


Δήλωση συμφερόντων

Τα πρόσφατα 2 έτη έχω λάβει εκπαιδευτικές χορηγίες
από τις εταιρείες Sanofi, Novo Nordisk, Uni Pharma,

Intermed και Πετσιάβας



Δομή παρουσίασης

l Εισαγωγή, δημογραφικά στοιχεία
l Επίδραση της ηλικίας στην αναπαραγωγική  λειτουργία του 

άνδρα
l Kίνδυνοι σχετιζόμενοι με προχωρημένη πατρική ηλικία
l Διαχείριση/συστάσεις

l Συμπεράσματα



Αύξηση του προσδόκιμου επιβίωσης



Ηλικία πατρότητας

Bray I et al. J Epidemiol Community Health 2006; 60:851-3



Αίτια καθυστέρησης τεκνοποίησης

l Κοινωνικά/δημογραφικά αίτια
– αύξηση ποσοστού πανεπιστημιακής φοίτησης
– αύξηση ποσοστού εργαζόμενων γυναικών
– δυσμενής οικονομική κατάσταση 

l Ιατρικά
– υπογονιμότητα του ζεύγους
– ανάπτυξη και εφαρμογή αντισυλληπτικών μεθόδων
– εφαρμογή μεθόδων υποβοηθούμενης αναπαραγωγής

Mills M et al. Hum Reprod Update 2011;17:848



Προχωρημένη πατρική ηλικία: 
ποιό είναι το όριο;

l Δεν υπάρχει συμφωνία
l Μέση ηλικία τεκνοποίησης: 27 ετών 

l > 40 ετών: το συχνότερο στις μελέτες
l > 35 ετών: αύξηση της επίπτωσης γενετικών μεταλλάξεων

Nybo Andersen AM & Urhoj SK, Fertil Steril. 2017;107(2): 312
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Eπίδραση της ηλικίας στις ορμόνες

Wu et al., J Clin Endocrinol Metab 2008; 93: 2737-45 



Υπογοναδισμός όψιμης έναρξης 

l Κλινική εικόνα
l μειωμένη libido

l στυτική δυσλειτουργία

l μείωση αυτόματων στύσεων

l μειωση οστικής και μυικής μάζας

l αύξηση λίπους

l ελαττωμένη διάθεση/κατάθλιψη

l μειωμένη ικανότητα κόπωσης

l Μειωμένη συγκέντρωση Τ
– < 317 ng/dl (μέτριος)

– < 230 ng/dl (σημαντικός)

Araujo AB et al., J Clin Endocrinol Metab 2007;92:4241–4247
Wu FJ et al., N Engl J Med 2010;363:123

Tajar A et al., J Clin Endocrinol Metab. 2012;97(5):1508-16



Ιστομορφολογικές αλλαγές των όρχεων
με την ηλικία

l Αμετάβλητο μέγεθος

l Φυσιολογικά και ατροφικά σωληνάρια σε γειτνίαση

l Αρτηριοσκληρυντικές αλλοιώσεις

l Πάχυνση βασικής μεμβράνης

l Ανώμαλη μορφολογία Αp σπερματογονίων και στιβαδωτή διάταξη 

l Μείωση του αριθμού
– σπερματογονίων και σπερματοκυττάρων 
– κυττάρων Sertoli και Leydig

Rolf C et al. In: Andrology, Nieschlag Ε et al. (eds), 2010



Παράμετροι του σπέρματος και ηλικία

Hellstrom et al., J Androl 2007;27:421-8



Παράμετροι του σπέρματος και ηλικία

l Μείωση του ποσοστού μορφολογικά φυσιολογικών 
σπερματοζωαρίων (0,2-0,9% / έτος)

l Μείωση της συγκέντρωσης φρουκτόζης και α-γλυκοσιδάσης

l Αυξημένη επίπτωση λοιμώξεων και αυτοανοσίας

l Αύξηση δεικτών απόπτωσης

l Αύξηση βαθμού κατάτμησης DNA

l Aύξηση του ποσοστού ανευπλοειδιών (3,6,7,8,10,11,12,13,14,17)

l Αύξηση του μήκους των τελομερών 

Rolf C et al. In: Andrology, Nieschlag Ε et al. (eds), 2010
Sartorius GA et al. Hum Reprod Update 2010; 16:65



Σεξουαλική λειτουργία και ηλικία

l Παράταση του χρόνου όλων των φάσεων του κύκλου σεξουαλικής 
απόκρισης εκτός της φάσης του οργασμού

l Μείωση της διάρκειας και συχνότητας νυκτερινών στύσεων

l Αύξημένη επίπτωση στυτικής δυσλειτουργίας

l Μείωση της συχνότητας σεξουαλικών επαφών

Rolf C et al. In: Andrology, Nieschlag Ε et al. (eds), 2010
Sartorius GA et al. Hum Reprod Update 2010; 16:65



Ανδρική γονιμότητα και ηλικία



Ανδρική γονιμότητα και ηλικία

l Μείωση του ποσοστού επίτευξης κύησης

l Παράταση του χρόνου για την επίτευξη κύησης

l Αύξηση κινδύνου υπογονιμότητας
– > 39 ετών: σχετικός κίνδυνος: 2,3 (1,67-3,17)

l Μικρή ή καμμία επίδραση στο αποτέλεσμα μεθόδων 
υποβοηθούμενης αναπαραγωγής

Rolf C et al. In: Andrology, Nieschlag Ε et al. (eds), 2010
De La Rochebrochard E, Thonneau P. Am J Obstet Gynecol. 2003;189(4):901-5



Eπίδραση της ηλικίας
στη πιθανότητα κύησης

Rolf C et al.1996

Group 1: άνδρας: 53±3 ετών, γυναίκα: 36±15 ετών
Group 2: άνδρας: 28±2 ετών, γυναίκα: 34±3 ετών
Group 3: άνδρας: 27±2 ετών, γυναίκα: 27±3 ετών



Πατρική ηλικία και 
χρόνος για την επίτευξη κύησης

Ηassan, MA & Killick, SR. Fertil Steril 2003;79:1520-7
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Επιπτώσεις προχωρημένης πατρικής ηλικίας 
στη κύηση και τους απογόνους

l μαιευτικές επιπλοκές
l μονογονιδιακά νοσήματα (αυτοσωματικά επικρατούντα)

– μεταλλάξεις FGFR2, FGFR3, RET

l φυλοσύνδετα νοσήματα
l χρωμοσωμικές ανωμαλίες
l άλλες συγγενείς ανωμαλίες

l νευροψυχιατρικές διαταραχές
l νεοπλάσματα



Μαιευτικές επιπλοκές

l αποβολές
l προωρότητα/ μειωμένο βάρος γέννησης

l προεκλαμψία

Toriello HV et al. Genetics Med 2008;10:457



Αυτοσωματικά επικρατούντα νοσήματα

Toriello HV et al. Genetics Med 2008;10:457

Συνολικός κίνδυνος στους απογόνους: ≤ 0,5%



Φυλοσύνδετα νοσήματα

l Μετάδοση από τη κόρη-φορέα στον εγγονό
– “grandfather effect”

l Αιμορροφιλία Α, μυϊκή δυστροφία Duchenne

American College of Obstetricians and Gynecologists. Advanced paternal age.
ACOG Committee Opinion #189, Washington, DC 1997



Χρωμοσωμικές ανωμαλίες

.
Toriello HV et al. Genetics Med 2008;10:457



Συγγενείς ανωμαλίες
l λυκόστομα
l συνδακτυλία,συγγενής ραιβοϊπποποδία

l ανοικτός αρτηριακός πόρος

Nybo Andersen AM, Urhoj SK. Fertil Steril 2017;107(2): 312
Toriello HV et al. Genetics Med 2008;10:457



Νευροψυχιατρικές διαταραχές

l σχιζοφρένεια
l αυτισμός και συναφείς διαταραχές

l διπολική διαταραχή
l σύνδρομο διάσπασης προσοχής/υπερκινητικότητας
l επιληψία

l σκλήρυνση κατά πλάκας

Nybo Andersen AM, Urhoj SK. Fertil Steril 2017;107(2): 312
Toriello HV et al. Genetics Med 2008;10:457



Νεοπλάσματα
l οξεία λεμφοκυτταρική λευχαιμία
l Ρετινοβλάστωμα/ όγκοι ΚΝΣ

l Ca μαστού
l Ca προστάτη

Nybo Andersen AM, Urhoj SK. Fertil Steril 2017;107(2): 312
Toriello HV et al. Genetics Med 2008;10:457



Σακχαρώδης Διαβήτης τύπου 1

Toriello HV et al. Genetics Med 2008;10:457



Πιθανοί μηχανισμοί

l Αυξημένος αριθμός μιτωτικών διαιρέσεων
l Θεωρία “selfish spermatogonial selection”

l Αυξημένη επίπτωση επιγενετικών αλλαγών
l Αυξημένο μήκος τελομερών
l Κοινωνικοί/συμπεριφορικοί παράγοντες

Ramasamy R et al. Fertil Steril 2015;103:1402–6
Goriely A, Wilkie AO. Am J Psychiatry 2013;170: 599–608

Perrin MC, Brown AS, Malaspina D. Schizophr Bull 2007; 33 (6):1270–3
Sharma R et al. Reprod Biol Endocrinol 2015; 13 (1): 35

Petersen L et al. Am J Psychiatry 2011;168:82-8
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American College of Medical Genetics

l Δεν υπάρχει σαφής ορισμός της προχωρημένης πατρικής ηλικίας

l Συνολικά μικρός κίνδυνος 

l Ενημέρωση των μελλοντικών γονέων για τους κινδύνους που σχετίζονται με 
τη πατρική ηλικία

l Διενέργεια υπερηχογραφήματος ανάπτυξης κατά τη 18η-20η εβδομάδα 
κύησης



EMAS

l Αιτιολογική διερεύνηση της υπογονιμότητας και στο γηράσκοντα άνδρα

l Θεραπεία των ανδρών με υπογοναδισμό όψιμης έναρξης

l Οι μέθοδοι αντιμετώπισης της ανδρικής υπογονιμότητας περιλαμβάνουν τις 
IUI, IVF, ICSI, TESE και AID

l Eνημέρωση των μελλοντικών γονέων για τους κινδύνους που σχετίζονται με 
την προχωρημένη ηλικία αναπαραγωγής



Συμβουλευτική

Fertility and Sterility® Vol. 107, No. 2, February 2017 0015-0282



Συμβουλευτική

l Πιθανώς να υπάρχει όφελος από τη διενέργεια σπερμοδιαγράμματος 
σε άνδρα > 35-40 ετών πριν τη συμπλήρωση 12 μηνών

l Διενέργεια προεμφυτευτικής διάγνωσης/ανίχνευσης εάν συνυπάρχει:
l οικογενειακό ιστορικό γενετικής νόσου
l ιστορικό αυτόματων αποβολών
l προχωρημένη ηλικία της συζύγου

l Δεν συστήνεται συστηματικά η κρυοσυντήρηση σπέρματος ως 
μέθοδος αντιμετώπισης των πιθανών κινδύνων στη γονιμότητα και 
την υγεία των απογόνων που συνεπάγεται η ηλικία
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Συμπεράσματα
l Προοδευτική αύξηση της ηλικίας τεκνοποίησης στα ζευγάρια

l Δεν υπάρχει συμφωνία σχετικά με το πότε θεωρείται η πατρική ηλικία 
προχωρημένη

l Η πρόοδος της ηλικίας στον άνδρα σχετίζεται με ορμονικές μεταβολές και 
μείωση του δυναμικού γονιμότητας

l Η προχωρημένη πατρική ηλικία σχετίζεται με μικρό αλλά όχι μηδενικό 
κίνδυνο εμφάνισης μαιευτικών επιπλοκών και επιπτώσεων στην υγεία των 
απογόνων, όπως μονογονιδιακών αυτοσωματικών και φυλοσύνδετων 
νοσημάτων, χρωμοσωμικών και συγγενών ανωμαλιών, νεοπλασμάτων και 
νευροψυχιατρικών διαταραχών

l Τα ζευγάρια πρέπει να ενημερώνονται για το μικρό αλλά υπαρκτό κίνδυνο 
που σχετίζεται με τη προχωρημένη πατρική ηλικία


