ÂÈÁ-
Ì¤Ó· ÂÈÙ˘¯‹ ıÂÚ·Â›·, ÚÔÊ·ÓÒ˜ ÂÍ·ÈÙ›·˜ ÙË˜ ·Ó¿Ù˘ÍË˜ ˘ÔÏÂÈÌÌ·ÙÈÎÒÓ Î˘Ù-
Ù¿ÚˆÓ ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘. ∂ÈÏ¤ÔÓ, Ù· ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiÊ· ·‰ÂÓÒÌ·Ù· Â›Ó·È ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎ¿,
ÂÓÒ Ù· ˘ÂÚÏ·ÛÙÈÎ¿ ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiÊ· Â›Ó·È ÔÏ˘ÎÏˆÓÈÎ¿, Î¿ÙÈ Ô˘ ¤Ú¯ÂÙ·È ÛÂ
·ÓÙ›ıÂÛË (·Ó Î·È ‰ÂÓ ÙÔ ·ÔÎÏÂ›ÂÈ) ÌÂ ÙËÓ ˘Ôı·Ï·ÌÈÎ‹ ˘ÂÚ‰È¤ÁÂÚÛË.

OÈ ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiÔÈ fiÁÎÔÈ ¤¯Ô˘Ó Û˘Ó‹ıˆ˜ ‰È¿ÌÂÙÚÔ ÌfiÓÔ Ï›ÁˆÓ ¯ÈÏÈÔÛÙÒÓ, Î·Ù¿
Ì¤ÛÔ fiÚÔ 6 mm, Î·È Â›Ó·È ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔÈ ·fi 1 cm (Ì·ÎÚÔ·‰ÂÓÒÌ·Ù·) ÌfiÓÔ ÛÙÔ
6% ÙˆÓ ÂÚÈÙÒÛÂˆÓ (23). ∂›Ó·È ÁÓˆÛÙfi fiÙÈ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÂÈ‰ÈÎ¿ ¯·ÌËÏ‹ ¤ÎÊÚ·ÛË
ÙÔ˘ Î˘ÎÏÔ-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ˘ ·Ó·ÛÙÔÏ¤· p27 (cyclin-dependent inhibitor), ˘ÂÚ¤Î-
ÊÚ·ÛË ÙË˜ Î˘ÎÏ›ÓË˜ ∂ (24) Î·È ˘„ËÏ‹ ¤ÎÊÚ·ÛË Ki67, ÂÓ‰ÂÈÎÙÈÎ‹ ˘„ËÏ‹˜ ‰Ú·-
ÛÙËÚÈfiÙËÙ·˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ ÔÏÏ·Ï·ÛÈ·ÛÌÔ‡. ∏ Û˘¯ÓfiÙÂÚË ÂÓÙfiÈÛË ÙÔ˘ Û˘Ó‰Úfi-
ÌÔ˘ ÛÂ Á˘Ó·›ÎÂ˜ ÙË˜ ·Ó··Ú·ÁˆÁÈÎ‹˜ ËÏÈÎ›·˜ Èı·ÓfiÓ Ó· ˘Ô‰ËÏÒÓÂÈ fiÙÈ Ù·
ÔÈÛÙÚÔÁfiÓ· ·›˙Ô˘Ó Î¿ÔÈÔ ÚfiÏÔ, ÂÓÒ ‰È·ÈÛÙÒÓÂÙ·È ÂÈÎÚ¿ÙËÛË ÙˆÓ ¿ÚÚÂÓˆÓ
·ÛıÂÓÒÓ ÛÙËÓ ÚÔÂÊË‚ÈÎ‹ ÓfiÛÔ Cushing (25).

¶ÂÚÈÛÛfiÙÂÚ· Â›Ó·È ÁÓˆÛÙ¿ ÁÈ· ÙË Û‡ÓıÂÛË Î·È ¤ÎÎÚÈÛË ÙË˜ ∞CTH. √È ÎÔÚÙÈ-
ÎÔÙÚfiÔÈ fiÁÎÔÈ ÂÎÊÚ¿˙Ô˘Ó ÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ ÙË˜ ÚÔÈÔÌÂÏ·ÓÔÎÔÚÙ›ÓË˜ (POMC), ÙÔ
ÂÙÈ‰ÈÎfi ÚÔ˚fiÓ ÙÔ˘ ÔÔ›Ô˘ ‰È·Û¿Ù·È ÛÙË Û˘Ó¤¯ÂÈ· ÛÂ ∞CTH. ™Â ·ÓÙ›ıÂÛË
ÌÂ Ù· ÂÚÈÛÛfiÙÂÚ· ÌÈÎÚÔ·‰ÂÓÒÌ·Ù·, ·˘Ù‹ Ë ·ÓÙ›‰Ú·ÛË Â›Ó·È Û¯ÂÙÈÎ¿ ·ÓÂ·Ú-
Î‹˜ ÛÙ· ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfi· Ì·ÎÚÔ·‰ÂÓÒÌ·Ù·, Ù· ÔÔ›· ÂÎÎÚ›ÓÔ˘Ó ÌÂÁ¿Ï· ÔÛ¿
POMC. ∫¿ÔÈ· ˘ÔÊ˘ÛÈ·Î¿ Ì·ÎÚÔ·‰ÂÓÒÌ·Ù· Â›Ó·È ÛÈˆËÏ¿ Î·È ÌÔÚÔ‡Ó Ó·
ÂÎ‰ËÏˆıÔ‡Ó ÌfiÓÔ ÌÂ ÂÈ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ·fi ÙË Ì¿˙· ÙÔ˘ fiÁÎÔ˘ (.¯ Û˘Ì›ÂÛË ÛÙÔ ÔÙÈ-
Îfi ¯›·ÛÌ·). √È fiÁÎÔÈ ·˘ÙÔ› ÌÔÚÂ› Ó· ‰È·ÁÓˆÛÙÔ‡Ó ÚÔÂÁ¯ÂÈÚËÙÈÎ¿ Î·È Ó·
·Ú·ÎÔÏÔ˘ıËıÔ‡Ó ÌÂÙÂÁ¯ÂÈÚËÙÈÎ¿ ÌÂ ÙË Ì¤ÙÚËÛË ÙÔ˘ ÔÛÔ‡ POMC ÛÙÔ Ï¿-
ÛÌ· (26).

√È fiÁÎÔÈ Ô˘ ÚÔÎ·ÏÔ‡Ó ÓfiÛÔ Cushing Â›Ó·È ·ÓıÂÎÙÈÎÔ› ÛÙÈ˜ ·ÚÓËÙÈÎ¤˜ ÂÈ-
‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ, ·ÏÏ¿ ·ÚfiÏ· ·˘Ù¿ Ë ¤ÎÊÚ·ÛË POMC Î·È Ë
¤ÎÎÚÈÛË ACTH Î·Ù·ÛÙ¤ÏÏÔÓÙ·È ÌÂÚÈÎÒ˜ ·fi ÙÈ˜ ˘„ËÏ¤˜ ‰fiÛÂÈ˜ ‰ÂÍ·ÌÂı·˙fiÓË˜
ÛÙÔ 80% ÙˆÓ ÂÚÈÙÒÛÂˆÓ (27). ¶ÚfiÛÊ·Ù· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ‰Â›¯ÓÔ˘Ó ·ÒÏÂÈ· ¤ÎÊÚ·-
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ÛË˜ ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙË˜ ACTH ÛÙ· ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiÊ·, ·˘ÍËÌ¤ÓË ·ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË
ÙË˜ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ·fi ÙËÓ 11‚-˘‰ÚÔÍ˘ÛÙÂÚÔÂÈ‰ÈÎ‹ ·Ê˘‰ÚÔÁÔÓ¿ÛË (28) Î·È ÂÏ·Ù-
ÙˆÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË ÌÈ·˜ ÚˆÙÂ˝ÓË˜, Ë ÔÔ›· Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÙËÓ ·Ï›Ó‰ÚÔÌË Ú‡ıÌÈ-
ÛË ÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ (29). ∞˘Ù¿ Ù· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ÂÍËÁÔ‡Ó Î·Ù¿ Î¿ÔÈÔÓ ÙÚfiÔ
ÙËÓ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙ· ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹ Ô˘ ÂÌÊ·Ó›˙ÂÙ·È ÛÙË ÓfiÛÔ Cushing. ∆Ô
90% ÂÚ›Ô˘ ÙˆÓ fiÁÎˆÓ ÂÎÊÚ¿˙Ô˘Ó ÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤· CRH-1, fiˆ˜ ‰È·ÈÛÙÒÓÂ-
Ù·È ÌÂ ÙËÓ ·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË ACTH ˆ˜ ·¿ÓÙËÛË ÛÙËÓ ÂÍˆÁÂÓÒ˜ ¯ÔÚËÁÔ‡ÌÂÓË
ÔÚÌfiÓË ·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË˜ ÙË˜ ÎÔÚÙÈÎÔÙÚÔ›ÓË˜ (CRH). √È fiÁÎÔÈ ÂÎÊÚ¿˙Ô˘Ó, Â›-
ÛË˜, ÙÔÓ ˘Ô‰Ô¯¤· ‚·˙ÔÚÂÛÛ›ÓË˜-3 (Vasopressin-3 receptor) Î·È ··ÓÙÔ‡Ó
ÛÙËÓ ‚·˙ÔÚÂÛÛ›ÓË Î·È ‰ÂÛÌÔÚÂÛÛ›ÓË in vitro Î·È in vivo.

ŒÎÙÔË ¤ÎÎÚÈÛË ACTH Î·È ¿ÏÏˆÓ POMC ÂÙÈ‰›ˆÓ Û˘Ó‹ıˆ˜ ÂÌÊ·Ó›˙ÂÙ·È
ÛÂ ÌÈÎÚÔÎ˘ÙÙ·ÚÈÎfi Î·ÚÎ›ÓˆÌ· ÓÂ‡ÌÔÓ· Î·È Î·ÚÎÈÓÔÂÈ‰Â›˜ fiÁÎÔ˘˜ ÙÔ˘ ‚ÚÔÁ¯È-
ÎÔ‡ ‰¤Ó‰ÚÔ˘, ·ÏÏ¿ Î·È ÛÂ ÔÔÈÔ‰‹ÔÙÂ Û¯Â‰fiÓ ÂÓ‰ÔÎÚÈÓ‹ fiÁÎÔ ÔÏÏÒÓ ‰È·ÊÔ-
ÚÂÙÈÎÒÓ ÔÚÁ¿ÓˆÓ (.¯ ÛÂ Ê·ÈÔ¯ÚˆÌÔÎ‡ÙÙˆÌ·, ·ÁÎÚÂ·ÙÈÎÔ‡˜ ÓÂ˘ÚÔÂÓ‰ÔÎÚÈÓÂ›˜
fiÁÎÔ˘˜, Î·ÚÎÈÓÔÂÈ‰¤˜ ÂÓÙ¤ÚÔ˘). ∆Ô POMC mRNA ÛÙÔ˘˜ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ˘˜ Ê˘ÛÈÔ-
ÏÔÁÈÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜ Â›Ó·È ÌÈÎÚfiÙÂÚÔ ·fi ·˘Ùfi ÛÙËÓ ˘fiÊ˘ÛË, ÂÓÒ ÙÔ mRNA ÛÂ
fiÁÎÔ˘˜ Ô˘ ÂÎÎÚ›ÓÔ˘Ó ACTH ÙÂ›ÓÂÈ Ó· ¤¯ÂÈ ÙÔ ›‰ÈÔ ‹ ÌÂÁ·Ï‡ÙÂÚÔ Ì¤ÁÂıÔ˜, ˘Ô-
‰ËÏÒÓÔÓÙ·˜ fiÙÈ ÂÓ·ÏÏ·ÎÙÈÎ¤˜ ı¤ÛÂÈ˜ ¤Ó·ÚÍË˜ Â›Ó·È ˘Â‡ı˘ÓÂ˜ ÁÈ· ÙËÓ ÌÂÙ·ÁÚ·-
Ê‹ ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÛÂ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎÔ‡˜ Î·È ÓÂÔÏ·ÛÙÈÎÔ‡˜ ÌË ˘ÔÊ˘ÛÈ·ÎÔ‡˜ ÈÛÙÔ‡˜.
∂ÎÙfi˜ ·fi Î¿ÔÈÂ˜ Û¿ÓÈÂ˜ ÂÍ·ÈÚ¤ÛÂÈ˜, Ë ·Ú·ÁˆÁ‹ ACTH ·fi ·˘ÙÔ‡˜ ÙÔ˘˜
fiÁÎÔ˘˜ ‰ÂÓ ˘fiÎÂÈÙ·È ÛÂ ·ÚÓËÙÈÎ‹ ·Ï›Ó‰ÚÔÌË Ú‡ıÌÈÛË ÌÂ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹,
Â›ÙÂ ÂÍ·ÈÙ›·˜ ÙË˜ ·Ô˘Û›·˜ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ ‹ ÙË˜ ‡·ÚÍË˜
‚Ï¿‚Ë˜ ÛÂ ·˘ÙÔ‡˜, Â›ÙÂ ÂÍ·ÈÙ›·˜ ÌÈ·˜ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ ·fiÌ·ÎÚË˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜ ÛÙË
‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ÛÙÂÚÔÂÈ‰ÒÓ. ∏ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ POMC ÂÌÊ·Ó›˙ÂÙ·È ÛÂ fiÏÔ˘˜
ÙÔ˘˜ Ù‡Ô˘˜ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÙˆÓ ÓÂ˘ÌfiÓˆÓ, ·ÏÏ¿ ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ¤ÎÙÔË˜ ACTH ÂÌÊ·-
Ó›˙ÂÙ·È ÌfiÓÔ ÌÂ ÙÔÓ Î·Ù¿ ÂÚ›ÙˆÛË fiÁÎÔ Ô˘ ÂÎÊÚ¿˙ÂÈ ÌÂÁ¿Ï· ÔÛ¿ mRNA
˘ÔÊ˘ÛÈ·ÎÔ‡ ÌÂÁ¤ıÔ˘˜.

∆Ô Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ¤ÎÙÔË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ACTH, fiÙ·Ó ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ÌÈÎÚÔÎ˘ÙÙ·ÚÈÎfi
Î·ÚÎ›ÓˆÌ· ÙÔ˘ ÓÂ‡ÌÔÓ·, ‹ ÌÂÙ·ÛÙ·ÙÈÎfi Î·ÚÎ›ÓÔ, ÌÔÚÂ› Ó· ¤¯ÂÈ Ù·¯Â›· ¤Ó·Ú-
ÍË ÌÂ ÛÔ‚·Ú¿ ÎÏÈÓÈÎ¿ ÛËÌÂ›· (˘¤ÚÙ·ÛË, Ô›‰ËÌ·, ˘ÔÎ·ÏÈ·ÈÌ›·, Ì˘˚Î‹ ·‰˘Ó·Ì›·
Î·È ‰˘Û·ÓÂÍ›· ÛÙË ÁÏ˘Îfi˙Ë), ·ÚfiÏÔ Ô˘ ÛÂ ÌÂÚÈÎÔ‡˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ Ë ·Ú·ÓÂÔÏ·-
ÛÌ·ÙÈÎ‹ Î·¯ÂÍ›· ÌÔÚÂ› Ó· Î·Ï‡„ÂÈ ÙËÓ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›·. ∞ÓÙ›ıÂÙ·, Ô ÎÏÈÓÈ-
Îfi˜ Ê·ÈÓfiÙ˘Ô˜ (Î·È Î¿ÔÈ· ‚ÈÔ¯ËÌÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿) ÙˆÓ Î·ÚÎÈÓÔÂÈ‰ÒÓ ÌÔ-
ÚÂ› Ó· ÌËÓ ‰È·ÎÚ›ÓÔÓÙ·È ·fi ·˘Ù¿ ÙË˜ ÓfiÛÔ˘ Cushing (22). ™ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ¤ÎÙÔ-
Ë˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ACTH, Ë ÌÂÏ¤ÙË ÙË˜ ·ÓıÚÒÈÓË˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ¿˜ DMS-79
(ÂÓfi˜ ÌÔÓÙ¤ÏÔ˘ ÌÈÎÚÔÎ˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡ Î·ÚÎ›ÓÔ˘ ÓÂ‡ÌÔÓ·), ¤¯ÂÈ ‰Â›ÍÂÈ fiÙÈ ÙÔ POMC
ÂÓÂÚÁÔÔÈÂ›Ù·È ·fi ÌÂÙ·ÁÚ·ÊÈÎÔ‡˜ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ‰È·ÊÔÚÂÙÈÎÔ‡˜ ·fi ·˘ÙÔ‡˜ ÙË˜
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˘fiÊ˘ÛË˜ (Û˘ÌÂÚÈÏ·Ì‚·ÓÔÌ¤ÓˆÓ ÙˆÓ ∂2F ·Ú·ÁfiÓÙˆÓ) (30), Ô˘ ¤¯Ô˘Ó ÙËÓ
ÈÎ·ÓfiÙËÙ· Û‡Ó‰ÂÛË˜ ÌÂ ÙÔÓ ˘ÔÎÈÓËÙ‹ (promoter) ÛÂ ÌÈ· ÌË ÌÂı˘ÏÈˆÌ¤ÓË Î·Ù¿-
ÛÙ·ÛË (31). ∞ÓÙ›ıÂÙ·, Ù· Î·ÚÎÈÓÔÂÈ‰‹ Ô˘ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÌÈ· ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ Î·ÏÔ‹ıË
Û˘ÌÂÚÈÊÔÚ¿, ‰Â›¯ÓÔ˘Ó ¤Ó·Ó ÌÔÚÈ·Îfi Ê·ÈÓfiÙ˘Ô Ô˘ ÏËÛÈ¿˙ÂÈ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÔ
·˘ÙfiÓ ÙˆÓ ˘ÔÊ˘ÛÈ·ÎÒÓ ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiˆÓ fiÁÎˆÓ (32).

4.2. MË ∞CTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ Cushing

To ÌË ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Û. Cushing ÌÔÚÂ› Ó· ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË ÎÔÚ-
ÙÈ˙fiÏË˜ ·fi: 1) ÌÔÓ‹ÚÂÈ˜ fiÁÎÔ˘˜ ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ, Î·ÏÔ‹ıÂÈ˜ (·‰ÂÓÒÌ·Ù·) ‹
Î·ÎÔ‹ıÂÈ˜ (Î·ÚÎÈÓÒÌ·Ù·), ‹ 2) ·ÌÊÔÙÂÚfiÏÂ˘ÚË ˘ÂÚÏ·Û›· ‹ ‰˘ÛÏ·Û›· ÙˆÓ
ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ (27). ∆Ô È·ÙÚÔÁÂÓ¤˜ ‹ ÙÂ¯ÓËÙfi Û. Cushing Â›Ó·È Û˘Ó‹ıˆ˜ ÌË ∞CTH-
ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Î·È ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ·fi ÙË ¯ÔÚ‹ÁËÛË Û˘ÓıÂÙÈÎÒÓ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ,
Û˘Ó‹ıˆ˜ ÁÈ· ÙÈ˜ ·ÓÙÈÊÏÂÁÌÔÓÒ‰ÂÈ˜ ‰Ú¿ÛÂÈ˜ ÙÔ˘˜.

™ÙÈ˜ ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÂ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ÙÔ ÌË ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Û. Cushing ÔÊÂ›ÏÂ-
Ù·È ÛÂ ÌÔÓ‹ÚË fiÁÎÔ: ·‰¤ÓˆÌ· ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ ÛÙÔ 60% Î·È Î·ÚÎ›ÓˆÌ· ÂÈÓÂÊÚÈ-
‰›ˆÓ ÛÙÔ 40% ÙˆÓ ÂÚÈÙÒÛÂˆÓ. ¶ÔÏ‡ Û¿ÓÈÂ˜ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎ¤˜ ·ÈÙ›Â˜ Û. Cushing
Â›Ó·È Ë ÌË ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË Ì·ÎÚÔÔ˙Ò‰Ë˜ ˘ÂÚÏ·Û›· ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ, Ë
ÚˆÙÔ·ı‹˜ ÌÂÏ·Á¯ÚˆÌ·ÙÈÎ‹ Ô˙Ò‰Ë˜ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎ‹ ÓfiÛÔ˜ (Â›ÙÂ ÌÂÌÔÓˆÌ¤ÓË
Â›ÙÂ ˆ˜ Ì¤ÚÔ˜ ÙÔ˘ Û˘ÌÏ¤ÁÌ·ÙÔ˜ Carney) Î·È ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ McCune Albright
(27,33).

H ·ÈÙÈÔÏÔÁ›· ·˘ÙÒÓ ÙˆÓ fiÁÎˆÓ ·Ú·Ì¤ÓÂÈ ¿ÁÓˆÛÙË. À¿Ú¯Ô˘Ó ÌÂÌÔÓˆÌ¤ÓÂ˜
ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ fiÔ˘ ·‰ÂÓÒÌ·Ù· ‹ Î·ÚÎÈÓÒÌ·Ù· ÂÌÊ·Ó›˙ÔÓÙ·È ÛÂ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜
¯ÚfiÓÈ·˜ ÂÚ›ÛÛÂÈ·˜ ACTH Î·È Ô˙Ò‰Ô˘˜ ˘ÂÚÏ·Û›·˜, ‰ÂÓ ˘¿Ú¯Ô˘Ó, fiÌˆ˜,
‰Â‰ÔÌ¤Ó· fiÙÈ Ë ˘ÂÚ‚ÔÏÈÎ‹ ‰È¤ÁÂÚÛË ·fi ÙËÓ ACTH ‹ Ë ·˘ÍËÌ¤ÓË Â˘·ÈÛıËÛ›·
ÛÂ ·˘Ù‹ ·›˙Ô˘Ó ÚfiÏÔ ÛÙËÓ ·Ó¿Ù˘Í‹ ÙÔ˘˜. ∂›Ó·È ÌÔÓÔÎÏˆÓÈÎ¿ ÓÂÔÏ¿ÛÌ·Ù·,
Î¿ÔÈ· ·fi Ù· ÔÔ›· ÌÔÚÂ› Ó· ÚÔÎ‡ÙÔ˘Ó ·fi ÙËÓ ¤ÎÊÚ·ÛË ¤ÎÙÔˆÓ ˘Ô‰Ô-
¯¤ˆÓ Û˘Ó‰Â‰ÂÌ¤ÓˆÓ ÌÂ G-ÚˆÙÂ˝ÓË. OÈ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ·˘ÙÔ› ÂÓÂÚÁÔÔÈÔ‡Ó ÙËÓ ·‰Â-
Ó˘ÏÈÎ‹ Î˘ÎÏ¿ÛË ˆ˜ ·¿ÓÙËÛË ÛÂ ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ (.¯ ‚-·‰ÚÂÓÂÚÁÈÎÔ‡˜ ·ÁˆÓÈÛÙ¤˜),
ÔÈ ÔÔ›ÔÈ ‰ÂÓ ˘fiÎÂÈÓÙ·È ÛÂ ·ÚÓËÙÈÎ‹ ·Ï›Ó‰ÚÔÌË Ú‡ıÌÈÛË ·fi ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ-
‰‹. ÕÏÏÔÈ fiÁÎÔÈ ÌÔÚÂ› Ó· ÚÔÎ‡ÙÔ˘Ó ·fi ÙËÓ ˘ÂÚ¤ÎÊÚ·ÛË ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ Ô˘
·ÓÂ˘Ú›ÛÎÔÓÙ·È ÛÂ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ÊÏÔÈÔÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·, fiˆ˜ Ô ˘Ô‰Ô¯¤·˜
ÙË˜ ‚·˙ÔÚÂÛÛ›ÓË˜ V3. ¢ÂÓ Ê·›ÓÂÙ·È Ó· ÚÔÎ‡ÙÔ˘Ó ·fi ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÌÂÙ·Ï-
Ï¿ÍÂˆÓ ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙË˜ ACTH Î·È ÌÔÚÂ› Ó· ¤¯Ô˘Ó ‹ Ó· ÌËÓ ¤¯Ô˘Ó ÌÂÙ·ÏÏ¿-
ÍÂÈ˜ ÙË˜ Gai2 ·‰ÂÓ˘ÏÈÎ‹˜ Î˘ÎÏ¿ÛË˜-·Ó·ÛÙ·ÏÙÈÎ‹˜ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ G. ∫¿ÔÈ· ·‰ÂÓÒ-
Ì·Ù· ÌÔÚÂ› Ó· ¤¯Ô˘Ó ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÙË˜ Gs ·-˘ÔÌÔÓ¿‰·˜ Î·È Î¿ÔÈ· Î·ÚÎÈÓÒ-
Ì·Ù· Ó· ¤¯Ô˘Ó ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÙÔ˘ ÔÁÎÔÎ·Ù·ÛÙ·ÏÙÈÎÔ‡ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ p53. ∂›Ó·È ÁÓˆÛÙ‹,
Â›ÛË˜, Ë ¤ÎÊÚ·ÛË ÙË˜ ·Ó·ÛÙ·ÏÙ›ÓË˜ (inhibin) ÛÂ Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¿ ·ÓıÚÒÈÓ· ÂÈ-
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ÓÂÊÚÈ‰ÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú·. ∞˘Ù‹ ‰ÈÂÁÂ›ÚÂÙ·È ·fi ÙÈ˜ Ô‰Ô‡˜ ÌÂÙ·‚›‚·ÛË˜ ÛËÌ¿ÙˆÓ ÙË˜
ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ‹˜ ÎÈÓ¿ÛË˜ ∞ Î·È ÙË˜ C, Û˘Ó‰¤ÂÙ·È ÛÂ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎ¿ Î‡ÙÙ·Ú· Î·È
ÂÎÊÚ¿˙ÂÙ·È, Â›ÛË˜, ÛÂ ·‰ÂÓÒÌ·Ù· ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÔÓÙ·È ÌÂ ÙÔ Û.
Cushing. H ·Ó·ÛÙ·ÏÙ›ÓË ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È ¤Ó·˜ ÂÍˆÎ˘ÙÙ¿ÚÈÔ˜ ÔÁÎÔÎ·Ù·ÛÙ·ÏÙÈ-
Îfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜, ÌÂ ·ÔÙ¤ÏÂÛÌ· Ë ¤ÏÏÂÈ„Ë ¤ÎÎÚÈÛ‹˜ ÙË˜ ‹ ‰Ú¿ÛÂÒ˜ ÙË˜ Ó·
ÂÌÏ¤ÎÂÙ·È ÛÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· fiÁÎˆÓ ÛÙ· ÂÈÓÂÊÚ›‰È·.

N¤· ‰Â‰ÔÌ¤Ó· ‰Â›¯ÓÔ˘Ó ˘„ËÏfi ÔÛÔÛÙfi ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ ÙË˜ ÚˆÙÂ˝ÓË˜ ‚-
catenin, È‰È·›ÙÂÚ· ÛÂ ·‰ÂÓÒÌ·Ù· (34), Î·È Û¿ÓÈ· ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂˆÓ ÙÔ˘ PRKAR1A (35).
™˘ÓÂ¯Ò˜ ·Ó·ÁÓˆÚ›˙ÔÓÙ·È fiÏÔ Î·È ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÂ˜ ÌÔÚÈ·Î¤˜ ÌÂÙ·‚ÔÏ¤˜ Ô˘ ‰È·ÎÚ›-
ÓÔ˘Ó Ù· ÊÏÔÈÔÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎ¿ Î·ÚÎÈÓÒÌ·Ù· ·fi Ù· ·‰ÂÓÒÌ·Ù·: ÛÙ· Î·ÚÎÈÓÒÌ·Ù·
Â›Ó·È Û˘¯Ó‹ Ë ·ÒÏÂÈ· ·ÏÏËÏfiÌÔÚÊÔ˘ ‹ Ë ·ÒÏÂÈ· ·ÔÙ‡ˆÛË˜ ÛÙÔÓ ÁÂÓÂÙÈÎfi
ÙfiÔ 11p15 (36). ∏ ·ÒÏÂÈ· ·˘Ù‹ Û˘Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ˘ÂÚ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ·˘ÍËÙÈÎÔ‡
·Ú¿ÁÔÓÙ· insulin-like growth factor II Î·È ÂÏ·ÙÙˆÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ p57/KIP2
(36), ÌÈ· ‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙË˜ ÈÛÔÚÚÔ›·˜ Ô˘ Â˘ÓÔÂ› ÙËÓ Î˘ÙÙ·ÚÈÎ‹ ·Ó¿Ù˘ÍË. ªÈ·
ÂÈ‰ÈÎ‹ ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË Á·ÌÂÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ¿˜ ÙÔ˘ TP53 ¤¯ÂÈ Û˘Û¯ÂÙÈÛÙÂ› ÌÂ ˘„ËÏfi ÔÛÔ-
ÛÙfi ÊÏÔÈÔÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎÔ‡ Î·ÚÎÈÓÒÌ·ÙÔ˜ (37).

4.3 ™¿ÓÈÂ˜ ·ÈÙ›Â˜ ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ Cushing
4.3.1 ™‡Ó‰ÚÔÌ· „Â˘‰Ô-Cushing

ø˜ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ æÂ˘‰Ô-Cushing ÔÚ›˙ÔÓÙ·È ÔÈ Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ÂÎÂ›ÓÂ˜ Ô˘ Û˘ÓÔ‰Â‡Ô-
ÓÙ·È ·fi ·˘ÍËÌ¤ÓË ·Ú·ÁˆÁ‹ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ Î·È ÂÎ‰ËÏÒÓÔ˘Ó fiÏ· ‹ ÌÂÚÈÎ¿ ·fi Ù·
ÎÏÈÓÈÎ¿ ¯·Ú·ÎÙËÚÈÛÙÈÎ¿ ÙÔ˘ ·ÏËıÔ‡˜ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ Cushing, Ù· ÔÔ›· fiÌˆ˜ ˘Ô-
¯ˆÚÔ‡Ó ·˘ÙfiÌ·Ù·, fiÙ·Ó Ë ˘ÔÎÂ›ÌÂÓË ‰È·Ù·Ú·¯‹ ‰ÈÔÚıˆıÂ›. √È Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜
·˘Ù¤˜ ÂÚÈÏ·Ì‚¿ÓÔ˘Ó ÙÔÓ ·ÏÎÔÔÏÈÛÌfi ‹ ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ÛÙ¤ÚËÛË˜ ·Èı·ÓfiÏË˜ Î·È
„˘¯È·ÙÚÈÎ¤˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ fiˆ˜ Ë Î·Ù¿ıÏÈ„Ë, ‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ·ÓÈÎÔ‡ Î·È „˘¯ˆÛÈÎ¤˜
Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜. ∂›ÛË˜, ÛÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ „Â˘‰Ô-Cushing ÌÔÚÔ‡Ó Ó· ÂÚÈÏËÊıÔ‡Ó
Î·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ Ô˘ ÂÎ‰ËÏÒÓÔ˘Ó ÙÔ Ê·ÈÓfiÙ˘Ô ÙÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ Cushing, ·ÏÏ¿ ‰ÂÓ
¤¯Ô˘Ó ·˘ÍËÌ¤Ó· Â›Â‰· ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ (¶›Ó·Î·˜ 3).

Œ¯Ô˘Ó ÚÔÙ·ıÂ› ‰È¿ÊÔÚÂ˜ ÂÍËÁ‹ÛÂÈ˜ ÁÈ· ÙËÓ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· Ô˘ Û˘ÓÔ‰Â‡-
ÂÈ ÙÔ „Â˘‰Ô-Cushing ÛÙÈ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ Î·Ù¿ıÏÈ„Ë˜ Î·È ·ÏÎÔÔÏÈÛÌÔ‡.
¶ÈÛÙÂ‡ÂÙ·È fiÙÈ ÛÂ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÌÂ Î·Ù¿ıÏÈ„Ë Ë ÚÒÈÌË ‰È·Ù·Ú·¯‹ Â›Ó·È Ë ·˘ÍËÌ¤-
ÓË ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹˜ ¤ÎÎÚÈÛË CRH. ∫·Ù¿ Û˘Ó¤ÂÈ·, Ù· ÂÈÓÂÊÚ›‰È· ˘ÂÚÏ¿ÛÛÔÓÙ·È
Î·È ˘ÂÚ··ÓÙÔ‡Ó ÛÙËÓ ACTH. ∏ ·ÚÓËÙÈÎ‹ ·Ï›Ó‰ÚÔÌË Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÎÔÚÙÈ˙fi-
ÏË˜ ÛÙ· ÎÔÚÙÈÎÔÙÚfiÊ· ‰È·ÙËÚÂ›Ù·È ÌÂÓ, ·ÏÏ¿ ÌÂ ·Ì‚Ï˘ÌÌ¤ÓË ·ÓÙ·fiÎÚÈÛË.
ŒÙÛÈ, Ë Î·Ù¿ıÏÈ„Ë ıÂˆÚÂ›Ù·È ˆ˜ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË˜ CRH, ÂÓÒ ÙÔ ·ÏË-
ı¤˜ Cushing ˆ˜ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË ÌÂÈˆÌ¤ÓË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ CRH. ™ÙÔÓ ·ÏÎÔÔÏÈÛÌfi ·Ú·-
ÙËÚÂ›Ù·È Â›ÛË˜ ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË CRH ÌÂ ÌÂÚÈÎ‹ ÌÂ›ˆÛË ÙË˜ ·¿ÓÙËÛË˜ ÙˆÓ ÎÔÚ-
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ÙÈÎÔÙÚfiÊˆÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ ÛÙË ‰È¤ÁÂÚÛË ÌÂ CRH Î·È ÛÙËÓ ·ÚÓËÙÈÎ‹ ·Ï›Ó‰ÚÔÌË
Ú‡ıÌÈÛË ÙË˜ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜. ∂›ÛË˜, ÛÙÔÓ ·ÏÎÔÔÏÈÛÌfi, ˘¿Ú¯ÂÈ ÌÂ›ˆÛË Û‡Ó‰ÂÛË˜
ÙË˜ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ÛÙËÓ ‰ÂÛÌÂ˘ÙÈÎ‹ ÛÊ·ÈÚ›ÓË ÙˆÓ ÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ (CBG) ÌÂ ·ÔÙ¤-
ÏÂÛÌ· ·‡ÍËÛË˜ ÙË˜ ÂÏÂ‡ıÂÚË˜ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜. ∂› Ï¤ÔÓ, ÌÔÚÂ› Ó· ˘¿Ú¯ÂÈ Î·È
‰È·Ù·Ú·¯‹ ÙÔ˘ ÌÂÙ·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÙË˜ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ÛÙÔ ‹·Ú, ÏfiÁˆ ÙË˜ ‰È·Ù·Ú·¯‹˜
ÙË˜ Ë·ÙÈÎ‹˜ ‚ÈÔÏÔÁ›·˜ ·fi ·Èı·ÓfiÏË. ∆¤ÏÔ˜, ÁÂÓÂÙÈÎÔ› ·Ú¿ÁÔÓÙÂ˜ ÌÔÚÂ› Ó·
ÂËÚÂ¿ÛÔ˘Ó ÙËÓ ÎÏÈÓÈÎ‹ ¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ ÛÙ· ¿ÙÔÌ· ÌÂ ·ÏÎÔÔÏÈÛÌfi
(27).

4.3.2 ™‡Ó‰ÚÔÌÔ ¤ÎÙÔË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ CRH

™ÙÔ Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ¤ÎÙÔË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ CRH Ô˘ Â›Ó·È Û¿ÓÈÔ, ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ¤¯Ô˘Ó ÔÈ-
ÎÈÏ›· fiÁÎˆÓ, Û˘¯ÓfiÙÂÚ· Î·ÚÎÈÓÔÂÈ‰ÒÓ.

4.3.3 ŒÎÙÔË ¤ÎÎÚÈÛË ÂÙÈ‰›Ô˘ ·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË˜ Á·ÛÙÚ›ÓË˜ (gastrin-releasing
peptide)

Œ¯ÂÈ ·Ó·ÊÂÚıÂ› ÌÈ· ÂÚ›ÙˆÛË Ì˘ÂÏÔÂÈ‰Ô‡˜ Î·ÚÎÈÓÒÌ·ÙÔ˜ ı˘ÚÂÔÂÈ‰Ô‡˜ ÌÂ
¤ÎÎÚÈÛË ÂÙÈ‰›Ô˘ ·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË˜ Á·ÛÙÚ›ÓË˜, Ô˘ ¤‰Ú·ÛÂ ÛÂ Û˘Ó‰˘·ÛÌfi ÌÂ ÙËÓ
˘Ôı·Ï·ÌÈÎ‹ CRH ÚÔÎ·ÏÒÓÙ·˜ Û. Cushing. À¿Ú¯ÂÈ, fiÌˆ˜, ‰È·ÊˆÓ›· Û¯ÂÙÈ-
Î¿ ÌÂ ÙÔ ·Ó ÙÔ ÂÙ›‰ÈÔ ·ÂÏÂ˘ı¤ÚˆÛË˜ Á·ÛÙÚ›ÓË˜ ¤¯ÂÈ Î¿ÔÈ· Â›‰Ú·ÛË ·fi
ÌfiÓÔ ÙÔ˘ ÛÙËÓ ¤ÎÎÚÈÛË ÙË˜ ACTH.

4.3.4 ™‡Ó‰ÚÔÌÔ Cushing ·fi ÂÍˆÁÂÓ‹ ¯ÔÚ‹ÁËÛË ACTH

√È ·ÛıÂÓÂ›˜ ·˘ÙÔ› ¤¯Ô˘Ó ·ÚfiÌÔÈÂ˜ ÎÏÈÓÈÎ¤˜ ÂÎ‰ËÏÒÛÂÈ˜ ÌÂ ·˘ÙÔ‡˜ Ô˘ ÂÌÊ·Ó›-
˙Ô˘Ó ÂÓ‰ÔÁÂÓ‹ ˘ÂÚ¤ÎÎÚÈÛË ∞CTH, ÁÈ’ ·˘Ùfi Î·È ¯ÚÂÈ¿˙ÂÙ·È ÚÔÛÂÎÙÈÎ‹ Ï‹„Ë
ÈÛÙÔÚÈÎÔ‡ Î·È ·Ó·˙‹ÙËÛË ÙˆÓ ÛËÌÂ›ˆÓ ÙˆÓ ÂÓ¤ÛÂˆÓ.

4.4 ™¿ÓÈÂ˜ ·ÈÙ›Â˜ ÌË ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ˘ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ Cushing
4.4.1 AÌÊÔÙÂÚfiÏÂ˘ÚË ÌÈÎÚÔÔ˙Ò‰Ë˜ ˘ÂÚÏ·Û›·

H ·ıÔÁ¤ÓÂÈ· ·˘Ù‹˜ ÙË˜ Î·Ù¿ÛÙ·ÛË˜ ·Ú·Ì¤ÓÂÈ ¿ÁÓˆÛÙË. À¿Ú¯Ô˘Ó ÂÓ‰Â›ÍÂÈ˜
ÁÈ· ÙËÓ ÂÓÙfiÈÛË ÙÔ˘ ÁÔÓÈ‰›Ô˘ ÛÙÔ ¯ÚˆÌfiÛˆÌ· 2p16, ÂÓÒ ıÂˆÚÂ›Ù·È fiÙÈ ÙÔ ÁÔÓ›-
‰ÈÔ POMC ‰ÂÓ Â˘ı‡ÓÂÙ·È. ∆Ô ÁÔÓ›‰ÈÔ ÌÔÚÂ› Ó· Îˆ‰ÈÎÔÔÈÂ› ¤Ó·Ó ÔÁÎÔÎ·Ù·-
ÛÙ·ÏÙÈÎfi ·Ú¿ÁÔÓÙ· Ô˘ ÂËÚÂ¿˙ÂÈ ÔÏÏ·ÏÔ‡˜ Î˘ÙÙ·ÚÈÎÔ‡˜ Ù‡Ô˘˜, Ê·›ÓÂÙ·È,
fiÌˆ˜, ·›ı·ÓÔ Ó· ˘¿Ú¯ÂÈ ¤Ó· ÁÔÓ›‰ÈÔ Ô˘ Ó· ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÂ› ˆ˜ ÔÁÎÔÁÔÓ›‰ÈÔ, ·˘ÍË-
ÙÈÎfi˜ ·Ú¿ÁÔÓÙ·˜ ‹ ‰È·ÚÎÒ˜ ÂÓÂÚÁfi˜ ˘Ô‰Ô¯¤·˜ ·˘ÍËÙÈÎÔ‡ ·Ú¿ÁÔÓÙ·. Œ¯ÂÈ
·Ó·ÊÂÚıÂ› ÌÈ· Î˘ÎÏÔÊÔÚÔ‡Û· ·ÓÔÛÔÛÊ·ÈÚ›ÓË Ô˘ ‰ÈÂÁÂ›ÚÂÈ ÙË ÛÙÂÚÔ˚‰ÔÁ¤ÓÂÛË
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Î·È ÙËÓ ·Ó¿Ù˘ÍË ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎÒÓ Î˘ÙÙ¿ÚˆÓ, ·Ú·Ì¤ÓÂÈ, fiÌˆ˜, ·‰ÈÂ˘ÎÚ›ÓÈÛÙÔ
ÁÈ·Ù› ÌfiÓÔ Ù· Î‡ÙÙ·Ú· Ô˘ Û¯ËÌ·Ù›˙Ô˘Ó Ù· Ô˙›‰È·, Î·È fi¯È Ù· ·ÚÂÌ‚¿ÏÏÔÓÙ·
Î‡ÙÙ·Ú· Â›Ó·È Â˘·›ÛıËÙ· ÛÙË ‰È¤ÁÂÚÛË ·fi ·˘Ù¿ Ù· ·˘ÙÔ·ÓÙÈÛÒÌ·Ù·. ™Â Ù¤ÙÔÈ-
Ô˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ‹ ÛÙÈ˜ ÔÈÎÔÁ¤ÓÂÈ¤˜ ÙÔ˘˜ ‰ÂÓ ÂÓÙÔ›˙ÔÓÙ·È Û˘¯Ó¿ ¿ÏÏÂ˜ ·˘ÙÔ¿ÓÔÛÂ˜
‰È·Ù·Ú·¯¤˜, Ô‡ÙÂ ¤¯ÂÈ ‰È·ÈÛÙˆıÂ› ·fi ¿ÏÏÔ˘˜ ÂÚÂ˘ÓËÙ¤˜ ÌÈ· ·ÓÔÛÔÏÔÁÈÎ‹ ‰È·-
Ù·Ú·¯‹ ‹ ·ÓÔÛÔÛÊ·ÈÚ›ÓÂ˜ Ô˘ ‰ÈÂÁÂ›ÚÔ˘Ó Ù· ÂÈÓÂÊÚ›‰È·.

4.4.2 ∞ÌÊÔÙÂÚfiÏÂ˘ÚË Ì·ÎÚÔÔ˙Ò‰Ë˜ ˘ÂÚÏ·Û›·

H ÌË ∞CTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË Ì·ÎÚÔÔ˙Ò‰Ë˜ ˘ÂÚÏ·Û›· ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ ¯·Ú·-
ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È ÛÂ ÔÏÏ¤˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ·fi ¤ÎÙÔË ¤ÎÊÚ·ÛË ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ Ô˘ ‰ÂÓ
Â›Ó·È ·ÚfiÓÙÂ˜ ˘fi Ê˘ÛÈÔÏÔÁÈÎ¤˜ Û˘Óı‹ÎÂ˜ ‹ ·fi ·˘ÍËÌ¤ÓË ¤ÎÊÚ·ÛË ˘Ô‰Ô¯¤-
ˆÓ Ô˘ Â›Ó·È Û˘Ó‹ıˆ˜ ·ÚfiÓÙÂ˜ (eutopic expression) (33). H ¤ÎÎÚÈÛË ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜
ÛÂ ·˘ÙÔ‡˜ ÙÔ˘˜ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ·fi ÙËÓ ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÏÂÈÙÔ˘ÚÁÈÎÒÓ ÌÂÌ-
‚Ú·ÓÈÎÒÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ, fiˆ˜ .¯ ÁÈ· ÙÔ Á·ÛÙÚÈÎfi ·Ó·ÛÙ·ÏÙÈÎfi ÂÙ›‰ÈÔ GIP
(ÙÚÔÊÔ-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Cushing), ÙËÓ ·ÁÁÂÈÔÈÂÛ›ÓË, ÙÈ˜ Î·ÙÂ¯ÔÏ·Ì›ÓÂ˜, ÙËÓ ÈÓÙÂÚ-
ÏÂ˘Î›ÓË-1, ÙË ÏÂÙ›ÓË, ÙËÓ ˆ¯ÚÈÓÔÔÈËÙÈÎ‹ ÔÚÌfiÓË LH, ÙË ÛÂÚÔÙÔÓ›ÓË ‹ Î·È
Èı·ÓfiÙ·Ù· ¿ÏÏ· ÌË ·Ó·ÁÓˆÚÈÛÌ¤Ó· ÚÔÛ‰ÂÙÈÎ¿ ÌfiÚÈ· (33). To ÁÂÁÔÓfi˜ fiÙÈ ·˘ÙÔ›
ÔÈ ˘Ô‰Ô¯Â›˜ ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È ·ÚfiÓÙÂ˜ ÛÙËÓ ·ÌÊÔÙÂÚfiÏÂ˘ÚË Ì·ÎÚÔÔ˙Ò‰Ë
˘ÂÚÏ·Û›· ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ˘ÔÎÏÈÓÈÎfi Û. Cushing ‰›ÓÂÈ
¤ÌÊ·ÛË ÛÙÔÓ ‰˘ÓËÙÈÎfi ·ÈÙÈÔ·ıÔÁÂÓÂÙÈÎfi ÙÔ˘˜ ÚfiÏÔ. √È ·ÈÙ›Â˜ ÙË˜ ÌË Ê˘ÛÈÔÏÔ-
ÁÈÎ‹˜ ¤ÎÊÚ·ÛË˜ ·˘ÙÒÓ ÙˆÓ ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ‰ÂÓ Â›Ó·È ÁÓˆÛÙ¤˜. ∆¤ÙÔÈÔÈ ˘Ô‰Ô¯Â›˜
ÂÎÊÚ¿˙ÔÓÙ·È Î·È ÛÂ ÌÔÓ‹ÚË ·‰ÂÓÒÌ·Ù·, ·ÏÏ¿ ÔÏ‡ Û·ÓÈfiÙÂÚ·. ∂ÈÓÂÊÚ›‰È·
·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ∞CTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ÓfiÛÔ ‰Â›¯ÓÔ˘Ó, Â›ÛË˜, ¤ÎÊÚ·ÛË ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ
ÙÔ˘ Á·ÛÙÚÈÎÔ‡ ·Ó·ÛÙ·ÏÙÈÎÔ‡ ÂÙÈ‰›Ô˘ (38). H ÂÓÂÚÁÔÔ›ËÛË ÙË˜ Ô‰Ô‡ ÙÔ˘ ˘Ô-
‰Ô¯¤· ACTH ÌÔÚÂ› Ó· Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ÂÚ›ÛÛÂÈ· ¤ÎÊÚ·ÛË ˘Ô‰Ô¯¤ˆÓ ÙÔ˘ GIP,
Ô˘ ÚÔÎ·ÏÂ› ÙÂÏÈÎ¿ ÌË ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË ÓfiÛÔ. ∆¤ÏÔ˜, ¤¯ÂÈ Ù·˘ÙÔÔÈËıÂ›
¤Ó·˜ ‰È·ÚÎÒ˜ ÂÓÂÚÁfi˜ ÌÂÙ·ÏÏ·ÁÌ¤ÓÔ˜ ˘Ô‰Ô¯¤·˜ ACTH ÛÂ ·ÛıÂÓ‹ ÌÂ ÌË
ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Û. Cushing (39).

4.4.3 ¶ÚˆÙÔ·ı‹˜ ÌÂÏ·Á¯ÚˆÌ·ÙÈÎ‹ Ô˙Ò‰Ë˜ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎ‹ ÓfiÛÔ˜

∏ ÚˆÙÔ·ı‹˜ ÌÂÏ·Á¯ÚˆÌ·ÙÈÎ‹ Ô˙Ò‰Ë˜ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎ‹ ÓfiÛÔ˜ ¯·Ú·ÎÙËÚ›˙ÂÙ·È
·fi ÙË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ÌÈÎÚÒÓ Ô˙È‰›ˆÓ ÛÙ· ÂÈÓÂÊÚ›‰È· Ô˘ ÌÔÚÂ› Ó· ÌËÓ ‰È·ÎÚ›-
ÓÔÓÙ·È ÛÙÔÓ ·ÂÈÎÔÓÈÛÙÈÎfi ¤ÏÂÁ¯Ô. ∏ ‰È¿ÁÓˆÛË ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È ‰‡ÛÎÔÏË, Î·ıÒ˜
Ù· ÎÏÈÓÈÎ¿ ÛËÌÂ›· ÌÔÚÂ› Ó· Â›Ó·È ‹È· Î·È Ó· ÂÌÊ·Ó›˙ÔÓÙ·È Î˘ÎÏÈÎ¿. ªÔÚÂ› Ó·
Â›Ó·È ÛÔÚ·‰ÈÎ‹ ‹ Ì¤ÚÔ˜ ÙÔ˘ Û˘ÌÏ¤ÁÌ·ÙÔ˜ Carney (ÂÓfi˜ ·˘ÙÔÛˆÌÈÎ¿ ÂÈÎÚ·-
ÙÔ‡˜ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ ÔÏÏ·Ï‹˜ ÓÂÔÏ·Û›·˜). √È ÂÚÈÛÛfiÙÂÚÂ˜ ÂÚÈÙÒÛÂÈ˜ ÂÌÊ·-
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Ó›˙ÔÓÙ·È ÛÙËÓ fi„ÈÌË ·È‰ÈÎ‹ ËÏÈÎ›· ‹ ÛÂ Ó¤Ô˘˜ ÂÓ‹ÏÈÎÂ˜ (40).
Afi ÙÈ˜ Û¿ÓÈÂ˜ ÌÔÚÊ¤˜ ÔÈÎÔÁÂÓÔ‡˜ Û. Cushing, ÙÔ Û‡ÌÏÂÁÌ· Carney Â›Ó·È

ÙÔ ÈÔ Û˘¯Ófi Î·È ··ÈÙÂ› Â·ÁÚ‡ÓËÛË ÂÊ’ fiÚÔ˘ ˙ˆ‹˜ ÁÈ· ‰˘ÓËÙÈÎ¤˜ ı·Ó¿ÛÈÌÂ˜
ÂÈÏÔÎ¤˜, Û˘ÌÂÚÈÏ·Ì‚·ÓÔÌ¤ÓˆÓ ÙˆÓ Î·Ú‰È·ÎÒÓ Ì˘ÍˆÌ¿ÙˆÓ. ™Â ÂÚÈÔ˘ 45%
ÙˆÓ ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÙÔ Û‡ÌÏÂÁÌ· ·˘Ùfi Î·È ·ÛıÂÓÒÓ ÌÂ ÙË ÛÔÚ·‰ÈÎ‹ ÚˆÙÔ·ı‹
ÌÂÏ·Á¯ÚˆÌ·ÙÈÎ‹ Ô˙Ò‰Ë˜ ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎ‹ ÓfiÛÔ ‰È·ÈÛÙÒÓÔÓÙ·È ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ Á·ÌÂ-
ÙÈÎ‹˜ ÛÂÈÚ¿˜ ÙË˜ Ú˘ıÌÈÛÙÈÎ‹˜ ˘ÔÌÔÓ¿‰·˜ R1A ÙË˜ ÚˆÙÂ˚ÓÈÎ‹˜ ÎÈÓ¿ÛË˜ ∞
(PRKAR1A). ∞˘ÙÔ› ÔÈ ·ÛıÂÓÂ›˜ ÂÌÊ·Ó›˙Ô˘Ó ÌÈ· ·Ú¿‰ÔÍË ·‡ÍËÛË ÙË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜
ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜ ˆ˜ ·¿ÓÙËÛË ÛÙË ‰ÂÍ·ÌÂı·˙fiÓË, Ô˘ Û¯ÂÙ›˙ÂÙ·È ÌÂ ·˘ÍËÌ¤ÓË
¤ÎÊÚ·ÛË ÙÔ˘ ˘Ô‰Ô¯¤· ÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ.

4.4.4 ™‡Ó‰ÚÔÌÔ McCune-Albright

To Û‡Ó‰ÚÔÌÔ McCune Albright ÔÊÂ›ÏÂÙ·È ÛÂ ÌÈ· ÌÂÙ·˙˘ÁˆÙÈÎ‹ ÂÓÂÚÁÔÔÈËÙÈÎ‹
ÌÂÙ¿ÏÏ·ÍË ÛÙÔ ÁÔÓ›‰ÈÔ GNAS1. O ÈÛÙÈÎfi˜ ÌˆÛ·˚ÎÈÛÌfi˜ Ô˘ ÚÔÎ‡ÙÂÈ Ô‰ËÁÂ›
ÛÂ ¤Ó·Ó Ê·ÈÓfiÙ˘Ô Ô˘ ÔÈÎ›ÏÏÂÈ Î·È Ë ÓfiÛÔ˜ ÌÔÚÂ› Ó· ÂÌÊ·ÓÈÛÙÂ› ÛÙÈ˜ ÚÒ-
ÙÂ˜ Ï›ÁÂ˜ Â‚‰ÔÌ¿‰Â˜ ˙ˆ‹˜. ∞˘Ù¤˜ ÔÈ ÌÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ Ô‰ËÁÔ‡Ó ÛÂ Û˘ÓÂ¯‹ ÛÙÂÚÔ˚‰ÔÁ¤-
ÓÂÛË ÛÙ· ÚÔÛ‚Â‚ÏËÌ¤Ó· ÂÈÓÂÊÚÈ‰ÈÎ¿ Ô˙›‰È·. ªÂÙ·ÏÏ¿ÍÂÈ˜ ÙÔ˘ GNAS1 ¤¯Ô˘Ó
ÂÓÙÔÈÛÙÂ›, Â›ÛË˜, Î·È ÛÙËÓ ÌË ∞CTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓË Ì·ÎÚÔÔ˙Ò‰Ë ˘ÂÚÏ·Û›·
ÙˆÓ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ.

¶›Ó·Î·˜ 2: ∞ÈÙ›Â˜ Û˘Ó‰ÚfiÌÔ˘ Cushing

∞Ó·ÏÔÁ›· °˘Ó·›ÎÂ˜: ¿Ó‰ÚÂ˜

ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ
¡fiÛÔ˜ Cushing 70% 3,5: 1,0
™‡Ó‰ÚÔÌÔ ¤ÎÙÔË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ACTH 10% 1:1
ÕÁÓˆÛÙË ËÁ‹ ACTH 5% 5:1

MË ACTH-ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ
∞‰¤ÓˆÌ· ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ 10% 4:1
∫·ÚÎ›ÓˆÌ· ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ 5% 1:1
ª·ÎÚÔÔ˙Ò‰Ë˜ ˘ÂÚÏ·Û›· <2% 1:1
¶ÚˆÙÔ·ı‹˜ ÌÂÏ·Á¯ÚˆÌ·ÙÈÎ‹
Ô˙Ò‰Ë˜ ÓfiÛÔ˜ ÂÈÓÂÊÚÈ‰›ˆÓ <2% 1:1
™‡Ó‰ÚÔÌÔ McCune-Albright <2% 1:1

¶›Ó·Î·˜ 3. ∫·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ „Â˘‰Ô-Cushing

∂¡∆∞∆π∫∏ ∂∫¶∞π¢∂À™∏ ™∆∏¡ ∂¡¢√∫ƒπ¡√§√°π∞: 10Ô˜ ∫À∫§√™: ∂¶π¡∂ºƒπ¢π∞

168



·. ∫·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ÌÂ ˘ÂÚÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· Î·È Ê·ÈÓfiÙ˘Ô Cushing:
ñ ∫·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ stress: Ê˘ÛÈÎfi stress

Û˘Ó·ÈÛıËÌ·ÙÈÎfi
ÛÔ‚·Ú‹ ÓfiÛÔ˜

ñ ∞ÏÎÔÔÏÈÛÌfi˜: ¯ÚfiÓÈÔ˜ ÂÓÂÚÁfi˜ ·ÏÎÔÔÏÈÛÌfi˜
Û‡Ó‰ÚÔÌÔ ÛÙ¤ÚËÛË˜ ·Èı·ÓfiÏË˜

ñ æ˘¯È·ÙÚÈÎ¤˜ ‰È·Ù·Ú·¯¤˜: Î·Ù¿ıÏÈ„Ë
ÓÂ˘ÚÔÁÂÓ‹˜ ·ÓÔÚÂÍ›·
‚Ô˘ÏÈÌ›·
„˘¯ÒÛÂÈ˜
‰È·Ù·Ú·¯¤˜ ·ÓÈÎÔ‡

ñ ¡ÂÊÚÈÎ‹ ·ÓÂ¿ÚÎÂÈ·
ñ ¶·ıÔÏÔÁÈÎ‹ ·¯˘Û·ÚÎ›·
ñ ¶ÚˆÙÔ·ı‹˜ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙ· ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹
ñ ∞ÚÚ‡ıÌÈÛÙÔ˜ ‰È·‚‹ÙË˜

‚. ∫·Ù·ÛÙ¿ÛÂÈ˜ ÌÂ Â˘ÎÔÚÙÈ˙ÔÏ·ÈÌ›· Î·È Ê·ÈÓfiÙ˘Ô Cushing:
ñ ¶·¯˘Û·ÚÎ›·
ñ ªÂÙ·‚ÔÏÈÎfi Û‡Ó‰ÚÔÌÔ
ñ ™‡Ó‰ÚÔÌÔ ÔÏ˘Î˘ÛÙÈÎÒÓ ˆÔıËÎÒÓ
ñ ∞ÓÂ¿ÚÎÂÈ· ·˘ÍËÙÈÎ‹˜ ÔÚÌfiÓË˜ ÛÙÔÓ ÂÓ‹ÏÈÎ·
ñ §Ô›ÌˆÍË HIV
ñ ÀÂÚÂ˘·ÈÛıËÛ›· ÛÙË ‰Ú¿ÛË ÙˆÓ ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰ÒÓ
ñ ¢È·Ù·Ú·¯‹ Î·Ù·‚ÔÏÈÛÌÔ‡ ÎÔÚÙÈ˙fiÏË˜
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∂ƒø∆∏™∂π™ ¶√§§∞¶§∏™ ∂¶π§√°∏™

1. ∏ Â›ÙˆÛË ÙÔ˘ Û. Cushing ·Ó¿ ÂÎ·ÙÔÌÌ‡ÚÈÔ ÏËı˘ÛÌÔ‡ ·Ó¿ ¤ÙÔ˜
Â›Ó·È:

·) 0,5 – 2,2
‚) 2,5 – 10
Á) 10 – 15
‰) 15 – 20

2) ¶ÔÈfi Â›Ó·È Î·Ï‡ÙÂÚÔ ÎÏÈÓÈÎfi ÛËÌÂ›Ô ÁÈ· ‰È¿ÁÓˆÛË Û. Cushing
·) ∏ ÎÂÓÙÚÈÎ‹ ·¯˘Û·ÚÎ›·
‚) ∆Ô ·ÓÛÂÏËÓÔÂÈ‰¤˜ ÚÔÛˆÂ›Ô
Á) ∏ Â‡ÎÔÏË ‰ËÌÈÔ˘ÚÁ›· ÂÎ¯˘ÌÒÛÂˆÓ
‰) √È ÂÚ˘ıÚ¤˜ Ú·‚‰ÒÛÂÈ˜ ÛÙËÓ ÎÔÈÏÈ¿

3) ∏ ·ÚÙËÚÈ·Î‹ ˘¤ÚÙ·ÛË ÛÙÔ Û. Cushing
·) ¶·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ÛÂ ÔÛÔÛÙfi <50%
‚) ∂›Ó·È ÔÏ˘·Ú·ÁÔÓÙÈÎ‹
Á) ∞Ô˘ÛÈ¿˙ÂÈ Û˘Ó‹ıˆ˜ ÛÙ· ·È‰È¿
‰) ∂›Ó·È Û˘¯ÓfiÙÂÚË ÛÙÔ ÌË ACTH ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Cushing

4) ¶ÔÈfi Â›Ó·È Ï¿ıÔ˜
·) ™ÙÔ Û. Cushing ¤¯Ô˘ÌÂ ·ÓÙ›ÛÙ·ÛË ÛÙË ‰Ú¿ÛË ÙË˜ ÈÓÛÔ˘Ï›ÓË˜
‚) ∞˘Í¿ÓÔÓÙ·È ÔÈ VLDL ÏÈÔÚˆÙÂ˝ÓÂ˜
Á) ∞˘Í¿ÓÂÙ·È Ë HDL
‰) √Ï· Ù· ·ÓˆÙ¤Úˆ
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5) ∆· ÁÏ˘ÎÔÎÔÚÙÈÎÔÂÈ‰‹
·) ∂Ï·ÙÙÒÓÔ˘Ó ÙË Û‡ÓıÂÛË ÙÔ˘ ÔÛÙÈÎÔ‡ ÎÔÏÏ·ÁfiÓÔ˘
‚) ∂ÌÔ‰›˙Ô˘Ó ÙËÓ ·ÔÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·fi ÙÔ ¤ÓÙÂÚÔ
Á) ∞Ó·ÛÙ¤ÏÏÔ˘Ó ÙËÓ Â·Ó·ÚÚfiÊËÛË ÙÔ˘ ·Û‚ÂÛÙ›Ô˘ ·fi Ù· ÓÂÊÚÈÎ¿

ÛˆÏËÓ¿ÚÈ·
‰) √Ï· Ù· ·ÓˆÙ¤Úˆ

6) ∆Ô ACTH ÂÍ·ÚÙÒÌÂÓÔ Û. Cushing
·) ∂›Ó·È ÙÔ 80% ÙÔ˘ Û˘ÓfiÏÔ˘ ÙÔ˘ Û. Cushing
‚) ¶ÈÛÙÂ‡ÂÙ·È fiÙÈ Â›Ó·È ÚˆÙÔ·ı‹˜ ˘ÔÊ˘ÛÈ·Î‹ ÓfiÛÔ˜
Á) ∂›Ó·È Û˘Ó‹ıˆ˜ Ì·ÎÚÔ·‰ÂÓÒÌ·Ù·
‰) ∆Ô ∞ Î·È µ

7) ™ÙÔ Û. ¤ÎÙÔË˜ ¤ÎÎÚÈÛË˜ ACTH
·) ∂›Ó·È Û¿ÓÈ· Ë ˘ÔÎ·ÏÈ·ÈÌ›·
‚) ¢ÂÓ ·Ú·ÙËÚÂ›Ù·È ·ÚÙËÚÈ·Î‹ ˘¤ÚÙ·ÛË
Á) ¶ÚÔÎ·ÏÂ›Ù·È ˘ÔÏÂÈÙÔ˘ÚÁ›· ÙÔ˘ ÂÓ˙‡ÌÔ˘ 11‚ ˘‰ÚÔÍ˘ÛÙÂÚÔÂÈ‰ÈÎ‹ ·Ê˘-

‰ÚÔÁÔÓ¿ÛË
‰) ∂›Ó·È Û˘¯Ófi ÛÙÔ ‚ÚÔÁ¯ÔÁÂÓ¤˜ Î·ÚÎ›ÓˆÌ· ÙˆÓ ÓÂ˘ÌfiÓˆÓ Î·È ÛÙÔ Î·Ú-

ÎÈÓÔÂÈ‰¤˜

™ˆÛÙ¤˜  ··ÓÙ‹ÛÂÈ˜  Î·Ù¿ ÛÂ ÈÚ¿
·, Á, ‚, Á, ‰, ‰, Á
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