
1 
 

      ΧΑΡΟΚΟΠΕΙΟ ΠΑΝΕΠΙΣΤΗΜΙΟ 
ΣΧΟΛΗ ΕΠΙΣΤΗΜΩΝ ΥΓΕΙΑΣ & ΑΓΩΓΗΣ 

ΤΜΗΜΑ ΕΠΙΣΤΗΜΗΣ ΔΙΑΙΤΟΛΟΓΙΑΣ & ΔΙΑΤΡΟΦΗΣ 
 

 

Πτυχιακή εργασία 

Μελέτη των διαταραχών οστικού μεταβολισμού σε παιδιά και εφήβους 

 

 Δανάη Ψαρουλάκη 

 

 
 

 

Αθήνα, 2021 



2 
 

      ΧΑΡΟΚΟΠΕΙΟ ΠΑΝΕΠΙΣΤΗΜΙΟ 
ΣΧΟΛΗ ΕΠΙΣΤΗΜΩΝ ΥΓΕΙΑΣ & ΑΓΩΓΗΣ 

ΤΜΗΜΑ ΕΠΙΣΤΗΜΗΣ ΔΙΑΙΤΟΛΟΓΙΑΣ & ΔΙΑΤΡΟΦΗΣ 
 

 

 

Τριμελής Εξεταστική Επιτροπή   

  

Τέντα Ρωξάνη (Επιβλέπουσα) 

Επίκουρη Καθηγήτρια Φυσιολογίας του Ανθρώπου  

Τμήμα Επιστήμης Διαιτολογίας–Διατροφής, Χαροκόπειο Πανεπιστήμιο 

 

Γιαννακούλια Μαρία  

Καθηγήτρια Διατροφής και Διαιτητικής Συμπεριφοράς  

Τμήμα Επιστήμης Διαιτολογίας–Διατροφής, Χαροκόπειο Πανεπιστήμιο 

 

Κοντογιάννη Μερόπη  

Αναπληρώτρια Καθηγήτρια Κλινικής Διατροφής 

 Τμήμα Επιστήμης Διαιτολογίας - Διατροφής, Χαροκόπειο Πανεπιστήμιο 

 

 

 

 

  



3 
 

Η  Δανάη Ψαρουλάκη,   

  

δηλώνω υπεύθυνα ότι: 

  

1) Είμαι ο κάτοχος των πνευματικών δικαιωμάτων της πρωτότυπης αυτής 

εργασίας και από όσο γνωρίζω η εργασία μου δε συκοφαντεί 

πρόσωπα, ούτε προσβάλει τα πνευματικά δικαιώματα τρίτων. 

 

2) Αποδέχομαι ότι η ΒΚΠ μπορεί, χωρίς να αλλάξει το περιεχόμενο της 

εργασίας μου, να τη διαθέσει σε ηλεκτρονική μορφή μέσα από τη 

ψηφιακή Βιβλιοθήκη της, να την αντιγράψει σε οποιοδήποτε μέσο 

ή/και σε οποιοδήποτε μορφότυπο καθώς και να κρατά περισσότερα 

από ένα αντίγραφα για λόγους συντήρησης και ασφάλειας. 

 

3) Επιτρέπετε στη ΒΚΠ να θέσει αυτό το αδημοσίευτο έργο υπό την άδεια 

«Αναφορά Δημιουργού- Μη Εμπορική Χρήση- Όχι Παράγωγα Έργα 4.0 

Διεθνές (CC BY-NC-ND 4.0)», που επιτρέπει σε άλλους να έχουν 

ελεύθερη πρόσβαση, να χρησιμοποιούν και να διαμοιράζονται το έργο 

αναφέροντας την πατρότητά του και την παρουσία του στην ΕΣΤΙΑ. 

 

 

 

 

 

 

  



4 
 

ΕΥΧΑΡΙΣΤΙΕΣ  

  
Θα ήθελα να ευχαριστήσω κυρίως την επιβλέπουσα καθηγήτρια μου, την κυρία Ρωξάνη Τέντα, 

Επίκουρη Καθηγήτρια του Τμήματος Επιστήμης Διαιτολογίας και Διατροφής, για την άμεση 

ανταπόκριση της καθώς και για την εξαιρετική συνεργασία όλο αυτό το διάστημα εκπόνησης της 

πτυχιακής μου εργασίας. Ακόμη, την ευχαριστώ ιδιαίτερα για το χρόνο που αφιέρωσε αλλά και 

για την αμέριστη βοήθεια που μου προσέφερε. 

 

Τέλος, θα ήθελα να ευχαριστήσω την οικογένεια μου, ειδικά την αδερφή μου, καθώς και τους 

φίλους μου για την υποστήριξη που μου παρείχαν καθ’ όλη τη διάρκεια των σπουδών μου αλλά 

και για την αγάπη που μου δίνουν. 

 

 

  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



5 
 

ΠΙΝΑΚΑΣ ΠΕΡΙΕΧΟΜΕΝΩΝ  

 

Κεφάλαιο 1 : Φυσιολογία του Οστίτη Ιστού.................................................... 13 

1.1 Οστίτης Ιστός ........................................................................................ 13 

1.2 Οστεοβλάστες ....................................................................................... 14 

1.3 Οστεοκύτταρα ...................................................................................... 17 

1.4 Οστεοκλάστες ....................................................................................... 18 

1.5 Άξονας RANKL/RANK/OPG .................................................................... 20 

1.6 Θεμέλια ουσία ...................................................................................... 22 
1.6.1 Οργανικά στοιχεία .......................................................................... 23 
1.6.2 Ανόργανα Στοιχεία .......................................................................... 23 
1.6.3 Κολλαγόνο των οστών ..................................................................... 24 

1.7 Μακροσκοπική δομή του οστού ............................................................ 25 

1.8 Μικροσκοπική δομή του οστού ............................................................. 26 

1.9 Περιόστεο και Ενδόστεο ........................................................................ 28 

1.10 Οστική ανάπτυξη ................................................................................. 29 

1.11 Ενδομεμβρανώδης οστεοποίηση ......................................................... 30 

1.12 Ενδοχόνδρια οστεοποίηση .................................................................. 31 

1.13 Δευτερογενείς πυρήνες οστεοποίησης και συζευκτικός χόνδρος .......... 32 

1.14 Συζευκτικός χόνδρος και πρωτεΐνη Ihh ................................................. 32 

1.15 Ζώνες ενδοχόνδριας οστεοποίησης ..................................................... 33 

1.16 Η κατά πλάτος αύξηση της διάφυσης ................................................... 36 

1.17 Οστική αναδόμηση .............................................................................. 37 

1.18 Αρθρώσεις .......................................................................................... 42 

1.19 Παραθυρεοειδής ορμόνη .................................................................... 43 
1.19.1 Παραθυρεοειδής ορμόνη και οστά................................................. 44 

1.20 Πεπτίδιο που σχετίζεται με την παραθορμόνη (PTHrP) ......................... 45 



6 
 

1.21 Βιταμίνη D .......................................................................................... 45 
1.21.1 Βιταμίνη D και οστά ....................................................................... 47 

1.22 Ισοζύγιο ασβεστίου και φωσφόρου ..................................................... 48 

1.23 Αλληλεπίδραση Ca/P με την PTH και την βιταμίνη D ............................ 50 

1.24 Καλσιτονίνη ........................................................................................ 51 

1.25 Πεπτίδια που σχετίζονται με την καλσιτονίνη ...................................... 53 

Κεφάλαιο 2 : ................................................................................................. 54 

Ενδογενής Ρύθμιση της Αύξησης / Ενδοκρινικός Έλεγχος της Ανάπτυξης ......... 54 

2.1 Αυξητική Ορμόνη (GH) .......................................................................... 54 
2.1.1 Οι Δράσεις της Αυξητικής Ορμόνης .................................................. 59 
2.1.2 Οξείες Δράσεις ................................................................................ 59 
2.1.3 Μακροχρόνιες Δράσεις.................................................................... 60 

2.2 Ινσουλινομιμητικός Αυξητικός Παράγοντας II (IGF-II) ............................. 61 

2.3 Θυρεοειδείς ορμόνες ............................................................................ 62 

2.4 Στεροειδείς Ορμόνες του Φύλου............................................................ 64 
2.4.1 Στεροειδείς Ορμόνες του Φύλου και Οστική Ανάπτυξη ..................... 66 

2.5 Στεροειδείς Ορμόνες - Γλυκοκορτικοειδή ............................................... 67 

2.6 Ινσουλίνη .............................................................................................. 69 

2.7 Λεπτίνη ................................................................................................. 71 

2.8 Η σωματική ανάπτυξη στα διάφορα στάδια της ζωής ............................ 71 
2.8.1 Προγεννητικό στάδιο ....................................................................... 71 
2.8.2 Βρεφική ηλικία ................................................................................ 72 
2.8.3 Παιδική Ηλικία ................................................................................ 73 
2.8.4 Εφηβεία .......................................................................................... 74 

2.9 Διαιτητικοί παράγοντες που επηρεάζουν την ανάπτυξη ......................... 77 
2.9.1 Πρωτεΐνες ....................................................................................... 77 
2.9.2 Ασβέστιο ......................................................................................... 79 
2.9.3 Φωσφόρος ...................................................................................... 81 
2.9.4 Νάτριο ............................................................................................ 82 



7 
 

2.9.5 Μαγνήσιο ....................................................................................... 82 
2.9.6 Βιταμίνη D ....................................................................................... 83 
2.9.7 Βιταμίνη K ....................................................................................... 84 
2.9.8 Βιταμίνη Α ....................................................................................... 85 
2.9.9 Σίδηρος ........................................................................................... 87 
2.9.10 Ψευδάργυρος ................................................................................ 87 
2.9.11 Χαλκός .......................................................................................... 87 
2.9.12 Φθόριο.......................................................................................... 88 

Κεφάλαιο 3 : Οστικές Διαταραχές .................................................................. 89 

Πρωτογενείς Διαταραχές του Οστίτη Ιστού..................................................... 89 

Κλινικά Ορισμένα Σύνδρομα .......................................................................... 89 

3.1 Σύνδρομο Turner (T.S) ........................................................................... 89 

3.2 Σύνδρομο Prader-Willi (PWS) ................................................................. 90 

3.3 Νεανική Νόσος Paget (JPD) .................................................................... 91 

3.4 Αχονδροπλασία .................................................................................... 94 

3.5 Ατελής Οστεογένεση ............................................................................. 95 

3.6 Σύνδρομο Cushing (Σ.C) ......................................................................... 97 

3.7 Υποθυρεοειδισμός ................................................................................ 98 

3.8 Υπερπαραθυρεοειδισμός .................................................................... 100 

3.9 Διαταραχές στο μεταβολισμό ασβεστίου και φωσφόρου ..................... 102 

3.10 Νεανική Οστεοπόρωση ..................................................................... 106 

  



8 
 

Περίληψη στα Ελληνικά 
 

 Στην παρούσα πτυχιακή εργασία, αρχικά, αναλύεται η φυσιολογία του οστίτη ιστού ενώ στη 

συνέχεια γίνεται αναφορά στην ενδογενή ρύθμιση της αύξησης με σκοπό τελικά να 

παρουσιαστούν οι διαταραχές του οστικού μεταβολισμού σε παιδιά και εφήβους. Σκοπός της 

εργασίας αυτής αποτελεί η βιβλιογραφική ανασκόπηση του οστίτη ιστού κατά το στάδιο της 

παιδικής και εφηβικής ηλικίας. Οι διαταραχές του οστικού μεταβολισμού διακρίνονται σε δύο 

μεγάλες κατηγορίες, τις πρωτογενείς και τις δευτερογενείς, ανάλογα με τον παθοφυσιολογικό 

μηχανισμό τους. Οι πρωτογενείς διαταραχές του οστικού μεταβολισμού οφείλονται στην 

παρουσία γονιδιακών μεταλλάξεων, σε αντίθεση με τις δευτερογενείς διαταραχές οι οποίες 

εμφανίζονται στα πλαίσια παθολογικών καταστάσεων. Ενδεικτικά, η πρώτη κατηγορία 

περιλαμβάνει την αχονδροπλασία, την ατελή οστεογένεση καθώς και τη νεανική νόσο Paget. Από 

την άλλη πλευρά, στις δευτερογενείς διαταραχές του οστίτη ιστού συγκαταλέγονται το σύνδρομο 

Cushing, οι διαταραχές στο μεταβολισμό ασβεστίου και φωσφόρου όπως επίσης και η νεανική 

οστεοπόρωση. Οι διαταραχές του οστικού μεταβολισμού προσβάλλουν ένα σημαντικό αριθμό 

παιδιών και εφήβων ετησίως και για το λόγο αυτό κρίνεται επιτακτική η έγκαιρη πρόληψη τους. Η 

ανάπτυξη ενός υγιούς σκελετού προκύπτει μέσω της συνεργικής δράσης τόσο των γονιδίων όσο 

και των ορμονών και της διατροφής. Η παρουσία ενός ισορροπημένου διαιτητικού προτύπου 

συνεισφέρει τόσο στην αποφυγή της ανάπτυξης οστικών διαταραχών όπως επίσης και στη 

συντηρητική θεραπεία τους. Η εμφάνιση των συγκεκριμένων επιπλοκών σε νεανική ηλικία 

ακολουθεί το άτομο στο πέρας της ενήλικης ζωής του και συνεπώς συνιστά αντικείμενο άμεσης 

παρέμβασης ενώ η θεραπεία τους απαιτεί τη συμβολή μιας διεπιστημονικής ομάδας.  

 

  

Λέξεις κλειδιά: Οστίτης Ιστός, Παιδιά, Οστική Ανάπτυξη, Οστικές Διαταραχές, Διαιτητικοί 
Παράγοντες 
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Abstract  
 

In this thesis, the physiology of bone tissue, as well as, the endogenous regulation of bone growth 

and its disorders is being studied in children and adolescents. The purpose of this work is the 

systematic review of the bone tissue during those two stages of life. Disorders of bone metabolism 

are divided into two major categories, primary and secondary, according to their 

pathophysiological mechanism. Primary disorders of bone metabolism are due to the presence of 

gene mutations in contrast to secondary disorders which occur in the context of pathological 

conditions. For instance in the first category achondroplasia, incomplete osteogenesis, as well as, 

juvenile Paget's disease are classified. On the other hand, secondary bone tissue disorders include 

Cushing's syndrome, disorders of calcium and phosphorus metabolism, as well as juvenile 

osteoporosis. Disorders of bone metabolism affect a significant number of children and 

adolescents each year and as a result their early detection is considered crucial. The development 

of a healthy skeleton occurs through the synergistic action of both genes, hormones and nutrition. 

The presence of a balanced diet contributes both to their prevention as well as to their treatment. 

The appearance of bone disorders at a young age constitutes a chronic condition, and therefore is 

a subject of immediate intervention while their treatment requires the contribution of an 

multidisciplinary team. 

 

 

 

 

  

 Keywords: Bone Tissue, Children, Bone Growth, Bone Disorders, Dietary Factors 
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Κεφάλαιο 1 : Φυσιολογία του Οστίτη Ιστού 
 

1.1 Οστίτης Ιστός 
 
Στον ανθρώπινο οργανισµό, ο οστίτης ιστός αποτελεί τον στερεότερο τύπο συνδετικού ιστού. Ο 

οστίτης ιστός επενδύει τα οστά τα οποία καταλαµβάνουν το 12% και το 15% του σωµατικού 

βάρους στις ενήλικες γυναίκες και στους ενήλικους άνδρες αντίστοιχα. Σε όλα τα στάδια της ζωής, 

ο οστίτης ιστός είναι ένας µεταβολικά ενεργός ιστός (Μανιός, 2006) ενώ ακόµη φέρει πλούσιο 

αγγειακό δίκτυο (Kierszenbaum & Tres, 2013). 

  

Οι λειτουργίες του οστίτη ιστού συνοψίζονται παρακάτω (Mescher, 2018) : 

 

1) Προσφέρει µηχανική υποστήριξη στο σώµα. 

2) Αλληλεπιδρά µε το µυικό σύστηµα συµβάλλοντας στην κίνηση του οργανισµού. 

3) Παρέχει προστασία σε ζωτικά όργανα όπως ο εγκέφαλος που βρίσκεται µέσα στην κρανιακή 

κοιλότητα καθώς και στη καρδιά µε τους πνεύµονες που περιβάλλονται από την θωρακική 

κοιλότητα. 

4) Συµβάλει στο µεταβολισµό του ασβεστίου και του φωσφόρου. Τα συγκεκριµένα ιόντα 

αποθηκεύονται στον ιστό ή απελευθερώνονται από αυτόν σύµφωνα µε τις ανάγκες του οργανισµού 

µε σκοπό την επίτευξη του ισοζυγίου των ηλεκτρολυτών στα υγρά του σώµατος. 

5) Περικλείει τις εσωτερικές κοιλότητες του σώµατος στις οποίες βρίσκεται ο µυελός των οστών 

όπου πραγµατοποιείται η σύνθεση των κυττάρων του αίµατος (Mescher, 2018). 

  

Συστατικά του οστίτη ιστού : 

 

Ο οστίτης ιστός αποτελείται από ασβεστοποιηµένη εξωκυττάρια θεµέλια ουσία και 3 κύρια είδη 

κυττάρων: 

  

1) τα οστεοκύτταρα, τα οποία εντοπίζονται στις κοιλότητες ανάµεσα από τις στοιβάδες της θεµέλιας 

ουσίας, 

2) τους οστεοβλάστες, οι οποίοι αποτελούν κύτταρα τα οποία αναπτύσσονται και συνθέτουν και 

εκκρίνουν τα οργανικά στοιχεία στη θεµέλια ουσία και 
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3) τους οστεοκλάστες, µεγάλα πολυπύρηνα κύτταρα τα οποία συµµετέχουν στην διάσπαση της 

ασβεστοποιηµένης θεµέλιας ουσίας  καθώς και στην αναδιαµόρφωση του ιστού. 

  

Η συµπαγής δοµή της ασβεστοποιηµένης θεµέλιας ουσίας δεν επιτρέπει τη διάχυση των 

µεταβολιτών από τις αρτηρίες του αίµατος και συνεπώς η ανταλλαγή τους πραγµατοποιείται µέσω 

πολύ λεπτών κυλινδρικών χώρων οι οποίοι ονοµάζονται οστικά σωληνάρια. (Mescher, 2018) 

 

                               
 

Εικόνα 1 : Συστατικά του οστίτη ιστού (Mescher, 2018). 

 

 

1.2 Οστεοβλάστες 
 

Οι οστεοβλάστες προέρχονται από αρχέγονα µεσεγχυµατικά βλαστικά κύτταρα και είναι υπεύθυνοι 

για την παραγωγή των οργανικών συστατικών της θεµέλιας ουσίας των οστών (Mescher, 2018). Στο 
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ενδιάµεσο στάδιο ωρίµανσης, οι οστεοβλάστες ονοµάζονται προοστεοβλάστες (Κορρές et al., 

2010). Τα οστεοπρογονικά κύτταρα από τα οποία προέρχονται οι οστεοβλάστες και τα 

οστεοκύτταρα διατηρούν τα χαρακτηριστικά των µεσεγχυµατικών κυττάρων. Ειδικότερα, φέρουν 

υψηλό δυναµικό διαφοροποίησης και πολλαπλασιασµού. Η εσωτερική στιβάδα του περιόστεου και 

του ενδόστεου περιλαµβάνει µία σειρά µεταγραφικών και αυξητικών παραγόντων τα οποία 

συντελούν στην διαφοροποίηση των οστεοπρογονικών κυττάρων σε οστεοβλάστες (Kierszenbaum 

& Tres, 2013).  

 

Οι δύο µεταγραφικοί παράγοντες που συµµετέχουν στην διαφοροποίηση είναι ο Cbfa1/Runx2 και 

το osterix (Osx). Η απουσία των παραπάνω παραγόντων οδηγεί στην έκφραση σκελετικών 

παθήσεων. Στην περίπτωση ανεπάρκειας του συµπλόκου Cbfa1/Runx2 ο σκελετός αναπτύσσεται 

αποκλειστικά µε χόνδρο ενώ σε ανεπάρκεια οστερίξης εµφανίζεται η νόσος των εύθραυστων οστών 

αντίστοιχα.  Κατά τη µετανεογνική ζωή, τα οστεοπρογονικά κύτταρα δρουν στις επιφάνειες του 

οστού ενώ στην ενήλικη ζωή ενεργοποιούνται σε ειδικές περιπτώσεις µε σκοπό την επιδιόρθωση 

των οστικών τραυµατισµών (Kierszenbaum & Tres, 2013). Οι οστεοβλάστες αναλαµβάνουν την 

παραγωγή των ινών κολλαγόνου τύπου Ι (Mescher, 2018). Το κολλαγόνο τύπου Ι που παράγεται  

δεν επιµεταλλώνεται αµέσως αλλά αντιθέτως χρειάζεται από 5 έως 10 ηµέρες ώστε να ωριµάσει και 

να ξεκινήσει η διεργασία της επιµετάλλωσης. Στο συγκεκριµένο διάστηµα, τα οστεοβλαστικά 

κύτταρα πραγµατοποιούν την οστεοπαραγωγική τους λειτουργία (Κορρές et al., 2010).  

 

Τα πρωτεϊνικά προϊόντα που παράγονται, εκτός από το κολλαγόνο τύπου Ι, είναι η οστεοκαλσίνη, η 

οστεοποντίνη, η οστική σιαλοπρωτεΐνη και οι αυξητικοί παράγοντες όπως µέλη της οικόγενειας των 

µορφογενετικών πρωτεΐνων των οστών (ΒΜΡ). Η παρουσία των ΒΜΡ κρίνεται απαραίτητη για την 

διαφοροποίηση των οστεοβλαστών και τη συνολική οστική αύξηση (Kierszenbaum & Tres, 2013). 

Οι ενεργοί οστεοβλάστες εντοπίζονται αποκλειστικά στην επιφάνεια της θεµέλιας ουσίας, µε την 

οποία συνδέονται µέσω ιντεγκρινών, σχηµατίζοντας συνήθως µία µονή στοιβάδα κυβοειδών 

κυττάρων. Στο τέλος της συνθετικής τους λειτουργίας ορισµένοι οστεοβλάστες διαφοροποιούνται 

σε οστεοκύτταρα τα οποία παγιδεύονται σε µία κυψελίδα της θεµέλιας ουσίας, άλλοι καλύπτουν την 

επιφάνεια της θεµέλιας ουσίας σχηµατίζοντας επενδυµατικά κύτταρα του οστού ενώ η πλειοψηφία 

των οστεοβλαστικών κυττάρων υφίσταται απόπτωση. Τα συστατικά της θεµέλιας ουσίας 

εκκρίνονται στην επιφάνεια του κυττάρου που βρίσκεται σε επαφή µε το ήδη υπάρχων οστό 

σχηµατίζοντας µε αυτό τον τρόπο µία στιβάδα πλούσια σε κολλαγόνο η οποία ονοµάζεται 

οστεοειδές και η οποία βρίσκεται ανάµεσα στην στιβάδα των οστεβλαστών και την προϋπάρχουσα 
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οστική επιφάνεια. Η διεργασία της οστικής ανάπτυξης ολοκληρώνεται µε την επακόλουθη 

εναπόθεση αλάτων ασβεστίου στο νεοσχηµατιζόµενο οστό. Παράλληλα, η δραστηριότητα των 

οστεοβλαστών καθορίζει και την εναπόθεση των ανόργανων συστατικών του οστού. Η πλειοψηφία 

των µη κολλαγούχων πρωτεϊνών προέρχεται επίσης από τους οστεοβλάστες (Mescher, 2018). 

  

Η διεργασία της επιµετάλλωσης της θεµέλιας ουσίας, αν και δεν έχει πλήρως κατανοηθεί, 

απεικονίζεται. Η οστεοκαλσίνη η οποία αποτελεί πολυπεπτίδιο εξαρτώµενο από τη βιταµίνη Κ 

αποτελεί την κυρίαρχη µη κολλαγονούχο πρωτεΐνη που εκκρίνεται από τους οστεοβλάστες. Η 

οστεοκαλσίνη σε συνδυασµό µε ποικίλες γλυκοπρωτεΐνες δεσµεύει τα ιόντα ασβεστίου (Ca2+) τα 

οποία τα συγκεντρώνει τοπικά. Επιπροσθέτως, οι οστεοβλάστες απελευθερώνουν µεµβρανικά 

κυστίδια στα οποία εµπεριέχεται θεµέλια ουσία πλούσια σε αλκαλική φωσφατάση και άλλα ένζυµα 

τα οποία συνδράµουν στην αύξηση της τοπικής συγκέντρωσης ιόντων φωσφόρου (PO4 3-). Στην 

αυξηµένη συγκέντρωση των παραπάνω ιόντων, τα κυστίδια λειτουργούν ως εστίες σχηµατισµού 

των κρυστάλλων του υδροξυαπατίτη [Ca10(PO4)6(OH)2]. Οι κρύσταλλοι αυξάνονται ραγδαία καθώς 

περισσότερα ιόντα συσσωρεύονται µε αποτέλεσµα  τον σχηµατισµό µιας ασβεστοποιηµένης µάζας 

στην οποία ενσωµατώνονται οι πρωτεογλυκάνες µαζί µε τις ίνες κολλαγόνου (Mescher,2018). 
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1.3 Οστεοκύτταρα 
 

Κατά την επιµετάλλωση του οστού, ορισµένοι οστεοβλάστες εγκλωβίζονται σε κοιλότητες των 

πεταλίων του ιστού οι οποίες ονοµάζονται βοθρία και διαφοροποιούνται σε οστεοκύτταρα. Η δοµή 

των οστεοκυττάρων είναι αστεροειδής ενώ ακόµη φέρουν δενδριτικές προσεκβολές. (Kierszenbaum 

& Tres, 2013). Τα οστεοκύτταρα, τυπικά , αποτελούν τα κύτταρα του οστού που εµφανίζονται σε 

µεγαλύτερο αριθµό ενώ παράλληλα συγκριτικά µε τους οστεοβλάστες εκφράζουν σηµαντικά 

λιγότερο αδρό ενδοπλασµατικό δίκτυο, µικρότερα συµπλέγµατα Golgi καθώς και περισσότερο 

συµπυκνωµένη χρωµατίνη του πυρήνα. Η ασβεστοποιηµένη θεµέλια ουσία διατηρείται στα 

οστεοκύτταρα ενώ επαναπορροφάται ταχέως µετά την κυτταρικό τους θάνατο. Τα οστεοκύτταρα 

µαζί µε τους οστεοβλάστες δρουν από κοινού για τις περισσότερες λειτουργίες που σχετίζονται µε 

τη θεµέλια ουσία. Συγχρόνως, όµως, διαφοροποιούνται µεταξύ τους καθώς τα οστεοκύτταρα 

εκφράζουν πλήθος ποικίλων πρωτεϊνών όπως για παράδειγµα παράγοντες µε ενδοκρινική και 

παρακρινική λειτουργία, οι οποίες συντελούν στη ρύθµιση της αναδιαµόρφωσης του οστού 

(Mescher, 2018). Η επικοινωνία των οστεοκυττάρων τόσο µε γειτονικά οστεοκύτταρα όσο και µε  

τα επενδυµατικά κύτταρα που εντοπίζονται στην επιφάνεια του οστού πραγµατοποιείται χάρη στην 

παρουσία των αποφυάδων που φέρουν. Αποτελεσµατικά, προκύπτει ένα διευρυµένο δίκτυο 

επικοινωνίας ανάµεσα στα κύτταρα το οποίο εξυπηρετεί τη µετάδοση διαφόρων µηνυµάτων που 

σχετίζονται µε καταστάσεις όπως η οστική ανακατασκευή αλλά και το φορτίο που δέχεται ο οστίτης 

ιστός. Τα οστεοκύτταρα, εποµένως, δρουν ως µηχανοϋποδοχείς αναγνωρίζοντας το µηχανικό 

φορτίο από τις πιέσεις του υγρού που βρίσκεται στους µικροσωληνίσκους (Kierszenbaum & Tres, 

2013). Παράλληλα, εντοπίζουν τις µικροβλάβες που οφείλονται στην παρουσία του stress ή της 

κόπωσης πυροδοτώντας την θεραπευτική δραστηριότητα τόσο των οστεοβλαστών όσο και των 

οστεοκλαστών (Mescher, 2018). Η επικοινωνία των οστεοκυττάρων επιτρέπει τη µεταφορά των 

ιόντων Ca2+ στην επιφάνεια του οστού µέσω µιας διαδικασίας που ονοµάζεται οστεοκυτταρική 

οστεόλυση (Boron & Boulpaep, 2006). Η αλληλεπίδραση µεταξύ των οστεοκυττάρων και της 

θεµέλιας ουσίας προσφέρει τα ζωτικά στοιχεία για την επιβίωση των οστεοκυττάρων ενώ η 

διατήρηση της αγγείωσης των οστεοκυττάρων εξασφαλίζει την δράση οστεοκυττάρων για µεγάλο 

χρονικό διάστηµα (Kierszenbaum & Tres, 2013). 
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1.4 Οστεοκλάστες 

 

Οι οστεοκλάστες είναι γιγαντιαία κύτταρα τα οποία µπορούν να φτάσουν τα 200.000 µm3 ενώ 

συγχρόνως φέρουν πολυάριθµους πυρήνες. Αποτελούν κύτταρα µε ιδιαίτερα χαρακτηριστικά και η 

λειτουργία τους έγκειται στην απορρόφηση του οστίτη ιστού. Τα οστεοκύτταρα προέρχονται από 

µονοβλάστες ή προµονοκύτταρα, δηλαδή από πρόδροµα µόρια της αιµοποιητικής σειράς, από τα 

οποία προκύπτουν οι προοστεοκλάστες που φέρουν ένα µόνο πυρήνα. Η σύντηξη των τελευταίων 

οδηγεί στο σχηµατισµό πολυπύρηνων οστεοκλαστών (Κορρές et al., 2010). Η παρουσία τους 

κρίνεται απαραίτητη κατά την διάρκεια τόσο της οστικής ανάπτυξης όσο και της αναδόµησης του 

οστού καθώς επαναρροφούν την θεµέλια ουσία. Ο σχηµατισµός των οστεοκλαστών καθορίζεται 

από την παρουσία των οστεοβλαστών αφού οι τελευταίοι παράγουν δύο πολυπεπτίδια απαραίτητα  

για την ανάπτυξή τους. Το πρώτο πολυπεπτίδιο είναι ο παράγοντας M-CSF και το δεύτερο η 

πρωτεΐνη RANKL (receptor activator of nuclear factor kB ligand) (Mescher, 2018).  

 

Στα σηµεία του οστού που υφίστανται οστική αναδόµηση, οι οστεοκλάστες εντοπίζονται στην 

επιφάνεια του οστού µέσα σε ενζυµικά διαµορφωµένες κοιλότητες της θεµέλιας ουσίας, οι οποίες 

ονοµάζονται βοθρία του Howship.  Η οστική απορρόφηση πραγµατοποιείται στον κενό χώρο που 

δηµιουργείται ανάµεσα στην µεµβράνη του ενεργοποιηµένου οστεοκλάστη που έρχεται σε επαφή 

µε το οστό (Mescher, 2018). Η κροσσωτή επιφάνεια του κυττάρου είναι η µοναδική που φέρει τη 

δυνατότητα απορρόφησης του οστού καθώς οι οστεοκλάστες παρουσιάζουν κυτταρική πόλωση 

(Κορρές et al., 2010). Οι αναδιπλώσεις δηµιουργούν µία περιοχή στην πλευρά του κυττάρου που 

επικοινωνεί µε το βοθρίο, η οποία ονοµάζεται πτυχωτή παρυφή. Η ζώνη επισφράγισης σχηµατίζεται 

από µικροϊνίδια ακτίνης και  ανβ3 ιντεγκρίνη. Στον ανενεργό οστεοκλάστη, τα µόρια ανβ3 

ιντεγκρίνης κατανέµονται τυχαία στην κυτταροπλασµατική µεµβράνη. Αντίθετα, στον ενεργό 

οστεοκλάστη η έναρξη της οστικής διάσπασης προϋποθέτει τη δηµιουργία της ζώνης επισφράγισης 

(Kierszenbaum & Tres, 2013).  

 

 

 

Η δράση των οστεοκλαστών καθορίζεται από τις ανάγκες του οργανισµού σε ασβέστιο. Η 

καλσιτονίνη η οποία παράγεται από κύτταρα του παραθυρεοειδή αδένα και από τα κύτταρα C 

επιδρά στην δραστηριότητα των οστεοκλαστών (Kierszenbaum & Tres, 2013). Οι ώριµοι 
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οστεοκλάστες φέρουν αυξηµένο αριθµό υποδοχέων καλσιτονίνης όπως και πρωτεϊνών TRAP στην 

επιφάνεια της κυτταρικής µεµβράνης (Κορρές et al., 2010). Η οστεοκλαστική δραστηριότητα 

ρυθµίζεται τοπικά από παράγοντες οι οποίοι προέρχονται από διαφορετικά κύτταρα του οστίτη 

ιστού. Ειδικότερα, οι παραθυρεοειδείς ορµόνες ενεργοποιούν τους οστεοβλάστες οι οποίοι µε τη 

σειρά τους εκκρίνουν παράγοντες όπως ο M-CSF και ο RANKL που συντελούν τόσο στην 

λειτουργία όσο και στον σχηµατισµό των οστεοκλαστών (Mescher, 2018). Συνολικά, παράγοντες 

που εντοπίζονται στο οστό και στο ενδοθήλιο όπως το σύµπλεγµα κυτταροκινών-ιντερλευκινών 

ρυθµίζουν τοπικά την δράση των οστεοκλαστών ενώ επιπλέον η παρουσία της 1,25 διυδροξυ-

βιταµίνης D και άλλων ορµονών επάγει την οστική απορρόφηση µε έµµεσο τρόπο (Κορρές et al., 

2010). 

 

Κατά την οστική απορρόφηση, η έκκριση πρωτονίων στον υποκυττάριο κενό χώρο από τους 

οστεοκλάστες οδηγεί στη δηµιουργία ενός όξινου περιβάλλοντος το οποίο συµβάλλει στη διάσπαση 

του υδροξυαπατίτη (Mescher, 2018). Η οξινοποίηση του περιβάλλοντος (pH = 3-4) το οποίο 

διαµορφώνεται µέσω µιας ηλεκτρογενετικής πρωτονικής ATPάσης αποτελεί έναυσµα για τη 

έκκριση των κυστεϊνοπρωτεασών όπως η καθεψίνη Κ οι οποίες δρουν διασπώντας το πρωτεϊνικό 

περιεχόµενο της θεµέλιας ουσίας (Κορρές et al., 2010). Οι οστεοκλάστες περιέχουν αυξηµένο 

αριθµό µιτοχονδρίων και οξεοποιηµένων κυστιδίων που φέρουν αντλία H+-ATPάσης. Τα 

µιτοχόνδρια προσφέρουν µόρια ATP για την δράση της αντλίας µε σκοπό την δηµιουργία του 

όξινου περιβάλλοντος στο βοθρίο του Howship. Τα πρωτόνια που απελευθερώνονται στο βοθρίο 

του Howship παράγονται από µόρια CO2 και H2O µέσω του ενζύµου καρβονική ανυδράση ΙΙ. H 

καθεψίνη Κ µεταφέρεται από το κυτταρόπλασµα στο βοθρίο και δρα διασπώντας την οστική 

θεµέλια ουσία (Kierszenbaum & Tres, 2013). Παράλληλα, τα οξέα πέπτουν τους κρυστάλλους του 

υδροξυαπατίτη µε αποτέλεσµα να απελευθερώνονται ιόντα ασβεστίου τα οποία µε την παρουσία 

ενός ειδικού υποδοχέα ασβεστίου εισέρχονται στον οστεοκλάστη. Συγχρόνως, ενισχύεται και η 

διάσπαση του κολλαγόνου από την παρουσία ελεύθερων ριζών οξυγόνου. (Κορρές et al., 2010). Η 

παρουσία ενός διαύλου ιόντων χλωρίου αποτρέπει την επίτευξη υψηλών τιµών pH ενδοκυτταρικά 

(Kierszenbaum & Tres, 2013). 
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1.5 Άξονας RANKL/RANK/OPG 
 

Οι οστεοβλαστές ρυθµίζουν την διαφοροποίηση των οστεοκλαστών και συνεπώς την 

δραστηριότητα τους µέσω της έκφρασης δύο συγγενών µορίων : 1) του παράγοντα διέγερσης 

αποικιών µακροφάγων (Μ-CSF) και 2) του προσδέτη οστεοπροτεγερίνης ή συνδέτη RANKL που 

ενεργοποιεί τον πυρηνικό παράγοντα κΒ (NF-κΒ). Ο πολλαπλασιασµός των αρχέγονων κυττάρων 

των οστεοκλαστών εξαρτάται από την παρουσία του παράγοντα M-CSF (Kierszensbaum & Tres, 

2013). Η απελευθέρωση των παραπάνω παραγόντων ενισχύεται από την δράση της βιταµίνης D και 

της παραθορµόνης (Boron & Boulpaep, 2006). Οι οστεοκλάστες που υφίστανται διαφοροποίηση 

φέρουν στην κυτταροπλασµατική τους µεµβράνη έναν υποδοχέα RANK. O συγκεκριµένος 

υποδοχέας δεσµεύει τον παράγοντα RANKL ο οποίος ανήκει στην οικογένεια του παράγοντα 

νέκρωσης των όγκων (TNF). Η ένωση RANKL-RANK επάγει τον τριµερισµό του RANK και την 

κινητοποίηση του παράγοντα TRAF6 ο οποίος µε τη σειρά του ενεργοποιεί τους µεταγραφικούς 

παράγοντες NF-κΒ και Ν-FATc1 (Kierszenbaum & Tres, 2013). 

 

                             
Εικόνα 2: Ρύθµιση της Οστεοκλαστογένεσης µέσω του άξονα RANKL/RANK/OPG (Chen et al., 

2018). 

 

Ενδοκυτταρικά, η αλληλεπίδραση του παράγοντα TRAF6 µε την πρωτεΐνη c-Src επάγει την 

αναδιοργάνωση του σκελετού και αναστέλλει την κυτταρική απόπτωση. Αντίθετα, η έκκριση της 

οστεοπροτεγερίνης από τους οστεοβλάστες αποτρέπει την διεκπεραίωση της διαφοροποίησης των 

οστεοκλαστών προστατεύοντας το οστό από την δραστηριότητα τους. Η οστεοπροτεγερίνη 
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αποτελεί µία πρωτεΐνη µε υψηλή συγγένεια πρόσδεσης για τον παράγοντα RANKL εµποδίζοντας 

την σύνδεση του RANK µε τον RANKL (Kierszenbaum & Tres, 2013). H οστεοπροτεγερίνη (OPG) 

ονοµάζεται επίσης ανασταλτικός παράγοντας της οστεοκλαστογένεσης. Η OPG παράγεται κατά 

κύριο λόγο στους οστεοβλάστες και σε µικρότερο βαθµό σε κύτταρα της καρδιάς, του ήπατος και 

του σπλήνα. Η έκφραση της στα οστεοβλαστικά κύτταρα ρυθµίζεται µέσω ποικίλων ορµονών, 

κυτταροκινών, και αυξητικών παραγόντων όπως για παράδειγµα τα οιστρογόνα, η 1,25-

διυδροξυβιταµίνη D3 και ο παράγοντας νέκρωσης όγκων TNF (Chen et al., 2018). To αρχικό 

πρωτεϊνικό µόριο της οστεοπροτεγερίνης απαρτίζεται από 401 αµινοξέα ενώ η έκκριση του 

ρυθµίζεται θετικά από την παρουσία των οιστρογόνων, της ιντερλευκίνης-Ι και του παράγοντα TNF 

και αρνητικά από την παρουσία των προσταγλανδινών και των κορτικοειδών (Walsh & Choi, 

2014). Συγχρόνως, η δενοσουµάµπη, ένα µονοκλωνικό αντίσωµα κατά του παράγοντα RANKL 

παρουσιάζει παρόµοια λειτουργία µε την οστεοπροτεγερίνη. Σε αντιδιαστολή, η πρόσδεση της 

παραθορµόνης στους υποδοχείς της µεµβράνης των οστεοβλαστών ενισχύει την έκφραση του 

παράγοντα RANKL και συνεπώς την οστεοκλαστογένεση (Kierszenbaum & Tres, 2013). Η 

παρουσία των γλυκοκορτικοειδών οδηγεί στην αύξηση της έκκρισης του RANKL και στην 

παράλληλη µείωση της οστεοπροτεγερίνης µε αποτέλεσµα η δραστηριότητα των οστεοκλαστών να 

υπερισχύει έναντι των οστεοβλαστών. Συµπερασµατικά, η διατήρηση του ισοζυγίου του παράγοντα 

RANKL και της οστεοπροτεγερίνης κρίνεται πρωταρχικής σηµασίας για την αποφυγή της 

αλλοίωσης της µικροαρχιτεκτονικής δοµής του οστού και της εµφάνισης οστικών βλαβών (Boron & 

Boulpaep, 2006). 
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1.6 Θεμέλια ουσία 
 

Η παρουσία της θεµέλιας ουσίας προσφέρει σταθερότητα και αντοχή στον οστίτη ιστό (Boron & 

Boulpaep, 2006). Στον οστίτη ιστό, παρουσιάζεται πλήθος ανόργανων στοιχείων τα οποία 

καταλαµβάνουν το 50% του ξηρού βάρους της θεµέλιας ουσίας όπως για παράδειγµα τα 

δικαρβονικά, το κιτρικό, το µαγνήσιο, το κάλιο καθώς και τα ιόντα νατρίου. Παράλληλα, ο 

ασβεστοποιηµένος υδροξυαπατίτης αποτελεί το ανόργανο συστατικό που βρίσκεται σε µεγαλύτερη 

αφθονία ενώ επίσης εντοπίζονται σηµαντικές ποσότητες µη κρυσταλλικού φωσφορικού ασβεστίου. 

Η επικοινωνία ανάµεσα στους κρυστάλλους υδροξυαπατίτη και τα υγρά του σώµατος επιτυγχάνεται 

χάρη στην ένυδρη επιφάνεια των κρυστάλλων η οποία επιτρέπει την ανταλλαγή των ιόντων. Σε 

αντίθεση, τα οργανικά συστατικά της ασβεστοποιηµένης θεµέλιας ουσίας είναι το κολλαγόνο τύπου 

Ι σε ποσοστό 90%, ορισµένες πρωτεογλυκάνες µικρού µοριακού βάρους και γλυκοπρωτεΐνες. Η 

διεργασία της ασβεστοποίησης της θεµέλιας ουσίας επάγεται από πρωτεΐνες δέσµευσης του 

ασβεστίου όπως είναι η οστεοκαλσίνη και από φωσφατάσες οι οποίες απελευθερώνονται  από 

κυστίδια της θεµέλιας ουσίας. Η παρουσία τόσο της οστεοκαλσίνης όσο και των κυστιδίων είναι 

καταλυτική για τον οστίτη ιστού σε αντιδιαστολή µε άλλους ιστούς όπου παρατηρείται υψηλή 

συγκέντρωση κολλαγόνου τύπου Ι που δε φέρουν τους παραπάνω παράγοντες και συνεπώς δεν 

υφίστανται ασβεστοποίηση. Η φυσιολογική λειτουργία του οστού προϋποθέτει τόσο την ικανότητα 

αντίστασης όσο και την παρουσία σκληρότητας. Τα συγκεκριµένα στοιχεία προκύπτουν µέσω της 

αλληλεπίδρασης των ινών κολλαγόνου µε τα ανόργανα στοιχεία κατά την διαδικασία της 

επιµετάλλωσης καθώς το κολλαγόνο δρα ως εστία για την ασβεστοποίηση του οστού. Σε 

αντιδιαστολή, ένα απασβεστοποιηµένο οστό έχει τη δυνατότητα να διατηρεί το σχήµα του αλλά την 

ίδια στιγµή αποκτά τα χαρακτηριστικά των υπολοίπων συνδετικών ιστών και συνεπώς εµφανίζει 

ευκαµπότητα (Mescher, 2018). 
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1.6.1 Οργανικά στοιχεία  
                                                

Τα οργανικά συστατικά της θεµέλιας ουσίας αποτελούν το 35% συγκριτικά µε τα ανόργανα 

συστατικά που καταλαµβάνουν το 65%. Οι πρωτεογλυκάνες περιλαµβάνουν τη θειική χονδροϊτίνη, 

θειϊκή κερατάνη, υαλουρονικό οξύ και µη κολλαγονικές πρωτεΐνες (Kierszenbaum & Tres, 2013). Η 

παρουσία των γλυκοπρωτεϊνών ενδεχοµένως παρεµποδίζει την ασβεστοποίηση του οστού και για 

τον λόγο αυτό κρίνεται απαραίτητη η αποµάκρυνση τους κατά τον οστικό σχηµατισµό (Boron & 

Boulpaep, 2006). Παράλληλα, η οστεοκαλσίνη, η οστεοποντίνη και η οστεονεκτίνη παράγονται από 

τα οστεοβλαστικά κύτταρα και αποτελούν τις µη κολλαγονούχες πρωτεΐνες της θεµέλιας ουσίας. Η 

παρουσία της 1,25-διυδροξυχοληκαλσιφερόλης επάγει την παραγωγή της οστεοκαλσίνης και της 

οστεοποντίνης (Kierszenbaum & Tres, 2013). Η οστεοκαλσίνη αποτελεί µία πρωτεΐνη 6-kDa η 

οποία παράγεται από τους οστεοβλάστες στο νεοσχηµατιζόµενο οστό. Σχετικά µε τη δοµή της, 

περιλαµβάνει τρία αµινοξέα γ-καρβοξυγλουταµικού µε αποτέλεσµα να συνδέει µεγάλο αριθµό 

ιόντων Ca2+. O σχηµατισµός των παραπάνω αµινοξέων περιλαµβάνει την µετα-µεταφραστική 

τροποποίηση του γλουταµικού οξέος από ένζυµα εξαρτώµενα από τη βιταµίνη Κ (Boron & 

Boulpaep, 2006). Η οστεοκαλσίνη αλληλεπιδρά µε τους οστεοβλάστες αναστέλλοντας την δράση 

τους (Kierszenbaum & Tres, 2013). Η οστεονεκτίνη φέρει µέγεθος 35 kDa και αποτελεί προϊόν των 

οστεοβλαστών. Η σύνδεση της οστεονεκτίνης µε τον υδροξυαπατίτη συνεισφέρει στην 

επιµετάλλωση των κολλαγονούχων ινών (Boron & Boulpaep, 2006).  Συνολικά, η οστεονεκτίνη 

εµφανίζεται σε ιστούς µε αυξηµένη αναδόµηση. Τέλος, µία ακόµη πρωτεΐνη της οστικής θεµέλιας 

ουσίας είναι η οστική σιαλοπρωτεΐνη (Kierszensbaum & Tres, 2013). Συνολικά, το πρωτεϊνικό 

πλέγµα του οστού, δηλαδή το κολλαγόνο µαζί µε τα υπόλοιπα πρωτεϊνικά µόρια, παράγεται κυρίως 

από τα οστεοβλαστικά κύτταρα και αποκαλείται οστεοειδές (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

1.6.2 Ανόργανα Στοιχεία  
                                              

Το ασβέστιο και ο φώσφορος αποτελούν τα δοµικά συστατικά του οστού ενώ το ώριµο φλοιώδες 

οστό σε ποσοστό 80% του βάρους του απαρτίζεται από µέταλλα κυρίως µε τη µορφή του 

υδροξυαπατίτη. Ο κρύσταλλος του υδροξυαπατίτη εµφανίζεται συνηθέστερα ως Ca10(PO4)6(OH)2, 

δηλαδή σε αναλογία Ca/P 1,67. Συνολικά, στο ανθρώπινο σώµα, η ποσότητα του ασβεστίου 

υπολογίζεται περίπου στα 1000 γραµµάρια. Από την ποσότητα αυτή, το 99% εντοπίζεται στον 

υδροξυαπατίτη του οστίτη ιστού σε αντίθεση µε το 1% που δρα στον εξωκυττάριο χώρο σε 
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συγκέντρωση 10-3Μ για την διεκπεραίωση βιοχηµικών διεργασιών. Συγχρόνως, το 85% του 

συνολικού φωσφόρου του οργανισµού εµφανίζεται στον σκελετό σε µορφή κρυσταλλική. 

Ενδοκυτταρικά, ο φώσφορος είναι υπεύθυνος για την παραγωγή και µεταφορά της ενέργειας ενώ 

εξωκυτταρικά εντοπίζεται σε ποσοστό 15% µε τη µορφή ιόντων ανόργανου φωσφόρου. Τέλος, στα 

µαλακά µόρια ο φώσφορος αντιδρά µε εστέρες σχηµατίζοντας φωσφορικούς εστέρες (Κορρές et al., 

2010).        

                      

1.6.3 Κολλαγόνο των οστών                     
                             

Το πρωτεϊνικό κολλαγόνο καταλαµβάνει το 90% της θεµέλιας ουσίας του οστίτη ιστού. Τρεις 

πολυπεπτιδικές αλυσίδες αποτελούµενες από 1000 αµινοξέα η κάθε µία, περιελίσσονται 

σχηµατίζοντας το ασύµµετρο κολλαγόνο (Κορρές et al., 2010). Ειδικότερα, οι τρεις έλικες 

περιλαµβάνουν ένα α2 µονοµερές και δύο α1 µονοµερή κολλαγόνου τα οποία προστίθενται στην 

ελικοειδή δοµή ενώ βρίσκονται µέσα στον οστεοβλάστη (Boron & Boulpaep, 2006). Η σύσταση 

των πολυπεπτιδικών α-αλυσίδων είναι µοναδική και περιλαµβάνει τη διαδοχή τριών αµινοξέων. Το 

αµινοξύ γλυκίνη συνδέεται µε την (υδροξυ)προλίνη η οποία µε τη σειρά της συνδέεται µε την 

(υδροξυ)λυσίνη είτε µε κάποιο διαφορετικό απαραίτητο αµινοξύ. Η δοµή και η λειτουργία του 

κολλαγόνου προσδιορίζεται από την σύσταση των αλυσίδων σε αµινοξέα. Η σύντηξη των 

µικροϊνιδίων κολλαγόνου οδηγεί στο σχηµατισµό του κολλαγονικού ινιδίου  ενώ η συνένωση των 

ινιδίων στον σχηµατισµό της ίνας κολλαγόνου (Κορρές et al., 2010). Οι ίνες κολλαγόνου 

εµφανίζουν διασυνδέσεις τόσο µεταξύ των ινών όσο και µέσα στην ίδια ίνα. Ο τρόπος µε τον οποίο 

οργανώνονται οι ίνες του κολλαγόνου επιτρέπει την διασφάλιση της ελαστικότητας του οστού 

(Boron & Boulpaep, 2006). Η κυµατοειδής µορφή των ινών ενισχύει την αντοχή του κολλαγόνου σε 

καταστάσεις έλξης και κάµψης. Οι µηχανικές επιδράσεις των κυττάρων στον οστίτη ιστό 

διαµορφώνουν τον προσανατολισµό των ινών κολλαγόνου (Κορρές et al., 2010).                                         
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1.7 Μακροσκοπική δομή του οστού  
 

Σχετικά µε την µακροσκοπική δοµή του ώριµου οστού εµφανίζονται δύο κατηγορίες οστού 

(Kierszensbaum & Tres, 2013) : 

  

1.  Το συµπαγές/πυκνό οστό. 

2.  Το σπογγώδες/δοκιδώδες οστό. 

  

Ο οστίτης ιστός διακρίνεται σε δύο κατηγορίες σύµφωνα µε τη διάταξη της θεµέλιας ουσίας. Το 

συµπαγές οστό εµφανίζει πυκνότερη δοµή στη θεµέλια ουσία µε µικρότερα κενά σχηµατίζοντας µε 

αυτόν τον τρόπο ένα άκαµπτο εξωτερικό περίβληµα. Η συγκεκριµένη διάταξη επιτρέπει τη στήριξη 

του σωµατικού βάρους καθώς και την παροχή αντίστασης στις εξωτερικές µηχανικές πιέσεις 

(Μανιός, 2006). Το συµπαγές οστό το οποίο καλείται επίσης και φλοιώδες οστό περιβάλλει 

εξωτερικά τα οστά του οργανισµού και αποτελεί το 80% του συνόλου της οστικής µάζας (Boron & 

Boulpaep, 2006). Στα µακρά οστά, η διάφυση, σχηµατίζεται από πυκνό οστό από το οποίο 

διαµορφώνεται µία κεντρική κοιλότητα για το µυελό των οστών (Kierszenbaum & Tres, 2013).  

 

Αντίθετα, το σπογγώδες οστό το οποίο ονοµάζεται και µυελώδες εντοπίζεται σε εσωτερικές 

κοιλότητες και αποτελεί το 20% του συνόλου. Ο σπογγώδης οστίτης ιστός εµφανίζει πιο αραιή 

διάταξη µε µεγαλύτερα κενά ανάµεσα στις οστικές δοκίδες των οστεοκυττάρων. Ο κενός χώρος 

καλύπτεται από τον αιµοποιητικό µυελό των οστών ή από τον κίτρινο µυελό των οστών, δηλαδή τον 

λιπώδη ιστό (Μανιός, 2006). Η παρουσία του σπογγώδους οστού συνεισφέρει σηµαντικά στη 

λειτουργία των σπονδύλων (Boron & Boulpaep, 2006). Η µυελική κοιλότητα όπως επίσης και ο 

χώρος εντός του σπογγώδους οστού καλύπτονται από το ενδόστεο. Το ενδόστεο όσο και το 

περιόστεο φέρουν δυναµικό οστεογένεσης µε το τελευταίο να περιβάλλει τα οστά εξωτερικά. Οι 

επιφύσεις, δηλαδή τα τελικά άκρα των µακρών οστών, περιλαµβάνουν δοκιδώδες οστό το οποίο 

καλύπτεται από µία στιβάδα πυκνού οστού (Kierszenbaum & Tres, 2013). 

 

Μία µεταβατική περιοχή η οποία ονοµάζεται µετάφυση συνδέει την διάφυση µε την επίφυση και 

µειώνεται παράλληλα µε την ανάπτυξη του οστού. Ο διαχωρισµός της διάφυσης από την επίφυση 

επιτελείται από την παρουσία ενός συζευκτικού χόνδρου ο οποίος ενώνεται µε δοκιδώδες οστό µε 

την διάφυση και ονοµάζεται επιφυσιακός δίσκος. Ο συνδυασµός του συζευκτικού χόνδρου µε το 
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σπογγώδες οστό αντιπροσωπεύει τη ζώνη αύξησης (Kierszenbaum & Tres, 2013). Τα οστά του 

οργανισµού παρουσιάζουν διαφορές στην αναλογία ανάµεσα στους δύο τύπου οστίτη ιστού. 

Ειδικότερα, η ποσότητα του δοκιδώδους οστού υπερτερεί στους στα οστά του καρπού, στους 

σπονδύλους και στις επιφύσεις των µακρών οστών όπως για παράδειγµα στη κεφαλή του µηριαίου 

οστού (Μανιός, 2006).  

 

Αντιστρόφως, στις διαφύσεις των µακρών οστών η αναλογία του φλοιώδους οστού είναι 

µεγαλύτερη. Τα πλατεά οστά της πυέλου όπως επίσης και οι σπόνδυλοι περιλαµβάνουν µεγαλύτερο 

ποσοστό σπογγώδους οστού ενώ αντίθετα τα µακρά οστά περιέχουν µεγαλύτερες ποσότητες 

φλοιώδους οστού. Αντίθετα, στο εσωτερικό κοµµάτι των επιφύσεων των µακρών οστών 

παρατηρείται σπογγώδες οστό. Συνολικά, η αρχιτεκτονική του οστού και στις δύο κατηγορίες 

αποσκοπεί στην παροχή της µέγιστης δυνατής προστασίας από τις φυσιολογικές καταπονήσεις 

(Μανιός, 2006). 

 

1.8 Μικροσκοπική δομή του οστού 
  

Ο τρόπος µε τον οποίο οργανώνονται οι ίνες κολλαγόνου στην εξωκυττάρια θεµέλια ουσία 

καθορίζει την µικροσκοπική δοµή του ώριµου οστού. Αποτελεσµατικά, προκύπτουν δύο είδη 

οστού: 

  

1.  Το πεταλιώδες οστό. 

2.  Το δικτυωτό/πρωτογενές οστό. 

  

Οι ίνες κολλαγόνου διατάσσονται εξαιρετικά οργανωµένα µε µεταβαλλόµενη κατεύθυνση ως προς 

τον άξονα του αβέρσειου σωλήνα στο πεταλιώδες οστό το οποίο τυπικά παρατηρείται στο συµπαγές 

οστό. Ο σχηµατισµός του πεταλιώδους οστού πραγµατοποιείται αργά ενώ ως οστό εµφανίζει 

αντοχή στη µηχανική πίεση. Σε αντιδιαστολή, η διάταξη των ινών κολλαγόνου είναι ακανόνιστη 

στο πρωτογενές οστό το οποίο εµφανίζεται στο αναπτυσσόµενο οστό.  

Η σύνθεση του πραγµατοποιείται µε µεγάλη ταχύτητα κατά την επούλωση οστικών κακώσεων και 

χαρακτηρίζεται µηχανικά αδύναµο. Τελικά, το πεταλιώδες οστό καταλαµβάνει τη θέση του 

πρωτογενούς οστού. Η σύσταση του πεταλιώδους οστού περιλαµβάνει τα πετάλια τα οποία 

διαµορφώνονται κατά κύριο λόγο από οστική θεµέλια ουσία και τα οστεοκύτταρα  τα οποία 
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εντοπίζονται σε κοιλότητες οι οποίες ονοµάζονται βοθρία και τα οποία επικοινωνούν µεταξύ του 

µέσω µικρών οστικών σωληναρίων. 

  

Οι δοµές που παρατηρούνται στο πεταλιώδες οστό είναι οι ακόλουθες: 

  

1.  Οι οστεώνες ή αβέρσεια συστήµατα (συστήµατα του Havers) τα οποία αποτελούνται από 

οµόκεντρα πετάλια γύρω από ένα αγγειακό δίαυλο. 

2.  Τα ενδιάµεσα πετάλια τα οποία εντοπίζονται ανάµεσα στα συστήµατα του Havers. 

3.  Tα εξωτερικά περιφερικά πετάλια τα οποία εντοπίζονται ανάµεσα στο περιόστεο και την 

εξωτερική επιφάνεια του πυκνού οστού. 

4.  Τα εσωτερικά περιφερικά πετάλια τα οποία εντοπίζονται στην εσωτερική επιφάνεια του 

ενδόστεου. 

  

Στο συµπαγές οστό παρουσιάζονται 2 τύποι αγγειακών διαύλων σύµφωνα µε την διάταξη που 

φέρουν ως προς τις παραπάνω δοµές : 

  

1.  Ο κενός χώρος στο κέντρο του οστέωνα ονοµάζεται αβέρσειος σωλήνας (σωλήνας του 

Havers) και καταλαµβάνεται από τριχοειδή και µετατριχοειδικά φλεβίδια. 

2.  Οι σωλήνες του Volkmann συνδέουν τους αβέρσειους σωλήνες µεταξύ τους και 

περιλαµβάνουν αιµοφόρα αγγεία από το µυελό των οστών και το περιόστεο. 

   

 Η δοµή του συµπαγούς οστού εµπεριέχει 4-20 πετάλια τα οποία διατάσσονται οµόκεντρα γύρω από 

έναν αβέρσειο σωλήνα και περιέχουν ένα αιµοφόρο αγγείο, ή τριχοειδές ή µετατριχοειδικό φλεβίδιο 

(Kierszenbaum & Tres, 2013). 
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Εικόνα 3 : Συστατικά του οστίτη ιστού (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

 

1.9 Περιόστεο και Ενδόστεο 
 
                                                 

Το περιόστεο και το ενδόστεο καλύπτει όλες τις εξωτερικές και εσωτερικές επιφάνειες των οστών 

αντίστοιχα (Mescher, 2018). Η σύσταση του περιόστεου διαφέρει ανάλογα µε το στάδιο της ζωής. 

Ειδικότερα, κατά την εµβρυική και την µετανεογνική περίοδο περιλαµβάνει κύτταρα υπεύθυνα για 

τον σχηµατισµό του οστού τα οποία ονοµάζονται οστεοβλάστες. Οι οστεοβλάστες σχηµατίζουν µία 

εσωτερική στιβάδα η οποία καλύπτει την επιφάνεια του οστού µε δυνατότητα οστεογένεσης. Σε 

αντίθεση, κατά την ενήλικη ζωή, το περιόστεο αποτελείται από ανενεργά κύτταρα του συνδετικού 

ιστού. Τα κύτταρα αυτά δρουν κατά την αποκατάσταση του οστού σε συνθήκες τραυµατισµού 

καθώς διατηρούν την ικανότητα οστεογένεσης (Kierszenbaum & Tres, 2013).  

Το περιόστεο περιλαµβάνει µία εξωτερική στιβάδα πυκνού συνδετικού ιστού πλούσια σε 

κολλαγονικές ίνες τύπου Ι, ινοβλάστες και αιµοφόρα αγγεία. Οι δεσµίδες κολλαγόνου που 
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παρατηρούνται στο περιόστεο ονοµάζονται ίνες του Sharpey και συγκρατούν το περιόστεο στο 

οστό (Mescher, 2018). Η εξωτερική στιβάδα του περιόστεου αποτελείται από αιµοφόρα αγγεία τα 

οποία επικοινωνούν µε τους σωλήνες του Volkmann και µε τις κολλαγονικές ίνες του Sharpey. 

Συγχρόνως, τα παραπάνω αγγεία τροφοδοτούν τα περιφερικά πετάλια του οστού (Kierszenbaum & 

Tres, 2013). Τα αιµοφόρα αγγεία συντελούν στην µεταφορά των µεταβολιτών από και προς τα 

οστικά κύτταρα. Το ενδόστεο φέρει και αυτό οστεογενετικό δυναµικό (Mescher, 2018). Το 

ενδόστεο επενδύει τα τοιχώµατα του σπογγώδους οστού και τις υπόλοιπες εσωτερικές κοιλότητες 

όπως οι αβέρσειοι σωλήνες. Σχετικά µε τη σύσταση του, αποτελείται από ίνες συνδετικού ιστού και 

πλακώδη κύτταρα (Kierszenbaum & Tres, 2013). 

 

1.10 Οστική ανάπτυξη 
  

Η οστική ανάπτυξη στο έµβρυο περιλαµβάνει δύο είδη οστεοποίησης : 

  

1.  την ενδοµεµβρανώδη οστεοποίηση. 

2.  την ενδοχόνδριο οστεοποίηση. 

  

Απαραίτητη προϋπόθεση για την οστεογένεση είναι η παρουσία του συνδετικού ιστού ο οποίος 

σταδιακά αντικαθίσταται από οστίτη ιστό. Η ενδοµεµβρανώδης οστεοποίηση περιλαµβάνει την 

εναπόθεση του οστίτη ιστού στον αρχέγονο συνδετικό ιστό ο οποίος ονοµάζεται µεσέγχυµα. 

Αντίθετα, κατά την ενδοχόνδριο οστεοποίηση, ο οστίτης ιστός καταλαµβάνει τη θέση ενός 

υαλοειδούς χόνδρου. Οι δύο διεργασίες οστεοποίησης εµφανίζουν κοινό µηχανισµό για την 

εναπόθεση της οστικής θεµέλιας ουσίας. Το πρώτο στάδιο περιλαµβάνει το σχηµατισµό του 

πρωτογενούς δοκιδώδους οστού ή πρωτογενούς σπογγώδους οστίτη ιστού ο οποίος σταδιακά 

µετατρέπεται σε ώριµο οστίτη ιστό (Kierszensbaum & Tres, 2013). 
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1.11 Ενδομεμβρανώδης οστεοποίηση 
  

Τα  µεµβρανώδη οστά όπως το µετωπιαίο, το βρεγµατικό, το κροταφικό καθώς και τα οστά της άνω 

και κάτω γνάθου ακολουθούν την ενδοµεµβρανώδη οστεοποίηση. Απαραίτητη προϋπόθεση για την 

διεξαγωγή της είναι η απουσία σχηµατισµένου χόνδρου. Η διεργασία της ενδοµεµβρανώδους 

οστεοποίησης ξεκινά µε την µεταβολή του εµβρυικού µεσεγχύµατος σε συνδετικό ιστό µε πλούσια 

αιµάτωση. Τα µεσεγχυµατικά κύτταρα αθροίζονται και παγιδεύονται στην εξωκυττάρια θεµέλια 

ουσία στην οποία παρατηρούνται οι ίνες κολλαγόνου. Στη συνέχεια, τα µεσεγχυµατικά κύτταρα 

διαφοροποιούνται σε οστεοβλάστες οι οποίοι µε την σειρά τους εκκρίνουν οστική θεµέλια ουσία. Η 

συνάθροιση πολλαπλών πυρήνων οστεοποίησης οδηγεί στη δηµιουργία ενός δικτύου 

αναστοµούµενων δοκίδων το οποίο ονοµάζεται πρωτογενής σπογγώδης οστίτης ιστός. Η διάταξη 

των ινών κολλαγόνου στον πρώιµο ενδοµεµβρανώδη οστίτη ιστό είναι τυχαία και συνεπώς ο ιστός 

χαρακτηρίζεται ως δικτυωτός οστίτης ιστός. Σε αντιπαράθεση, ο πεταλιώδης οστίτης ιστός 

εµφανίζεται αργότερα κατά την αναδόµηση του οστού. Η οστική θεµέλια ουσία αλληλεπιδρά µε το 

φωσφορικό ασβέστιο ενώ παράλληλα διαµορφώνεται µέσω της αποθετικής αύξησης, καθώς η 

διάµεση αύξηση του οστού δεν πραγµατοποιείται στην παρούσα φάση. Η ασβεστοποίηση πυροδοτεί 

την διαφοροποίηση των οστεοβλαστών σε οστεοκύτταρα αλλά και τη σύγκλειση των περιαγγειακών 

διαύλων οι οποίοι περιβάλλουν τον αιµοποιητικό µυελό των οστών. Τα οστεοπρογονικά κύτταρα 

που εδράζονται κοντά σε αιµοφόρα αγγεία διαφοροποιούνται σε οστεοβλάστες. Συγχρόνως τα 

οστεοκύτταρα επικοινωνούν µεταξύ τους µέσω των προσεκβολών των οστικών σωληναρίων. Τα 

τελευταία στάδια της ενδοµεµβρανώδους οστεοποίησης περιλαµβάνουν τον σχηµατισµό του 

πεταλιώδους οστού από το πρώιµο δικτυωτό οστό και την διαµόρφωση των συστηµάτων του 

Havers. Τα µεµβρανώδη οστά αποτελούνται από σπογγώδες οστό το οποίο εντοπίζεται κεντρικά και 

ονοµάζεται διπλόη. Η διπλόη έρχεται σε επαφή µε δύο στιβάδες από συµπαγές ιστό, µία εσωτερική 

και µία εξωτερική στιβάδα, και οι οποίες αποτελούν τις πρόδροµες µορφές για το ενδόστεο και 

περιόστεο αντίστοιχα. Η ανάπτυξη των οστών δεν έχει ολοκληρωθεί κατά τη γέννηση. Αντίθετα, 

στα νεογέννητα, εµφανίζονται διαστήµατα πλούσια σε οστεογενετικό υλικό που ονοµάζονται πηγές 

και διαχωρίζουν τα κρανιακά οστά µεταξύ τους. Κατά την παιδική και εφηβική περίοδο, τα οστά 

αποτελούνται και από τους δύο τύπους οργάνωσης των κολλαγονικών ινών και συνεπώς 

εµφανίζεται τόσο ο δικτυωτός όσο και ο πεταλιώδης οστίτης ιστός (Kierszenbaum & Tres, 2013). 
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1.12 Ενδοχόνδρια οστεοποίηση 
  

Σε αντίθεση µε την ενδοµεµβρανώδη οστεοποίηση κατά την οποία δεν προηγείται ο σχηµατισµός 

του χόνδρου και το οστό αντικαθιστά το µεσέγχυµα, κατά την ενδοχόνδρια οστεοποίηση, το 

νεοσχηµατιζόµενο οστό καταλαµβάνει τη θέση του υαλοειδούς χόνδρου. Η διεργασία της 

ενδοχόνδριας οστεοποίησης λαµβάνει χώρα σε οστά όπως είναι η πύελος, η σπονδυλική στήλη 

καθώς και τα οστά των άκρων. Κατά την έναρξη της ενδοχόνδριας οστεοποίησης, ο πρωτογενής 

πυρήνας οστεοποίησης συνίσταται από ένα πλήθος πολλαπλασιαζόµενων χονδροκυττάρων τα οποία 

µε τη σειρά τους εκκρίνουν εξωκυττάρια θεµέλια ουσία πλούσια σε κολλαγόνο τύπου ΙΙ. Ο 

κεντρικός τοµέας του χόνδρου µέσα σε µικρό χρονικό διάστηµα περιλαµβάνει πλέον ώριµα, 

υπερτροφικά χονδροκύτταρα τα οποία εναποθέτουν εξωκυττάρια θεµέλια ουσία µε κολλαγονικές 

ίνες τύπου Χ. Η παρουσία του κολλαγόνο τύπου Χ καταδεικνύει την υπερτροφία των κυττάρων του 

χόνδρου. Η σύνθεση των αγγειογενετικών παραγόντων όπως για παράδειγµα του αγγειακού 

ενδοθηλιακού αυξητικού παράγοντα (VEGF) πραγµατοποιείται από τα υπερτροφικά κύτταρα του 

χόνδρου. Συνεπώς, το περιχόνδριο είναι υπεύθυνο για την διαµόρφωση των αιµοφόρων αγγείων 

µέσα από τα οποία µεταφέρονται τόσο αιµοποιητικά όσο και οστεοπρογονικά κύτταρα.  Η 

εξωκυττάρια θεµέλια ουσία στο µέσο της διάφυσης σταδιακά ασβεστοποιείται, µε αποτέλεσµα να 

ενεργοποιείται η απόπτωση των υπερτροφικών χονδροκυττάρων. Συγχρόνως, στην µεσαία περιοχή 

της διάφυσης διαµορφώνεται το οστικό ή περιοστικό περιλαίµιο από τα κύτταρα που εντοπίζονται 

στην εσωτερική επιφάνεια του περιχονδρίου και φέρουν οστεοπρογονικό δυναµικό. Ο σχηµατισµός 

του οστικού περιλαίµιου το οποίο εντοπίζεται κάτω από το περιόστεο επιτελείται µε 

ενδοµεµβρανώδη οστεοποίηση. Στη συνέχεια, τα αιµοφόρα αγγεία διακλαδίζονται και 

κατευθύνονται προς τα άκρα του πυρήνα οστεοποίησης ενώ τα τυφλά τριχοειδικά άκρα 

ενσωµατώνονται σε περιοχές του ασβεστοποιηµένου χόνδρου. Το δίκτυο των αγγείων επιτρέπει στα 

οστεοπρογονικά κύτταρα να µεταφερθούν στον πυρήνα του ασβεστοποιηµένου χόνδρου και να 

διαφοροποιηθούν σε οστεοβλάστες. Η συσσώρευση των οστεοβλαστών επάγει την έναρξη της 

έκκρισης οστεοειδούς από αυτά. Στο συγκεκριµένο στάδιο της ενδοχόνδριας οστεοποίησης, ο 

πρωτογενής πυρήνας διαµορφώνεται από την παρουσία του οστικού περιλαίµιου και από τον 

εσωτερικό πυρήνα οστεοποίησης του υαλοειδούς χόνδρου. Συνολικά, οι πρωτογενείς πυρήνες 

οστεοποίησης που εντοπίζονται στη διάφυση των επιµήκων οστών αναπτύσσονται έως τον τρίτο 

µήνα ενός εµβρύου. Στα επόµενα στάδια της οστικής ανάπτυξης, στην περιοχή των επιφύσεων 

εµφανίζονται δευτερογενείς πυρήνες οστεοποίησης (Kierszenbaum & Tres, 2013). 
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Εικόνα 4 : Ενδοχόνδρια Οστεοποίηση (Mescher, 2018). 

 

1.13 Δευτερογενείς πυρήνες οστεοποίησης και συζευκτικός χόνδρος 
  

Η ανάπτυξη των δευτερογενών πυρήνων οστεοποίησης στις επιφύσεις ξεκινά µετά τη γέννηση του 

ατόµου και περιλαµβάνει γεγονότα παρόµοια µε την οστεοποίηση στη διάφυση. Ειδικότερα,  τα 

αιµοφόρα αγγεία που µεταφέρουν οστεοπρογονικά κύτταρα από το περιχόνδριο ενσωµατώνονται 

στην περιοχή όπου εδράζονται τα υπερτροφικά κύτταρα του χόνδρου. Ο υαλοειδής χόνδρος στην 

περιοχή των επιφύσεων µετατρέπεται σε σπογγώδη οστό στην πλειοψηφία της έκτασης του. 

Αντίθετα, η παραπάνω µετατροπή δεν πραγµατοποιείται στον αρθρικό χόνδρο και στον συζευκτικό 

χόνδρο ή επιφυσιακό δίσκο. Ο συζευκτικός χόνδρος αποτελεί ένα λεπτό δίσκο µε δυναµικό 

σχηµατισµού νέου ιστού χόνδρου. Η κατά µήκος αύξηση του οστού συντελείται από την παρουσία 

του επιφυσιακού δίσκου ο οποίος εντοπίζεται ανάµεσα στα άκρα της διάφυσης και στις επιφύσεις 

(Kierszenbaum & Tres, 2013). 

 

1.14 Συζευκτικός χόνδρος και πρωτεΐνη Ihh 
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Τα κύτταρα του χόνδρου συνθέτουν την πρωτεΐνη Ihh (Indian hedgehog) η οποία ανήκει στην 

ευρύτερη οικογένεια των πρωτεϊνών hedgehog και η οποία φέρει παρακρινή δράση. Η λειτουργία 

της έγκειται στην ρύθµιση του πολλαπλασιασµού των κυττάρων του χόνδρου τα οποία εντοπίζονται 

στην περιοχή του επιφυσιακού δίσκου καθυστερώντας την υπερτροφία τους. Αποτελεσµατικά, στο 

συζευκτικό χόνδρο δηµιουργείται µία δεξαµενή χονδροκυττάρων τα οποία πολλαπλασιάζονται. 

Επιπλέον, η πρωτεΐνη Ihh είναι υπεύθυνη για την ανάπτυξη του οστού στην περιοχή του οστικού 

περιλαιµίου στο περιχόνδριο. Συγχρόνως, η παρουσία της επάγει τη σύνθεση του σχετιζόµενου µε 

την παραθορµόνη πεπτιδίου (PTHrP) από τα χονδροκύτταρα που εδράζονται στο περιχόνδριο. Ένα 

δίκτυο ανάδρασης ανάµεσα στο σχετιζόµενο µε την παραθορµόνη πεπτίδιο και την πρωτεΐνη Ihh 

ελέγχει την κατανοµή των υπερτροφικών και πολλαπλασιαζόµενων κυττάρων του χόνδρου. Κατά 

την µετάβαση από την εφηβεία στην ενηλικίωση, η έκταση του επιφυσιακού δίσκου βαθµιαία 

µειώνεται µε αποτέλεσµα η ολοκλήρωση της οστικής ανάπτυξης να συνοδεύεται από την συνένωση 

της διάφυσης µε τις επιφύσεις. Η απουσία του επιφυσιακού δίσκου καθιστά αδύνατη την επιπλέον 

κατά µήκος αύξηση του σκελετού (Kierszenbaum & Tres, 2013).  

  

1.15 Ζώνες ενδοχόνδριας οστεοποίησης 
  

Η ενδοχόνδριος οστεοποίηση περιλαµβάνει τον πρωτογενή πυρήνα οστεοποίησης ο οποίος 

επιµηκύνεται προς τις δύο κατευθύνσεις του υαλοειδούς χόνδρου ενώ συγχρόνως σχηµατίζεται το 

οστικό περιλαίµιο το οποίο προσφέρει προσωρινή στήριξη στο µέσο της διάφυσης µέχρι να 

αντικατασταθεί πλήρως από οστό. Η ανάπτυξη του σκελετού αποτελεί µία συνεχή διαδικασία κατά 

την οποία ο οστίτης ιστός αντικαθιστά τον προϋπάρχον χόνδρο και ιστολογικά διακρίνεται σε 

τέσσερις κύριες ζώνες:  

  

1.  Η ζώνη ηρεµίας 

2.  Η ζώνη υπερπλασίας 

3.  Η ζώνη υπερτροφίας 

4.  Η ζώνη αγγειακής διείσδυσης 
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Εικόνα 5: Ζώνες Ενδοχόνδριας Οστεοποίησης (Mescher, 2018). 

  

Η ζώνη ηρεµίας αποτελεί την τελική περιοχή του χόνδρου η οποία έρχεται σε επαφή µε τον 

επιφυσιακό δίσκο και είναι περισσότερο αποµακρυσµένη από την ζώνη της χόνδρινης διάβρωσης. 

Η παρουσία της σηµατοδοτεί την κατά µήκος αύξηση του οστού καθώς αποτελείται από πρωτογενή 

υαλοειδή χόνδρο ο οποίος σταδιακά αποικοδοµείται από τους οστεοκλάστες µε σκοπό την 

εναπόθεση του οστίτη ιστού. Η αµέσως επόµενη ζώνη που επικοινωνεί µε την ζώνη ηρεµίας είναι η 

ζώνη υπερπλασίας, µία µιτωτικά ενεργή ζώνη. Ειδικότερα, συνίσταται από χονδροκύτταρα µε 

δυναµικό πολλαπλασιασµού τα οποία σχηµατίζουν παράλληλες και κάθετες στήλες. Η έναρξη του 

κυτταρικού πολλαπλασιασµού προϋποθέτει την έκφραση του µεταγραφικού παράγοντα 

Cbfa1/Runx2 από τα χονδροκύτταρα. Ο πολλαπλασιασµός των κυττάρων του χόνδρου ρυθµίζεται 

από την πρωτεΐνη Ihh και από το πεπτιδιο PTHrP ώστε οι επιφυσιακοί δίσκοι να παραµένουν 

ενεργοί µέχρι την περίοδο της εφηβείας. Τα χονδροκύτταρα που εντοπίζονται στο εσωτερικό µιας 

στήλης περιβάλλονται από κοινή εξωκυττάρια θεµέλια ουσία πλούσια σε πρωτεογλυκάνες η οποία 

ονοµάζεται περιοχική θεµέλια ουσία. Αποτελεσµατικά, η διεργασία του πολλαπλασιασµού των 

χονδροκυττάρων επιφέρει την κατά µήκος αύξηση του χόνδρου.  Η ζώνη υπερτροφίας όπως 

υποδηλώνει το όνοµα της απαρτίζεται από σηµαντικά διογκωµένα χονδροκύτταρα, δηλαδή 

υπερτροφικά, τα οποία καθώς εξελίσσεται η ενδοχόνδριος οστεοποίηση υφίστανται απόπτωση. Η 
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παρουσία των υπερτροφικών χονδροκυττάρων κρίνεται ιδιαίτερης σηµασίας καθώς εκκρίνουν 

κολλαγόνο τύπου Χ και τον αγγειακό ενδοθηλιακό αυξητικό παράγοντα (VEGF). Συγχρόνως, είναι 

υπεύθυνα τόσο για την εφαλάτωση όσο και για την αποικοδόµηση της εξωκυττάριας θεµέλιας 

ουσίας ενώ τέλος συµβάλλουν στο σχηµατισµό του οστικού περιλαιµίου. Η απόπτωση των 

χονδροκυττάρων επέρχεται ως αποτέλεσµα της εφαλάτωσης της χόνδρινης θεµέλιας ουσίας που τα 

περιβάλλει καθώς µε αυτόν τον τρόπο καθίσταται αδύνατη η παροχή θρεπτικών ουσιών στα 

κύτταρα. Τα τριχοειδή αγγεία που καταλήγουν στη ζώνη υπερτροφίας κατά την διεργασία της 

αγγειακής διείσδυσης µεταφέρουν οστεοβλάστες και οστεοκλάστες που µε τη σειρά τους εκκρίνουν 

οστεοειδές και διασπούν τα χονδροκύτταρα αντίστοιχα. Ο αγγειακός ενδοθηλιακός αυξητικός 

παράγοντας (VEGF) επάγει την αγγειογένεση στη ζώνη αγγειακής διείσδυσης. Τα αιµοφόρα αγγεία 

µεταφέρουν προς τον πρωτογενή πυρήνα οστεοποίησης οστεοπρογονικά κύτταρα από το 

περιαγγειακό µεσέγχυµα τα οποία διαφοροποιούνται σε οστεοβλάστες. Οι οστεοβλάστες αρχικά 

εγκαθίστανται στην ασβεστοποιηµένη θεµέλια ουσία του χόνδρου στη ζώνη υπερτροφίας και στη 

συνέχεια εκκρίνουν οστεοειδές πλούσιο σε κολλαγονικές ίνες τύπου Ι. Το παραπάνω γεγονός 

υποδηλώνει την αρχή της οστικής ανάπτυξης. Αποτελεσµατικά, στην περιοχή της διάφυσης 

σχηµατίζεται σπογγώδες οστό καθώς οι οστικές δοκίδες αντικαθιστούν τις χόνδρινες δοκίδες. Η 

διάβρωση του χόνδρου από τους οστεοκλάστες στη ζώνη υπερπλασίας οδηγεί στην επακόλουθη 

διεύρυνση της κοιλότητας του µυελού των οστών καθώς η οστεοποίηση εξελίσσεται από τη ζώνη 

υπερτροφίας στη ζώνη υπερπλασίας. Παράλληλα, το οστικό περιλαίµιο, στο µέσο της διάφυσης, 

αυξάνει µέσω της αποθετικής αύξησης σε πλάτος και µήκος. Η κατά µήκος αύξηση του οστού µέσω 

του συζευκτικού χόνδρου συνδέεται άµεσα µε την συνεχή κυτταρική διαίρεση των χονδροκυττάρων 

στην ζώνη υπερπλασίας και την διατήρηση της ζώνης ηρεµίας. Κατά την έναρξη της ενήλικης ζωής, 

ο επιφυσιακός δίσκος αδρανεί και µετασχηµατίζεται σε επιφυσιακή γραµµή. Η απενεργοποίηση του 

αποδίδεται στην υπέρµετρη παρουσία οιστρογόνων που παρατηρείται κατά την περίοδο της 

εφηβείας και στα δύο φύλα. Η εµφάνιση της επιφυσιακής γραµµής στο επίµηκες οστό σηµατοδοτεί 

την διακοπή της επιπλέον κατά µήκος αύξησης του οστού. Η οστική αναδόµηση, δηλαδή ο 

συνδυασµός της επαναρρόφησης από τους οστεοκλάστες και της εναπόθεσης νέου οστού από τους 

οστεοβλάστες, ακολουθεί µετά την ενδοχόνδρια οστεοποίηση. Η δράση της οδηγεί στην 

αρχιτεκτονική αναδιαµόρφωση του επιµήκους οστού. Οι οστεοβλάστες συνθέτουν πετάλια ενώ η 

συγκέντρωση οµόκεντρων πεταλίων γύρω από ένα κοινό αιµοφόρο αγγείο διαµορφώνει έναν 

οστεώνα ή ένα πρωτογενές σύστηµα του Havers. Τα γεγονότα της οστικής ανάπτυξης και 

αναδόµησης βασίζονται στην παρουσία τοπικών ρυθµιστικών µορίων όπως είναι οι πρωτεΐνες 
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hedgehog, η οδός RANKL-RANK τα πρωτεϊνικά µόρια του πλάσµατος, οι ορµόνες του φύλου, η 

θυρεοειδική ορµόνη κ.α. (Kierszenbaum & Tres, 2013). 

  

1.16 Η κατά πλάτος αύξηση της διάφυσης 
  

Μέσω της αποθετικής αύξησης, τα εξωτερικά και εσωτερικά τµήµατα στην περιοχή της διάφυσης 

διευρύνονται µε την προσθήκη νέων στιβάδων οστού. Αποτελεσµατικά, αυξάνεται η διάµετρος της 

διάφυσης καθώς και η κοιλότητα του µυελού των οστών. Η διαδικασία της περιοστικής αύξησης 

περιλαµβάνει την εισαγωγή οστού µε την µορφή συστηµάτων του Havers κάτω από την 

οστεογενετική στιβάδα του περιόστεου και του ενδόστεου σύµφωνα µε την ακόλουθη αλληλουχία : 

  

1.  Οι πολλαπλασιαζόµενοι οστεοβλάστες που εδράζονται στις ακρολοφίες και στις αύλακες 

εκκρίνουν οστεοειδές επάγοντας την αύξηση των ακρολοφιών οι οποίες τελικά συγκλίνουν µεταξύ 

τους. Στο εσωτερικό της αύλακας εντοπίζεται ένα περιοστικό αγγείο. Τα περιοστικά αγγεία 

επικοινωνούν µεταξύ τους µέσω µέσω εγκάρσιων αιµοφόρων αγγείων που ονοµάζονται σωλήνες 

του Volkmann. Οι σωλήνες του Volkmann διαφοροποιούνται από τους σωλήνες του Havers καθώς 

δεν παρατηρούνται γύρω από οµόκεντρα οστικά πετάλια ενώ η λειτουργία τους περιλαµβάνει την 

αιµάτωση των συστηµάτων του Havers. 

2.  Η εναπόθεση νέων οστικών στιβάδων από τα οστεοβλαστικά κύτταρα που βρίσκονται 

περιµετρικά από το σωλήνα του Havers οδηγεί στη δηµιουργία ενός συστήµατος του Havers 

αποτελούµενο από οστικά πετάλια γύρω από το κεντρικό αιµοφόρο αγγείο. 

3.  Τα εξωτερικά περιφερικά πετάλια σχηµατίζονται µέσω της αποθετικής αύξησης η οποία 

λαµβάνει χώρα στην φλοιώδη περιοχή της διάφυσης κάτω από το περιόστεο. Τα ενδιάµεσα πετάλια 

προκύπτουν ως αποτέλεσµα της οστικής αναδόµησης προϋπάρχοντων  συστηµάτων του Havers 

µέσω της συνδυασµένης δράσης των οστεοβλαστών µαζί µε τους οστεοκλάστες στην περιοχή 

ανάµεσα στα εξωτερικά πετάλια και τους εσωτερικούς οστέωνες. 

4.  Τα εσωτερικά περιφερικά πετάλια προκύπτουν από τους οστεοβλάστες της εσωτερικής 

επιφάνειας ακολουθώντας την ίδια διαδικασία όπως τα εξωτερικά περιφερικά πετάλια. Η διαφορά 

τους έγκειται στο γεγονός ότι τα εσωτερικά περιφερικά πετάλια περικλείουν κλάδους της 

τροφοφόρου αρτηρίας σε αντίθεση µε τα εξωτερικά περιφερικά πετάλια τα οποία περιβάλλουν 

περιοστικά αιµοφόρα αγγεία. Κατά την ολοκλήρωση της διαµόρφωσης του συµπαγούς οστού, τα 
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εσωτερικά και εξωτερικά περιφερικά πετάλια θέτουν τα όρια του υποδεικνύοντας το τελικό του 

µέγεθος (Kierszenbaum & Tres, 2013). 

 

 
 

Εικόνα 6: Αποθετική Αύξηση (Mescher, 2018) 

 

 

1.17 Οστική αναδόμηση 
  

Η οστική αναδόµηση είναι µία συνεχής µεταβολική διεργασία η οποία αποσκοπεί στην αύξηση και 

ανανέωση του οστού καθώς και στην διατήρηση του ισοζυγίου του ασβεστίου και του φωσφόρου 

(Μανιός, 2006). Συµπληρωµατικά, συντελεί στην παροχή της µέγιστης οστικής ισχύος µέσω της 

επιδιόρθωσης των µικρορωγµών του οστού. Η οστική αναδόµηση πραγµατοποιείται σε όλα τα 

στάδια της ζωής ως µία συνεχής διαδικασία σε ποικίλα σηµεία του οστίτη ιστού (Kierszenbaum & 

Tres, 2013). Η συγκεκριµένη διεργασία περιλαµβάνει τη διάσπαση του προϋπάρχοντος οστού από 

τους οστεοκλάστες και τη σύνθεση νέου οστού από τα οστεοβλαστικά κύτταρα. Συνολικά, το 

παλαιό οστό αντικαθίσταται από το νεοσχηµατιζόµενο εφόσον τα δύο είδη κυττάρων δρουν σε 

ισορροπία, δηλαδή στην περίπτωση απουσίας κάποιας παθολογικής κατάστασης. Μία ενδεικτική 

διαταραχή η οποία επιδιορθώνεται µέσω της οστικής αναδόµησης στην περιοχή του οστέωνα είναι 

η παρουσία βλάβης στα οστικά σωληνάρια µε αποτέλεσµα τη διακοπή της επικοινωνίας µεταξύ των 

οστεοκυττάρων και κατ’ επέκταση τον κυτταρικό τους θάνατο. Η µικροαρχιτεκτονική του οστού 
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κρίνεται εξαιρετικής σηµασίας καθώς η παρουσία ελαττωµατικής αρχιτεκτονικής επιφέρει 

περαιτέρω επιδείνωση των µικροβλαβών που δυνητικά µπορούν να οδηγήσουν σε πλήρες οστικό 

κάταγµα. Συγχρόνως, ο κίνδυνος εµφάνισης αυθόρµητων καταγµάτων αυξάνεται στην περίπτωση 

όπου υπάρχει ανισορροπία ανάµεσα στην ποσότητα του προϋπάρχοντος και του νέου οστού. 

Ειδικότερα, αυτό παρατηρείται όταν το νεοσχηµατιζόµενο οστό δεν αντικαθιστά εντελώς το οστό 

που απορροφήθηκε (Kierszenbaum & Tres, 2013). Η οστική αναδόµηση πραγµατοποιείται σε 

επαναλαµβανόµενους κύκλους µε την παρουσία µονάδων οι οποίες ονοµάζονται "Βασικές 

Πολυκυτταρικές Οµάδες" ή ΒΜUs (Basic Multicellular Units) (Ευσταθιάδου, 2001). Ο οστίτης 

ιστός εκτός από τη βασική µεταβολική µονάδα του οστού (BMU) αποτελείται και από τη βασική 

µικροκατασκευαστική µονάδα του οστού (BSU). Ανάµεσα στις δύο µονάδες εµφανίζεται µία 

δυναµική ισορροπία η οποία επιτρέπει τη µετάπτωση από τη µία στην άλλη. Η βασική 

µικροκατασκευαστική µονάδα συµπίπτει µε το αβέρσειο σύστηµα στα φλοιώδη οστά. Η BSU 

µεταπίπτει σε BMU κατά την διεργασία της οστικής ανακατασκευής. Η συνεργασία ανάµεσα στις 

δύο κυτταρικές σειρές των οστών καλείται φαινόµενο σύζευξης και είναι απαραίτητη προϋπόθεση 

για την οµαλή διεκπεραίωση της οστικής αναδόµησης. Αντιστρόφως, η περίπτωση κατά την οποία 

εµφανίζεται ανισορροπία στις δράσεις των κυττάρων ονοµάζεται αποσύζευξη και αποτελεί ικανή 

αιτία για την εκδήλωση οστικού µεταβολικού νοσήµατος. (Μανιός, 2006). Η διάρκεια κάθε κύκλου 

ανάπλασης δεν διαφέρει ανάµεσα στα σπογγώδη και στα φλοιώδη οστά. Σε αντίθεση, ο ρυθµός 

σχηµατισµού των µονάδων και κατ’ επέκταση ο ρυθµός ανάπλασης στα σπογγώδη οστά 

εµφανίζεται µεγαλύτερος καθώς τα συγκεκριµένα οστά παρουσιάζουν µεγαλύτερα ποσά οστίτη 

ιστού σε σύγκριση µε τα φλοιώδη. Ο αυξηµένος ρυθµός µεταβολισµού που παρατηρείται στους 

σπονδύλους και στα υπόλοιπα σπογγώδη οστά εξηγεί την ευαισθησία των οστών αυτών σε αλλαγές. 

Τα σπογγώδη οστά προσβάλλονται ταχύτερα ενώ τα αποτελέσµατα από την δράση ενός 

επιβαρυντικού παράγοντα στα φλοιώδη οστά παρατηρούνται αργότερα (Ευσταθιάδου, 2001). Η 

διάταξη των οστικών κυττάρων στην BMU σε συνδυασµό µε τη χρονική αλληλουχία που 

πραγµατοποιούνται οι δράσεις τους επιτρέπουν την οµαλή µετάβαση των σταδίων και τη διατήρηση 

της ισορροπίας στην συνολική πορεία της οστικής αναδόµησης. Η µηχανική πίεση που ασκείται στα 

οστά όπως και διάφορα ορµονικά µόρια αποτελούν έναυσµα για την έναρξη του πρώτου σταδίου. Η 

καθηµερινή φυσική δραστηριότητα καταπονεί µηχανικά το οστό και για τον λόγο αυτό θεωρείται 

βιολογικό σήµα για την ενεργοποίηση της οστικής αναδιαµόρφωσης. Η καταστροφή της θεµέλιας 

ουσίας όπως επίσης και η απουσία κίνησης αποτελούν ερεθίσµατα που επάγουν την 

οστεοκλαστογένεση καθώς και την απόπτωση των οστεοκυττάρων. Αφού ολοκληρωθεί ο 

σχηµατισµός του νέου οστού, τα κύτταρα που εδράζονται στην οστική επιφάνεια εισέρχονται 
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προσωρινά στη φάση ηρεµίας µέχρι να ενεργοποιηθεί εκ νέου η δράση τους (Raggatt & Partridge, 

2010). 

 

Η οστική αναδόµηση διακρίνεται σε δύο είδη : 1) στη φλοιώδη οστική αναδόµηση και 2) στη 

δοκιδώδη οστική αναδόµηση. Η διαφορά των δύο µορφών αναδόµησης έγκειται στην περιοχή όπου 

λαµβάνουν χώρα καθώς ο µηχανισµός αναδιαµόρφωσης είναι παρόµοιος και στα δύο είδη. 

Ειδικότερα, η φλοιώδης οστική αναδόµηση πραγµατοποιείται στην περιοχή ενός συστήµατος του 

Havers µε σκοπό την διάσπαση του προϋπάρχοντος και την δηµιουργία ενός νέου. Σε αντίθεση, η 

δοκιδώδης οστική αναδόµηση λαµβάνει χώρα στην επιφάνεια του οστού. Η αναδόµηση ενός 

συµπαγούς οστού περιλαµβάνει τέσσερα στάδια: 

  

 1) την ενεργοποίηση 

 2) την απορρόφηση 

 3) την αντιστροφή 

 4) τον σχηµατισµό 

  

Το πρώτο στάδιο κατά την φλοιώδη οστική αναδόµηση περιλαµβάνει την διαφοροποίηση των 

προγονικών κυττάρων σε οστεοκλάστες στο σωλήνα του Havers. Η οστική απορρόφηση 

πραγµατοποιείται µε κατεύθυνση από τα εσωτερικά πετάλια προς τα εξωτερικά πετάλια. Η 

διαδικασία αυτή επιφέρει την δηµιουργία των ενδιάµεσων πεταλίων τα οποία αποτελούνται από 

υπολείµµατα του οστέωνα που υφίστανται αναδόµηση. Η απορρόφηση του συµπαγούς οστού 

επεκτείνεται έως ενός µικρού ορίου πέραν του αρχικού οστέωνα ενώ επιστρατεύεται µεγαλύτερος 

αριθµός οστεοπρογονικών κυττάρων. Κατά την αντιστροφή, η δράση των οστεοκλαστών σταµατά 

και ενεργοποιείται η λειτουργία των οστεοβλαστών. Η συγκολλητική γραµµή οριοθετεί την περιοχή 

του νεοσχηµατιζόµενου οστού καθώς πραγµατοποιείται η σύνθεση του νέου πεταλίου µε 

κατεύθυνση προς το εσωτερικό του οστέωνα. Το τελευταίο στάδιο του σχηµατισµού περιλαµβάνει 

την εναπόθεση του νέου οστού από τα οστεοβλαστικά κύτταρα. Η παγίδευση των οστεοβλαστών 

εντός της ασβεστοποιηµένης θεµέλιας ουσίας, αφού ολοκληρωθεί η οστεογένεση, επάγει την 

διαφοροποίηση τους σε οστεοκύτταρα. Αποτελεσµατικά, υπό φυσιολογικές συνθήκες προκύπτει ένα 

νέο σύστηµα του Havers ή οστεώνας. Στην περίπτωση της δοκιδώδους οστικής αναδόµησης, ο 

µηχανισµός που ακολουθείται είναι παρόµοιος µε την φλοιώδη οστική αναδόµηση αλλά σε 

αντίθεση πραγµατοποιείται στην επιφάνεια του οστού και σε µεγαλύτερο ποσοστό. Η οστική 

επιφάνεια διασπάται από την δράση των οστεοκλαστών µε κατεύθυνση προς το εσωτερικό του 
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οστού έως τη συγκολλητική γραµµή. Ακολούθως, ενεργοποιούνται οι οστεβλάστες οι οποίοι 

εναποθέτουν νέο οστό καλύπτοντας τον κενό χώρο που προέκυψε από τους οστεοκλάστες 

(Kierszensbaum & Tres, 2013). Τα στάδια του οστικού ανασχηµατισµού διαφέρουν ανάλογα µε το 

ηλικιακό στάδιο. Ειδικότερα, κατά την βρεφική, παιδική και εφηβική περίοδο, το στάδιο του 

σχηµατισµού υπερτερεί έναντι του σταδίου της απορρόφησης µε σκοπό την ανάπτυξη του 

σκελετού. Μετά την ενηλικίωση, ο ρυθµός απορρόφησης του οστού βρίσκεται σε ισορροπία µε το 

ρυθµό σχηµατισµού του οστού. Η παραπάνω δυναµική  επιτρέπει την ανανέωση των οστών σε 

ποσοστό 10% κάθε χρόνο. Η σταδιακή µείωση των επιπέδων της οστικής µάζας εµφανίζεται 

φυσιολογικά µετά τα 40 έτη (Μανιός, 2006). H οστική αναδόµηση αποτελεί µία διεργασία η οποία 

ρυθµίζεται από τοπικούς και συστηµατικούς παράγοντες. Οι κύριοι ορµονικοί ρυθµιστές της 

οστεοκλαστικής απορρόφησης είναι η καλσιτονίνη, η παραθορµόνη, η 1,25-διυδροξυβιταµίνη D3 

και τα οιστρογόνα. Ενδεικτικά, το στάδιο της ενεργοποίησης επάγεται από την παρουσία 

παραγόντων όπως η PTH, ο IGF-I, η ΙL-1, η IL-6, ο TNF-a και η καλσιτριόλη ενώ αντίθετα 

αναστέλλεται από τα οιστρογόνα. Η απορροφητική δράση των οστεοκλαστών ενεργοποιείται από 

τον παράγοντα RANKL, τον MCS-F και τον TNF-a και αντίθετα καταστέλλεται από την 

οστεοπροτεγερίνη, τα οιστρογόνα και την καλσιτονίνη. Το στάδιο της αντιστροφής και συνεπώς η 

δράση των οστεοβλαστών ενισχύεται από την PTH, την 1,25-διυδροξυβιταµίνη D3 και τον IGF-I. 

Αντίθετα, ορµονικά µόρια όπως τα γλυκοκορτικοειδή και η λεπτίνη δρουν ανασταλτικά στο στάδιο 

αυτό (Siddiqui & Partridge, 2016). 
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Εικόνα 7: Στάδια Οστικής Αναδόµησης (Siddiqui & Partridge, 2016). 
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1.18 Αρθρώσεις 
  

Η πραγµατοποίηση της κίνησης συντελείται από την παρουσία των αρθρώσεων οι οποίες συνδέουν 

τα οστά µεταξύ τους και διακρίνονται σε 3 κατηγορίες ανάλογα µε την κίνηση που επιτρέπουν. 

Ελεύθερη κίνηση επιτρέπουν οι διαρθρώσεις ενώ µικρή ή καθόλου κίνηση επιτρέπουν οι 

συναρθρώσεις που εντοπίζονται σε περιοχές όπως το στέρνο, οι πλευρές και τα οστά του κρανίου. 

Μία ενδιάµεση κατηγορία αρθρώσεων είναι οι αµφιαρθρώσεις οι οποίες βρίσκονται σε περιοχές 

όπως οι µεσοσπονδύλιοι δίσκοι και τα σώµατα των σπονδύλων και µε τη σειρά τους επιτρέπουν 

ελάχιστες κινήσεις. Τα τελικά άκρα των οστών που βρίσκονται σε µία διάρθρωση συνδέονται µέσω 

της αρθρικής κάψας. Η αρθρική κάψα η οποία ονοµάζεται διαφορετικά και αρθρικός θύλακος  

αποτελείται από δύο κυτταρικές στιβάδες και συνδέεται µε το περιόστεο στα άκρα του αρθρικού 

χόνδρου. Η εξωτερική στιβάδα περιέχει πυκνό συνδετικό οστό µε αυξηµένη αιµάτωση και νευρικές 

απολήξεις και περιβάλλει την εσωτερική στιβάδα η οποία ονοµάζεται αρθρικός υµένας. Ο αρθρικός 

υµένας αποτελείται από δύο στιβάδες αρθρικών κυττάρων τύπου Α και τύπου Β. Τα αρθρικά 

κύτταρα τύπου Α φέρουν οµοιότητες µε τα µακροφάγα ενώ παρόµοια µε τους ινοβλάστες είναι τα 

αρθρικά κύτταρα τύπου Β. Ο υποκείµενος συνδετικός ιστός ο οποίος συνίσταται από ένα δίκτυο 

θυριδωτών τριχοειδών δεν διαχωρίζεται από τα αρθρικά κύτταρα καθώς απουσιάζει κάποιος 

βασικός υµένας. Ο αρθρικός υµένας περιβάλλει την αρθρική κοιλότητα η οποία περιέχει αρθρικό 

υγρό. Η παρουσία του αρθρικού υγρού είναι µέγιστης σηµασίας καθώς µειώνει την τριβή που 

παρουσιάζεται ανάµεσα στον υαλοειδή χόνδρο δύο αντίθετων αρθρικών επιφανειών. Αναφορικά µε 

την σύσταση του, το αρθρικό υγρό περιλαµβάνει τριχοειδικό υπερδιήθηµα, λευκοκύτταρα και 

πρωτεϊνικά προϊόντα των αρθρικών κυττάρων σε υψηλή συγκέντρωση όπως είναι το υαλουρονικό 

οξύ και οι γλυκοπρωτεΐνες. Το υαλουρονικό οξύ σχηµατίζει σύµπλοκα µε τις πρωτεΐνες τα οποία 

ονοµάζονται βλεννίνες. Ο αρθρικός χόνδρος διαφέρει από τον τυπικό υαλοειδή χόνδρο στο γεγονός 

ότι δεν φέρει περιχόνδριο και συγχρόνως εµφανίζει διαφορετική οργάνωση των ινών κολλαγόνου. 

Η διάταξη του κολλαγόνου µε τη µορφή επικαλυπτόµενων τόξων αποσκοπεί στην στηρικτική 

λειτουργία των ινών κολλαγόνου µέσω του διαµερισµού των µηχανικών πιέσεων στην επιφάνεια 

των αρθρώσεων (Kierszenbaum & Tres, 2013). 
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1.19 Παραθυρεοειδής ορμόνη 

Ο ανθρώπινος οργανισµός διαθέτει τέσσερις παραθυρεοειδείς αδένες οι οποίοι εδράζονται στην 

οπίσθια επιφάνεια του θυρεοειδή αδένα και αποτελούνται από κύρια κύτταρα. Στα κύρια κύτταρα 

πραγµατοποιείται η παραγωγή και η έκκριση της παραθορµόνης (PTH), µία διαδικασία η οποία 

ρυθµίζεται από τα επίπεδα ασβεστίου και βιταµίνης D του πλάσµατος. Ειδικότερα, η παρουσία της 

βιταµίνης D επάγει την µείωση του ρυθµού µεταγραφής της παραθορµόνης. Το τελικό προϊόν της 

παραθορµόνης προκύπτει µετά από µετα-µεταφραστικές τροποποιήσεις και αποτελείται από 84 

αµινοξέα. Στο πλάσµα, η παραθορµόνη κυκλοφορεί ελεύθερη και διαχωρίζεται σε δύο κύρια 

τµήµατα, στο C-τελικό πεπτίδιο και στο Ν-τελικό πεπτίδιο το οποίο φέρει την κύρια βιολογική της 

δράση. Τα µειωµένα επίπεδα ασβεστίου στο αίµα και στο εξωκυττάριο υγρό αποτελούν το κύριο 

έναυσµα για την έκκριση της παραθορµόνης. Ο ρυθµός µε τον οποίο απελευθερώνεται η 

παραθορµόνη αυξάνεται σηµαντικά ακόµη και στην περίπτωση όπου εµφανίζεται µία µικρή µείωση 

στην συγκέντρωση του ασβεστίου του πλάσµατος.   Η απελευθέρωση του ασβεστίου από τις 

εσωτερικές αποθήκες προκύπτει µετά τη σύνδεση του Ca2+ στον υποδοχέα CaSR ο οποίος εδράζεται 

στη µεµβράνη των παραθυρεοειδικών κυττάρων  και συνοδεύεται από την ενεργοποίηση της 

πρωτεϊνικής κινάσης C (PKC). Η παραθορµόνη, αφού εκκριθεί, συνδέεται µε τον υποδοχέα PTH-

1R ο οποίος εµφανίζεται κυρίως στους νεφρούς και στα οστά. Στο νεφρό, η δράση της 

παραθορµόνης περιλαµβάνει την διέγερση της σωληναριακής επαναρρόφησης του ασβεστίου στο 

παχύ ανιόν σκέλος και στο άπω εσπειραµένο σωληνάριο µε αποτέλεσµα να µειώνεται σηµαντικά η 

ποσότητα του ασβεστίου που απεκκρίνεται µε τα ούρα. Παράλληλα, η παραθορµόνη προκαλεί 

φωσφατουρία καθώς µειώνει τα επαναρροφούµενα ποσά φωσφόρου τόσο στο άπω όσο και στο 

εγγύς εσπειραµένο σωληνάριο. Η φωσφατουρία δρα προστατευτικά όταν τα αυξηµένα επίπεδα 

παραθορµόνης επάγουν την αποµάκρυνση των ιόντων ασβεστίου και φωσφόρου από το οστό καθώς 

σε αντίθετη περίπτωση η αυξηµένη συγκέντρωση των παραπάνω ιόντων θα οδηγούσε στην 

κατακρήµνιση αλάτων φωσφορικού ασβεστίου. Με τον τρόπο αυτό, ο οργανισµός διατηρεί τη 

συγκέντρωση του ασβεστίου εντός των αυστηρών ορίων. Μία τρίτη λειτουργία της PTH είναι η 

ενεργοποίηση της 1-υδροξυλίωσης της 25-υδροξυ-βιταµίνης D στα µιτοχόνδρια που εδράζονται στο 

εγγύς σωληνάριο των νεφρών. Τα χαµηλά επίπεδα φωσφόρου στο πλάσµα δρουν συνεργικά στην 

σύνθεση της 1,25-διυδροξυβιταµίνης D.  

Συνολικά, η πρόσδεση της PTH στους νεφρούς και στα οστά οδηγεί στην αύξηση των επιπέδων του 

ασβεστίου και την ταυτόχρονη µείωση του φωσφόρου στο πλάσµα (Boron & Boulpaep, 2006). 
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1.19.1 Παραθυρεοειδής ορμόνη και οστά 

Οι δράσεις της παραθορµόνης στα οστά περιλαµβάνουν την έµµεση διέγερση των οστεοκλαστών, 

την µείωση της θεµέλιας ουσίας και την διέγερση της σύνθεσης του οστού. Πιο συγκεκριµένα, η 

παραθορµόνη επάγει την οστική αναδόµηση και ιδιαίτερα την διεργασία της οστικής απορρόφησης 

µε αποτέλεσµα να αυξάνονται τα επίπεδα του ασβεστίου στο πλάσµα. Τα οστεοβλαστικά κύτταρα 

είναι υπεύθυνα για την ενεργοποίηση των οστεοκλαστών καθώς οι οστεοκλάστες δεν φέρουν στην 

κυτταρική τους µεµβράνη υποδοχείς για το µόριο της παραθορµόνης. Η PTH προσδένεται στους 

πρόδροµους και στους ώριµους οστεοβλάστες και επάγει την σύνθεση µεγάλου αριθµού 

κυτταροκινών οι οποίες µε τη σειρά τους διεγείρουν τον πολλαπλασιασµό και την δραστηριότητα 

των οστεοκλαστών. Η πρόσδεση της PΤΗ οδηγεί στην απελευθέρωση του παράγοντα M-CSF και 

στην αυξηµένη έκκριση του προσδέτη της οστεοπροτεγερίνης RANKL, τα οποία δρουν συνεργικά 

στην ανάπτυξη των οστεοκλαστών. Η έκκριση της ιντερλευκίνης-6 (IL-6) από τους οστεοβλάστες 

οφείλεται στην παρουσία τόσο της παραθορµόνης όσο και της βιταµίνης D και επάγει την 

απορρόφηση του οστού από τα οστεοκλαστικά κύτταρα. Η συσχέτιση της οστεοκλαστικής 

δραστηριότητας µε την παρουσία των κυτταροκινών αρχικά προέκυψε µέσω της παρατήρησης 

ασθενών µε πολλαπλό µυέλωµα. Στο πολλαπλό µυέλωµα προσβάλλονται τα πλασµατικά κύτταρα 

τα οποία προέρχονται από κύτταρα της Β λεµφοκυτταρικής σειράς. Τα λεµφοκύτταρα εκκρίνουν 

πρωτεΐνες, όπως για παράδειγµα η λεµφοτοξίνη, η ιντερλευκίνη Ι (ΙL-1) και ο παράγοντας 

νέκρωσης όγκων α (TNF-α), οι οποίες ενεργοποιούν τους οστεοκλάστες και συγκεκριµένα την 

απορρόφηση των οστών. Η δεύτερη δράση της παραθορµόνης στα οστά περιλαµβάνει την µείωση 

της ποσότητας της θεµέλιας ουσίας. Ειδικότερα, η PTH επεµβαίνει στην δραστηριότητα των 

οστεοβλαστών αναστέλλοντας την παραγωγή του κολλαγόνου και ενισχύοντας τη σύνθεση 

πρωτεασών. Η λειτουργία των πρωτεασών περιλαµβάνει την πέψη της θεµέλιας ουσίας, µία 

διεργασία η οποία είναι απαραίτητη για την αποτελεσµατική διεκπεραίωση της οστικής 

απορρόφησης. Σε αντίθετη περίπτωση όπου το οστό φέρει υπερκείµενη στιβάδα από µη 

ασβεστοποιηµένο οστεοειδές τότε οι οστεοκλάστες απορροφούν µε µεγαλύτερη δυσκολία τα οστικά 

άλατα. Συνολικά, η δράση της PTH στους οστεοβλάστες προάγει την οστική απορρόφηση αν και σε 

µικρότερο βαθµό φαίνεται πως διεγείρει και την οστική σύνθεση. Η παραθορµόνη ενεργοποιεί τους 

διαύλους Ca2+ που εδράζονται στην επιφάνεια των οστεοκυττάρων µε αποτέλεσµα τα ιόντα Ca2+ να 

µεταφέρονται τελικά µέσω των χασµατοσυνδέσµων στους οστεοβλάστες. Στη συνέχεια, οι 
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οστεοβλάστες αξιοποιούν το ασβέστιο αυτό για την επιµετάλλωση της εξωκυττάριας θεµέλιας 

ουσίας. Η παραπάνω διαδικασία µετακίνησης των Ca2+ από τα οστικά υγρά στους οστεοβλάστες 

ονοµάζεται οστεοκυτταρική οστεόλυση. Η σύνθεση του οστού από την PTH πραγµατοποιείται 

επίσης έµµεσα κατά την απορρόφηση του οστού από τους οστεοκλάστες όπου εµφανίζεται αύξηση 

των επιπέδων των ινσουλινοµιµητικών αυξητικών παραγόντων IGF-I και IGF-II καθώς και του 

µετατρεπτικού αυξητικού παράγοντα TGF-β οι οποίοι δρουν συνεργικά κατά την οστική ανάπτυξη 

(Boron & Boulpaep, 2006). 

 

1.20 Πεπτίδιο που σχετίζεται με την παραθορμόνη (PTHrP) 
 

To πεπτίδιο που σχετίζεται µε την παραθορµόνη (PTHrP) εµφανίζει παρόµοια δράση µε την 

παραθορµόνη και συγκεκριµένα επιδρά στα επίπεδα του Ca2+ στο πλάσµα. Σε αντίθεση, τα δύο 

πεπτίδια διαφέρουν δοµικά καθώς προέρχονται από διαφορετικά γονίδια. Η πρόσδεση του PTHrP 

στον υποδοχέα PTH-1R ο οποίος εντοπίζεται στους νεφρούς και στα οστά οδηγεί στην εκδήλωση 

υπερασβεστιαιµίας. Στον οργανισµό, το PTHrP εµφανίζεται µε τρεις διαφορετικές ισοµορφές που 

οφείλονται σε εναλλακτικό µάτισµα του γονιδίου. Το PTHrP συνεισφέρει στην µεταφορά του 

ασβεστίου από τα οστά της µητέρας κατά την περίοδο παραγωγής γάλακτος και συνεπώς 

ανιχνεύεται σε µεγάλες συγκεντρώσεις στο µητρικό γάλα. Σε σύγκριση µε την παραθορµόνη, η 

δράση του πεπτιδίου είναι κυρίως παρακρινής και αυτοκρινής και σε µικρότερο βαθµό ενδοκρινής. 

Η παραγωγή του PTHrP πραγµατοποιείται σε διάφορους φυσιολογικούς ιστούς εκτός από τον 

παραθυρεοειδή αδένα και σε κακοήθεις ιστούς. Το γεγονός αυτό εξηγεί την απότοµη αύξηση της 

συγκέντρωσης ασβεστίου σε ασθενείς µε όγκους πνεύµονα, καρκινώµατα νεφρού, 

αδενοκαρκινώµατα, λεµφώµατα κ.α. (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

1.21 Βιταμίνη D 

 

Στον οργανισµό, η βιταµίνη D εµφανίζεται µε δύο µορφές, ως βιταµίνη D2 και ως βιταµίνη D3. Η 

σύνθεση της βιταµίνης D3 στο σώµα προκύπτει έπειτα από την αλληλεπίδραση της υπεριώδους 

ακτινοβολίας µε την 7-δεϋδροχοληστερόλη η οποία εντοπίζεται στο δέρµα. Η παραπάνω αντίδραση 
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εξηγεί τον αυξηµένο επιπολασµό της ραχίτιδας σε βόρειες χώρες όπου οι καιρικές συνθήκες 

δυσχεραίνουν την συγκεκριµένη µετατροπή. Η βιταµίνη D3 συναντάται σε διάφορα τρόφιµα όπως 

είναι το µουρουνέλαιο, τα αυγά, το ήπαρ ψαριών καθώς και σε εµπλουτισµένες πηγές όπως είναι το 

εµπλουτισµένο γάλα, το ψωµί και άλλα προϊόντα. Σε αντίθεση µε την D3, η βιταµίνη D2 

προσλαµβάνεται αποκλειστικά από τη διατροφή και συγκεκριµένα από πηγές όπως τα λαχανικά. Η 

µόνη διαφορά που εµφανίζουν τα µόρια της D2 και της D3 είναι ότι η πλάγια αλυσίδα στην 

εργοκαλσιφερόλη (βιταµίνη D2) είναι χαρακτηριστική των φυτικών στερολών ενώ στην 

χοληκαλσιφερόλη (βιταµίνη D3) είναι χαρακτηριστική της χοληστερόλης. Η απορρόφηση της 

βιταµίνης D από τον γαστρεντερικό σωλήνα καθορίζεται από την ικανότητά της να διαλύεται στα 

χολικά άλατα. Στο πλάσµα, η βιταµίνη D εµφανίζεται διαλυτοποιηµένη µε χυλοµικρά ή ως 

σύµπλοκο µε µία δεσµευτική πρωτεΐνη. Οι αποθήκες της βιταµίνης D στο σώµα εντοπίζονται κατά 

κύριο λόγο στο σωµατικό λίπος και καλύπτουν τις ανάγκες του οργανισµού για µεγάλα χρονικά 

διαστήµατα καθώς καθηµερινά αξιοποιείται το 1% - 2% των αποθεµάτων. Αποτελεσµατικά, η 

εµφάνιση ανεπάρκειας στον οργανισµό προκύπτει µετά από πολλά χρόνια µειωµένης διαιτητικής 

πρόσληψης καθώς και ελλιπούς ενδογενούς σύνθεσης. Ένας υδροξυλιωµένος µεταβολίτης των δύο 

µορίων της βιταµίνης D αποτελεί την δραστική µόρφη της. Το πρώτο στάδιο της υδροξυλίωσης 

πραγµατοποιείται από µία οξειδάση του κυτοχρώµατος P450 η οποία εντοπίζεται στο ήπαρ και 

προσθέτει µία οµάδα υδροξυλίου στον άνθρακα 25. Στη συνέχεια, στο εγγύς νεφρικό σωληνάριο 

λαµβάνει χώρα η δεύτερη αντίδραση στον άνθρακα 1 του µορίου. Το δεύτερο στάδιο της 

υδροξυλίωσης επάγεται από την παρουσία της παραθορµόνης ενώ αντίθετα αναστέλλεται τόσο από 

τον φώσφορο όσο και από την ίδια την 1,25-διυδροξυβιταµίνη D. Η δυνατότητα ενδογενούς 

σύνθεσης της βιταµίνης D στον οργανισµό καθώς και η µεταβολική πορεία για την παραγωγή της 

δραστικής µορφής της εξηγεί γιατί η βιταµίνη D θεωρείται επίσης ορµόνη. Η γενική δράση της 

βιταµίνης D έγκειται στην ρύθµιση της κυτταρικής αύξησης ενώ παράλληλα η λειτουργία της 

περιλαµβάνει την διατήρηση του ισοζυγίου Ca/P και την σκελετική οµοιόσταση. Η βιταµίνη D 

επιδρά στο λεπτό έντερο, στους νεφρούς και στα οστά προκειµένου τα επίπεδα ασβεστίου να 

παραµείνουν εντός του φυσιολογικού εύρους. Στο λεπτό έντερο, και συγκεκριµένα στην περιοχή 

του δωδεκαδακτύλου, η παρουσία της βιταµίνης D αυξάνει την απορρόφηση Ca2+ µέσω της 

διακυτταρικής οδού. Η µεταφορά του ασβεστίου πραγµατοποιείται µε την συµµετοχή διαύλων, 

αντλιών και δεσµευτικών πρωτεϊνών του ασβεστίου όπως η καλβιδίνη. H επαγόµενη από τη 

βιταµίνη D απορρόφηση του ασβεστίου από τον αυλό του εντέρου συνοδεύεται από παράλληλη 

απορρόφηση φωσφόρου µέσω ενός συµµεταφορέα Na/P. Σε αντίθεση, η παθητική µεταφορά του 

Ca2+ από το λεπτό έντερο στην κυκλοφορία του αίµατος µέσω της παρακυτταρικής οδού δεν 
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ρυθµίζεται από την παρουσία της 1,25-διυδροξυβιταµίνης D. H συµβολή της PTH στην 

απορρόφηση του ασβεστίου από τον εντερικό αυλό είναι έµµεση και σχετίζεται µε την δράση της 

PTH στο νεφρό κατά τον σχηµατισµό του ενεργού µορίου της βιταµίνης D. Στο νεφρό η βιταµίνη D 

συµβάλλει στην επαναρρόφηση του ασβεστίου και του φωσφόρου όπως και στο έντερο. Αντίθετα, η 

συγκεκριµένη µεταφορά καθορίζεται κατά κύριο λόγο από την παρουσία της παραθορµόνης ενώ η 

βιταµίνη D συνεισφέρει σε µικρότερο βαθµό (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

1.21.1 Βιταμίνη D και οστά 

 

Η συµβολή της βιταµίνης D στην αποφυγή της ανάπτυξης οστικών παθήσεων όπως είναι η ραχίτιδα 

οφείλεται κατά κύριο λόγο στις έµµεσες επιδράσεις της. Ειδικότερα, η αλληλεπίδραση της 

βιταµίνης D µε το λεπτό έντερο και τα νεφρικά σωληνάρια οδηγεί στην αύξηση των επιπέδων του 

ασβεστίου και φωσφόρου στο αίµα και στο εξωκυττάριο υγρό. Αποτελεσµατικά, η αυξηµένη 

διαθεσιµότητα του ιοντικού προϊόντος ασβεστίου-φωσφόρου σηµατοδοτεί την επιµετάλλωση του 

µη ασβεστοποιηµένου οστεοειδούς. Σε αντίθεση, η άµεση επίδραση της βιταµίνης D περιλαµβάνει 

την κινητοποίηση ιόντων ασβεστίου από το οστό. Οι πρόδροµες µορφές των οστεοκλαστών και των 

οστεοβλαστών φέρουν στην επιφάνεια τους υποδοχείς για την βιταµίνης D οι οποίοι ονοµάζονται 

VDRs (Vitamin D Receptors). Η επακόλουθη πρόσδεση της βιταµίνης D στους οστεοβλάστες 

επάγει την σύνθεση πρωτεϊνικών µορίων όπως είναι η αλκαλική φωσφατάση, ο ενεργοποιητής του 

πλασµινογόνου και η κολλαγενάση. Στους οστεοκλάστες, η βιταµίνη D δρα συνεργικά µε την 

παραθορµόνη, διεγείροντας την ωρίµανση των πρόδροµων οστεοκλαστών. Η αύξηση του αριθµού 

των ενεργών οστεοκλαστών διεγείρει την οστική απορρόφηση και την απελευθέρωση ιόντων 

ασβεστίου στην κυκλοφορία. Η επακόλουθη αύξηση της [Ca2+] που οφείλεται στην οστική 

απορρόφηση επάγει µε τη σειρά της την οστική επιµετάλλωση. Συνολικά, η έµµεση δράση της 

βιταµίνης D, δηλαδή η καθαρή οστική επιµετάλλωση, φαίνεται να υπερτερεί σε σχέση µε την άµεση 

επίδραση της η οποία περιλαµβάνει την κινητοποίηση των ιόντων ασβεστίου από το οστό (Boron & 

Boulpaep, 2006). 
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1.22 Ισοζύγιο ασβεστίου και φωσφόρου 
 
  

Ο ρόλος του ασβεστίου στην οµαλή λειτουργία των κυττάρων κρίνεται ιδιαίτερα σηµαντικός και για 

τον λόγο αυτό είναι απαραίτητη η διατήρηση των επιπέδων του σε ένα στενό εύρος συγκεντρώσεων 

το οποίο φυσιολογικά κυµαίνεται από 8,8 έως 10,6 mg/dL. Στο πλάσµα, το ασβέστιο εµφανίζεται µε 

τρεις διαφορετικές φυσικοχηµικές µορφές, µε την ιονισµένη µορφή να συνεισφέρει σε µεγαλύτερο 

βαθµό στις βιολογικές του δράσεις. Η µεγαλύτερη ποσότητα ασβεστίου στο σώµα ίση µε 1 kg 

εντοπίζεται στα οστά ενώ εξωκυτταρικά ανευρίσκεται σε σηµαντικά µικρότερες ποσότητες των 

1.000 mg. Η συνήθης συνολική ηµερήσια πρόσληψη ανέρχεται στα 800-1.200 mg και τελικά από το 

έντερο απορροφάται η µισή ποσότητα από αυτήν που προσλαµβάνεται, δηλαδή περίπου 500 mg 

ηµερησίως. Κύρια πηγή πρόσληψης ασβεστίου από την διατροφή είναι τα γαλακτοκοµικά προϊόντα. 

Η οµοιοστασία του ασβεστίου ρυθµίζεται επίσης από τους νεφρούς οι οποίοι επαναρροφούν το 

µεγαλύτερο ποσοστό του διηθηµένου Ca2+ και ειδικότερα αποβάλλουν λιγότερο από το 2% του Ca2+ 

από το συνολικό διήθηµα. Στα υγιή άτοµα, η  νεφρική αποβολή του Ca2+  αντιστοιχεί στην 

ποσότητα του Ca2+ που απορροφήθηκε από την γαστρεντερική οδό. Τα οστά συµβάλλουν εξίσου 

στο ισοζύγιο του ασβεστίου καθώς καθηµερινά εναποτίθονται στον σκελετό 280 mg ασβεστίου τα 

οποία ισοδυναµούν µε την απορροφούµενη ποσότητα ασβεστίου από το οστό (Boron & Boulpaep, 

2006). 

                        
 

Εικόνα 8 : Ισοζύγιο Ασβεστίου (Boron & Boulpaep, 2006). 
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Η παρουσία του φωσφόρου έχει σπουδαία σηµασία στην διατήρηση της ενεργειακής ισορροπίας 

των κυττάρων καθώς αποτελεί συστατικό της τριφωσφορικής αδενοσίνης. Σε αντίθεση µε το 

ασβέστιο, τα επίπεδα φωσφόρου παρουσιάζουν διακυµάνσεις µέσα στη µέρα και ιδιαίτερα κατά το 

µεταγευµατικό στάδιο. Συνεπώς η συνολική συγκέντρωση του στοιχειακού φωσφόρου στο πλάσµα 

δεν ρυθµίζεται αυστηρά και φυσιολογικά κυµαίνεται από 2,5 έως 4,5 mg/dL. Σχετικά µε την 

κατανοµή του στο σώµα, το µεγαλύτερο ποσοστό εντοπίζεται στα οστά (0,6 kg) µε τη µορφή 

στοιχειακού φωσφόρου ενώ µικρότερες ποσότητες παρουσιάζονται σε µαλακούς ιστούς (0,1 kg). 

Καθηµερινά, ο οργανισµός προσλαµβάνει περίπου 1.400 mg φωσφόρου από την τροφή και κυρίως 

από πηγές όπως τα γαλακτοκοµικά προϊόντα. Τελικά, από τον γαστρεντερικό σωλήνα 

απορροφώνται ηµερησίως 900 mg τα οποία στη συνέχεια µέσω της νεφρικής λειτουργίας 

απεκκρίνονται µε τα ούρα. Στο ισοζύγιο του φωσφόρου συµβάλλουν και τα οστά τα οποία 

καθηµερινά ανακυκλώνουν 210 mg φωσφόρου σε φυσιολογικές συνθήκες. Συµπερασµατικά, 

προκύπτει ότι το ισοζύγιο του ασβεστίου και του φωσφόρου εµφανίζει κοινά χαρακτηριστικά καθώς 

τα στοιχεία αυτά αποτελούν τα κύρια συστατικά των κρυστάλλων υδροξυαπατίτη 

[Ca10(PO4)6(OH)2] των οστών. Συγχρόνως, η οµοιοστασία τους ρυθµίζεται από την παρουσία 

κοινών ορµονικών µορίων και συγκεκριµένα µέσω της παραθορµόνης, της καλσιτριόλης και σε 

µικρότερο ποσοστό της καλσιτονίνης οι οποίες δρουν στα οστά, στην γαστρεντερική οδό και στους 

νεφρούς (Boron & Boulpaep, 2006). 
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Εικόνα 9: Ισοζύγιο Φωσφόρου (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

1.23 Αλληλεπίδραση Ca/P με την PTH και την βιταμίνη D 

 

Η αύξηση των επιπέδων του ασβεστίου στο πλάσµα, όπως συµβαίνει µετά τη λήψη ενός γεύµατος 

πλούσιο σε ασβέστιο, επάγει τη µείωση της εκκρινόµενης παραθορµόνης. To γεγονός αυτό 

αναστέλλει την οστική απορρόφηση και διεγείρει την νεφρική έκκριση των ιόντων ασβεστίου. 

Αποτελεσµατικά, κατά το µεταγευµατικό στάδιο, η συγκέντρωση των ιόντων ασβεστίου παραµένει 

εντός των επιτρεπτών ορίων. Αν η ποσότητα ασβεστίου που προσλαµβάνεται µέσω της διατροφής 

παραµείνει υψηλή τότε τα επίπεδα της παραθορµόνης συνεχίζουν να ελαττώνονται και συνεπώς 

µειώνεται η δεύτερη αντίδραση υδροξυλίωσης της βιταµίνης D. Η πτώση των επιπέδων της 1,25-

διυδροξυβιταµίνης D επιφέρει την µείωση της επαναρροφούµενης ποσότητας ασβεστίου από τον 

αυλό του εντέρου. Σε αντίθετη περίπτωση, όπου ο οργανισµός δεν προσλαµβάνει επαρκή ποσότητα 

ασβεστίου µέσω της διατροφής, τα χαµηλά επίπεδα ασβεστίου διεγείρουν την έκκριση της 

παραθορµόνης η οποία ενεργοποιεί µία σειρά αντιδράσεων. Αρχικά, απελευθερώνεται Ca2+ από το 

οστό το οποίο στη συνέχεια επαναρροφάται από τους νεφρούς. Η αύξηση της [Ca2+] στο πλάσµα 

προωθεί την σύνθεση του ενεργού µορίου της βιταµίνης D και συνεπώς την αυξηµένη εντερική 

απορρόφηση του ασβεστίου. Η αυξηµένη πρόσληψη φωσφόρου από τη διατροφή η οποία δεν 

συνοδεύεται από αυξηµένη πρόσληψη ασβεστίου επιφέρει αντίθετα αποτελέσµατα από αυτά που 

περιγράφηκαν παραπάνω. Μεταγευµατικά, ο φώσφορος συνδέεται µε το ασβέστιο του πλάσµατος 

και επιµεταλλώνει το οστό. Το γεγονός αυτό οδηγεί στη µείωση της [Ca2+] στο πλάσµα και στην 

επακόλουθη αύξηση των επιπέδων της παραθορµόνης. Τα επίπεδα του φωσφόρου επανέρχονται 

στις φυσιολογικές τιµές καθώς η PTH επάγει την έκκριση του φωσφόρου από τα νεφρικά 

σωληνάρια. Παράλληλα, ενεργοποιείται η οστική απορρόφηση και αποκαθίσταται η [Ca2+]  του 

πλάσµατος. Η επαγόµενη από την βιταµίνη D εντερική απορρόφηση του ασβεστίου ρυθµίζει τα 

επίπεδα του ασβεστίου για µεγάλα χρονικά διαστήµατα και συνεπώς η συµβολή της PTH στην 

υδροξυλίωση της 25-υδροξυβιταµίνης D κρίνεται πρωταρχικής σηµασίας (Boron & Boulpaep, 

2006). 
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1.24 Καλσιτονίνη 
 

Στον θυρεοειδή αδένα εδράζονται τα κύτταρα C ή παραθυλακιώδη κύτταρα τα οποία είναι 

υπεύθυνα για την παραγωγή της καλσιτονίνης. Η καλσιτονίνη αποτελεί µία πεπτιδική ορµόνη 32 

αµινοξέων η οποία σχετίζεται µε την οστική ανακατασκευή και την ρύθµιση του µεταβολισµού των 

µετάλλων του οστού. Το πρωτεϊνικό µόριο της καλσιτονίνης προκύπτει µέσω της εκκριτικής οδού 

από ένα µεγαλύτερο µόριο το οποίο ονοµάζεται προκαλσιτονίνη και το οποίο υφίσταται µετα-

µεταφραστικές τροποποιήσεις. Στο γονίδιο της καλσιτονίνης εµφανίζεται εναλλακτικό µάτισµα και 

συνεπώς προκύπτει µία ποικιλία δραστικών πρωτεϊνικών προϊόντων. Στα παραθυλακιώδη κύτταρα, 

η καλσιτονίνη αποτελεί το µοναδικό πρωτεϊνικό µόριο το οποίο συντίθεται σε ποσότητα βιολογικά 

σηµαντική (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

Στον ανθρώπινο οργανισµό, ο ρόλος της καλσιτονίνης έγκειται στη ρύθµιση της οµοιοστασίας του 

ασβεστίου. Η αύξηση του εξωκυττάριου ασβεστίου σε επίπεδα µεγαλύτερα των φυσιολογικών 

συγκεντρώσεων πυροδοτεί την απελευθέρωση της καλσιτονίνης από τα εκκριτικά κυστίδια των 

κυττάρων C στα οποία αποθηκεύεται. Αντίθετα, η πτώση της εξωκυττάριας συγκέντρωσης 

ασβεστίου επάγει την µείωση της εκκρινόµενης καλσιτονίνης. Στην επιφάνεια των οστεοκλαστών 

εµφανίζονται υποδοχείς στους οποίους προσδένεται η καλσιτονίνη και δρουν όπως οι υποδοχείς της 

παραθορµόνης. Το γεγονός ότι οι οστεοκλάστες δεν φέρουν υποδοχείς για την παραθορµόνη παρά 

µόνο για την καλσιτονίνη επιτρέπει των διαχωρισµό των κυττάρων του οστού. Η καλσιτονίνη 

επεµβαίνει στην δραστηριότητα των οστεοκλαστών αναστέλλοντας την οστική απορρόφηση. 

Συγχρόνως, επηρεάζει την ταχύτητα της οστικής αναδόµησης και συγκεκριµένα επιβραδύνει τον 

ρυθµό µε τον οποίο πραγµατοποιείται ενώ ακόµη ελαττώνει την οστεοκυτταρική οστεόλυση. Η 

αντιοστεοκλαστική δράση της καλσιτονίνης φαίνεται ιδιαίτερα χρήσιµη σε παθολογικές 

καταστάσεις όπως είναι η νόσος Paget (Boron & Boulpaep, 2006). 

Συνολικά, η παρουσία της καλσιτονίνης επιφέρει την πτώση των επιπέδων του ασβεστίου στο αίµα. 

Οι υπασβεστιαιµικές επιπτώσεις της καλσιτονίνης αξιοποιούνται για την θεραπεία ατόµων που 

πάσχουν από υπερπαραθυρεοειδισµό αν και τα τελευταία χρόνια η κλινική χορήγηση έχει 

περιοριστεί εξαιτίας της παροδικής δράσης που εµφανίζει. Ειδικότερα, η επίδραση της καλσιτονίνης 

στη λειτουργία των οστεοκλαστών διαρκεί λίγες ώρες και οφείλεται στην ταχεία κατιούσα ρύθµιση 
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των υποδοχέων της. Η καλσιτονίνη δρα επίσης στους νεφρούς και συγκεκριµένα επάγει τη νεφρική 

απέκκριση φωσφόρου, νατρίου και ασβεστίου σε ήπια επίπεδα. Οι νεφρικές δράσεις της 

καλσιτονίνης εµφανίζονται για µικρό χρονικό διάστηµα και συνεπώς δεν επηρεάζουν σηµαντικά το 

ισοζύγιο των συγκεκριµένων ιόντων (Boron & Boulpaep, 2006). 
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1.25 Πεπτίδια που σχετίζονται με την καλσιτονίνη 

 

Στην οικογένεια των πεπτιδίων που σχετίζονται µε την καλσιτονίνη περιλαµβάνονται η αµυλίνη, η 

αδρενοµεδουλίνη Ι και ΙΙ και τα πεπτίδια που σχετίζονται µε το γονίδιο της καλσιτονίνης αCGRΡ 

και βCGRΡ. Οι οµοιότητες που εµφανίζουν µε την καλσιτονίνη αφορούν την δοµή και τους 

υποδοχείς στους οποίους προσδένονται. Αντίθετα, διαφέρουν στο γεγονός ότι οι υποδοχείς αυτοί 

εδράζονται σε διαφορετικούς ιστούς ενώ ακόµη η δράση των πεπτιδίων προκύπτει ως απάντηση σε 

διαφορετικά µηνύµατα. Η καλσιτονίνη, η αµυλίνη, η αδρενοµεδουλίνη ΙΙ, και το αCGRΡ 

αναστέλλει τη διαφοροποίηση και συνεπώς την λειτουργία των οστεοκλαστών. Στους οστεοβλάστες 

η αµυλίνη, η αδρενοµεδουλίνη και το αCGRΡ φέρει αντίθετη δράση και συγκεκριµένα επάγει την 

ενεργοποίηση της ωρίµανσής τους. Σχετικά µε τη λειτουργία του πεπτιδίου βCGRΡ, φαίνεται πως 

δεν επιδρά στην διαδικασία της οστεογένεσης (Naot et al., 2019). 
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Κεφάλαιο 2 : 
Ενδογενής Ρύθμιση της Αύξησης / Ενδοκρινικός Έλεγχος της Ανάπτυξης 

 

Η σωµατική αύξηση είναι µία πολυπαραγοντική διεργασία η οποία ρυθµίζεται µέσω της συνεργικής 

δράσης των γονιδίων, των ορµονών καθώς και της διατροφής. Η ανάπτυξη του οργανισµού από το 

γονιµοποιηµένο ωάριο έως και την ενηλικίωση περιλαµβάνει τόσο την υπερπλασία, δηλαδή την 

αριθµητική αύξηση των κυττάρων όσο και την υπερτροφία, η οποία αφορά την αύξηση στο µέγεθος 

του κυττάρου. Η ικανότητα των κυττάρων να εισέρχονται στον κύκλο της κυτταρικής διαίρεσης 

καθώς και η χρονική στιγµή κατά την οποία πραγµατοποιείται η διαδικασία αυτή διαφέρει ανάµεσα 

στους ιστούς του οργανισµού. Η συµβολή των γονιδίων στον ανθρώπινο σκελετό γίνεται αντιληπτή 

από την παρατήρηση ότι το µέσο ύψος των γονέων αποτελεί τον κύριο παράγοντα κατά την 

πρόβλεψη του οριστικού ύψους στα παιδιά. Σχετικά µε την συνεισφορά των ορµονών, η αυξητική 

ορµόνη (GH), οι αυξητικοί παράγοντες IGF-I και IGF-II, η ινσουλίνη, οι θυρεοειδείς ορµόνες, τα 

γλυκοκορτικοειδή, και οι ορµόνες του φύλου συντελούν στην διεργασία της σωµατικής ανάπτυξης 

(Boron & Boulpaep, 2006). Οι ορµόνες που συµβάλλουν στην ανάπτυξη σε συνδυασµό µε τους 

πεπτιδικούς αυξητικούς παράγοντες εµφανίζουν διαφορές στο χρόνο που δρουν. Κατά την 

ενδοµήτρια ζωή, η ανάπτυξη του εµβρύου εξαρτάται σε µικρότερο βαθµό από την αυξητική 

ορµόνη, τις θυρεοειδικές ορµόνες και τα στεροειδή του φύλου σε σύγκριση µε τα υπόλοιπα στάδια 

της ανάπτυξης (Widmaier et al., 2016). Η φυσιολογική αύξηση µετά τη γέννηση καθορίζεται κατά 

κύριο λόγο από την αυξητική ορµόνη και τον αυξητικό παράγοντα IGF-I. Ωστόσο, η διαταραγµένη 

έκκριση σε οποιαδήποτε από τις παραπάνω ορµόνες αποτελεί ικανή αιτία για την παθολογική 

ανάπτυξη του µυοσκελετικού συστήµατος καθώς και της µη φυσιολογικής ωρίµανσης των 

υπολοίπων ιστών (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

2.1 Αυξητική Ορμόνη (GH) 

Η παρουσία της αυξητικής ορµόνης (GH) η οποία ονοµάζεται επίσης σωµατοτρόπος ορµόνη ή 

σωµατοτροπίνη είναι καθοριστική για τη φυσιολογική ανάπτυξη του οργανισµού. Η λειτουργία της 

περιλαµβάνει ένα ευρύ φάσµα δράσεων το οποίο σχετίζεται µε την αύξηση του οργανισµού αλλά 

και των µεταβολισµό των µακροθρεπτικών συστατικών. Η αυξητική ορµόνη (GH) συντίθεται στα 
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σωµατοτρόπα κύτταρα που εντοπίζονται στην πρόσθια υπόφυση ως προορµόνη. Στη συνέχεια, στο 

ενδοπλασµατικό σύστηµα και στο σύστηµα Golgi υφίσταται µετα-µεταγραφικές τροποποιήσεις οι 

οποίες περιλαµβάνουν την αποµάκρυνση πολλών µικρών πεπτιδίων. Στον οργανισµό, η GH 

εµφανίζεται µε τουλάχιστον 3 ισοµορφές ενώ η κυρίαρχη µορφή της αποτελεί ένα πολυπεπτίδιο 

µεγέθους 22 k-Da. Πιο συγκεκριµένα, απαρτίζεται από 191 αµινοξέα τα οποία διατάσσονται σε µία 

απλή πολυπεπτιδική αλυσίδα µε δύο εσωτερικούς δισουλφιδικούς δεσµούς (Costanzo, 2013). Μετά 

τη σύνθεση της, η GH αποθηκεύεται στα εκκριτικά κοκκία του κυτταροπλάσµατος µέχρι να 

εκκριθεί. Η GH ανήκει σε µία οικογένεια οµόλογων πρωτεϊνών οι οποίες ασκούν διασταυρούµενη 

δράση. Ειδικότερα, αν και αποτελεί µονογονιδιακό προϊόν φαίνεται να εµφανίζει σηµαντική 

οµολογία µε το πλακουντιακό ανάλογο της GH, τις χοριονικές σωµατοτροπίνες Ι και ΙΙ και την 

υποφυσιακή ορµόνη προλακτίνη (PRL). Η πλακουντιακή µορφή της GH παρουσιάζει οµολογία µε 

την αλληλουχία της GH σε ποσοστό 93% ενώ ακόµη εµφανίζει παρόµοιες βιολογικές δράσεις µε 

την GH και συγκεκριµένα επιδρά στην ρύθµιση της συστηµατικής παραγωγής του παράγοντα IGF-I 

κατά την περίοδο της εγκυµοσύνης. Οι ανθρώπινες χοριονικές σωµατοτροπίνες ή τα πλακουντιακά 

γαλακτογόνα έχουν κυρίως λακτογόνο δράση αλλά συγχρόνως επιδρούν σε µικρό βαθµό στην 

παραγωγή του παράγοντα IGF-I και IGF-II. Η GH και η PRL φέρουν παρόµοια συγγένεια για τον 

υποδοχέα της προλακτίνης ενώ το αντίστροφο για τον υποδοχέα της GH δεν φαίνεται να ισχύει. Η 

έκκριση της GH ρυθµίζεται από την εκλυτική ορµόνη της GH και από την σωµατοστατίνη (Boron 

& Boulpaep, 2006). Η απελευθέρωση της GH από τον πρόσθιο λοβό της υπόφυσης ρυθµίζεται από 

τον υποθάλαµο µέσω δύο µηχανισµών και συγκεκριµένα µέσω της εκλυτικής ορµόνης της GH 

(GHRH) και της σωµατοστατίνης που καλείται επίσης ανασταλτικός παράγοντας για τη 

σωµατοτροπίνη (SST) (Costanzo, 2013). 

Στους νευρώνες του τοξοειδή πυρήνα του υποθαλάµου πραγµατοποιείται η έκκριση της εκλυτικής 

ορµόνης της GH (GHRH) η οποία αποτελείται από 43 αµινοξέα. Μέσω του πυλαίου φλεβικού 

συστήµατος, η GHRH µεταφέρεται στα σωµατοτρόπα κύτταρα διεγείροντας την έκκριση της GH 

στον πρόσθιο λοβό της υπόφυσης (Boron & Boulpaep, 2006).  H GHRH δεσµεύεται σε ειδικούς 

υποδοχείς της κυτταροπλασµατικής µεµβράνης που συνδέονται µε πρωτεΐνες Gs και χρησιµοποιούν 

ως δεύτερους αγγελιοφόρους τη µονοφωσφορική κυκλική αδενοσίνη (cAMP) και το IP3/Ca 

(Costanzo, 2013). Παράλληλα, στην παρακοιλιακή περιοχή του υποθαλάµου συντίθεται η 

σωµατοστατίνη, ένα νευροπεπτίδιο αποτελούµενο από 14 αµινοξέα, το οποίο στη συνέχεια 

απελευθερώνεται στο πυλαίο σύστηµα της υπόφυσης (Boron & Boulpaep, 2006). Η πρόσδεση της 

SST στους ειδικούς υποδοχείς της κυτταρικής µεµβράνης οι οποίοι είναι συνδεδεµένοι µε Gi 
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πρωτεΐνες αναστέλλει την παραγωγή της cAMP (Costanzo, 2013). Η σύνθεση της σωµατοστατίνης 

(SSΤ) λαµβάνει χώρα και σε άλλους ιστούς του σώµατος όπως στα δ-κύτταρα του παγκρέατος και 

στα κύτταρα D του γαστρεντερικού σωλήνα. Η δράση της SS περιλαµβάνει την αναστολή της 

απελευθέρωσης της GH από τα σωµατοτρόπα κύτταρα και υπερισχύει σε σύγκριση µε την GHRH. 

Η πρόσδεση της GHRH στον υποδοχέα των σωµατοτρόπωνν κυττάρων διεγείρει την αδενυλική 

κυκλάση ενώ αντίθετα η πρόσδεση της SS προκαλεί την απενεργοποίησή της. Η παράλληλη έκθεση 

των κυττάρων τόσο στην GHRH όσο και στην SSΤ  έχει ως αποτέλεσµα την αναστολή της 

έκκρισης της GH (Boron & Boulpaep, 2006). Η έκκριση της GH ρυθµίζεται µε το µηχανισµό της 

αρνητικής ανατροφοδότησης και αποτελείται από τρεις διαφορετικές οδούς. Ο πρώτος µηχανισµός 

χαρακτηρίζεται βραχείας αγκύλης και περιλαµβάνει την αναστολή της έκκρισης της GHRH από την 

ίδια. Στο δεύτερο µηχανισµό συνεισφέρουν οι σωµατοµεδίνες (IGFs) οι οποίες αποτελούν 

υποπαράγωγα της δράσης της GH (Costanzo, 2013). Η GH µετά τη σύνθεση της απελευθερώνεται 

στην κυκλοφορία του αίµατος και προσδένεται στα κύτταρα-στόχους της επάγοντας την έκκριση 

του IGF-I από αυτά. Η αύξηση των επιπέδων του IGF-I στο πλάσµα επιφέρει την πτώση της 

συγκέντρωσης της GH µέσω διαφόρων µηχανισµών. Η άµεση επίδραση του IGF-I περιλαµβάνει 

την αναστολή της έκκρισης της GH στα σωµατοτρόπα κύτταρα ενώ αντίθετα µε έµµεσο τρόπο 

καταστέλλει την απελευθέρωση της GHRH στον υποθάλαµο και παράλληλα επάγει την 

απελευθέρωση της σωµατοστατίνης (Boron & Boulpaep, 2006). 
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Εικόνα 10: Ρύθµιση της έκκρισης της GH (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

Η έκκριση της GH πραγµατοποιείται καθ’όλη τη διάρκεια της ζωής (Costanzo, 2013). H 

απελευθέρωση της GH ελέγχεται από µία ποικιλία ορµονών και συγκεκριµένα από τις στεροειδείς 

ορµόνες του φύλου, τις θυρεοειδικές ορµόνες καθώς και την ινσουλίνη (Widmaier et al., 2016). Στα 

σωµατοτρόπα κύτταρα, η έκκριση της παρουσιάζει διακυµάνσεις µέσα στα διαστήµατα της ηµέρας 

και είναι άµεσα συνυφασµένη µε τον κύκλο του ύπνου (Boron & Boulpaep, 2006). Κατά τη 

διάρκεια της ζωής του ατόµου, οι ρυθµοί απελευθέρωσης της GH µεταβάλλονται. Μεταγεννητικά, ο 

ρυθµός έκκρισης της GH εµφανίζει σταδιακή αύξηση µέχρι και την παιδική ηλικία κατά την οποία 

παραµένει σταθερός (Costanzo, 2013). Κατά την παιδική ηλικία και πριν την έναρξη της εφηβείας η 

ηµερήσια έκκριση της GH ανέρχεται στα 100 – 600 µg. Η έναρξη της εφηβείας σηµατοδοτείται από 

την ραγδαία αύξηση των επιπέδων της GH στο πλάσµα (Steyn et al., 2016). Στα περισσότερα παιδιά 
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µε φυσιολογική ανάπτυξη, οι κορυφώσεις στην έκκριση της GH σηµειώνονται κατά τις πρώτες 

ώρες του ύπνου. Ειδικότερα, το µεγαλύτερο ποσοστό της συνολικής ηµερήσιας έκκρισης της GH 

εµφανίζεται κατά την έλευση του ύπνου βραδέων κυµάτων και υπολογίζεται περισσότερο από το 

70% της ηµερήσιας ποσότητας (Boron & Boulpaep, 2006). Από τη στιγµή που θα κοιµηθεί το 

άτοµο, η µέγιστη εκκριτική ώση εµφανίζεται περίπου µέσα στην πρώτη ώρα, δηλαδή στα στάδια ΙΙΙ 

και IV του ύπνου. (Costanzo, 2013). Το σύνολο της GH που απελευθερώνεται ηµερησίως 

εµφανίζεται υψηλότερο κατά την εφηβική περίοδο σε αντίθεση µε την παιδική ηλικία και την 

ενήλικη ζωή (Boron & Boulpaep, 2006). Συγχρόνως, τα επίπεδα της GH διαφοροποιούνται ανάµεσα 

στα φύλα κατά την εφηβεία λόγω της εµµηναρχής που εµφανίζεται στα κορίτσια. Πιο 

συγκεκριµένα, η αύξηση των οιστρογόνων στην κυκλοφορία του αίµατος οδηγεί στην αύξηση της 

εκκρινόµενης ποσότητας της GH (Steyn et al., 2016). Μετά την ενηλικίωση, τα επίπεδα της GH και 

του παράγοντα IGF-I µειώνονται µε το πέρας των χρόνων (Steyn et al., 2016). Στα ενήλικα άτοµα, η 

αιχµή στην κορύφωση της συγκέντρωσης της GH στο πλάσµα αντιστοιχεί σε έναν µεγάλο αριθµό 

κορυφώσεων στην έκκριση της GH στην υπόφυση. Η επεισοδιακή έκκριση της GH καταδεικνύει 

την άµεση σχέση της σωµατικής αύξησης µε το Κεντρικό Νευρικό Σύστηµα (ΚΝΣ). Το πρότυπο 

των κορυφώσεων που σηµειώνεται µέσα στη µέρα συνδέεται µε το πρότυπο του ύπνου-εγρήγορσης 

και όχι µε το πρότυπο έκθεσης στο φως και στο σκοτάδι (Boron & Boulpaep, 2006). 

Η συνολική έκκριση της αυξητικής ορµόνης και κατ’ επέκταση η κατά ώσεις έκκριση της 

επηρεάζεται από µία ποικιλία παραγόντων τόσο θετικά όσο και ανασταλτικά (Costanzo, 2013). Η 

παραγωγή και η έκκριση της GH επηρεάζεται ακόµη από την διατροφική πρόσληψη αλλά και από 

την σύσταση του σώµατος (Steyn et al., 2016). Η αύξηση των εκκρινόµενων ποσοτήτων της GH 

επάγεται από παράγοντες όπως είναι η µειωµένη συγκέντρωση γλυκόζης και ελεύθερων λιπαρών 

οξέων, η άσκηση, τα στρεσογόνα ερεθίσµατα, η υψηλή πρόσληψη πρωτεϊνών και ειδικά αργινίνης 

καθώς και η νηστεία.  Το γεγονός αυτό οφείλεται στην αύξηση της συχνότητας και όχι στην 

µεταβολή της διάρκειας των κορυφώσεων της GH από τα σωµατοτρόπα κύτταρα της υπόφυσης 

(Boron & Boulpaep, 2006). Αντίθετα, ανασταλτικοί παράγοντες της απελευθέρωσης της GH είναι η 

αυξηµένη συγκέντρωση γλυκόζης και ελεύθερων λιπαρών οξέων, η παχυσαρκία, το γήρας, η 

σωµατοστατίνη, οι σωµατοµεδίνες, η ίδια η αυξητική ορµόνη και τέλος η εγκυµοσύνη (Costanzo, 

2013). 
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2.1.1 Οι Δράσεις της Αυξητικής Ορμόνης 

 

Η GH εµφανίζει πολλαπλές µεταβολικές λειτουργίες σε διάφορα όργανα ενώ συγχρόνως επάγει την 

αύξηση σχεδόν σε όλους τους ιστούς. Ορισµένες από τις λειτουργίες της GH είναι αποτέλεσµα της 

άµεσης δράσης της στα κύτταρα-στόχους ενώ άλλες είναι απόρροια της έµµεσης δράσης της και 

συγκεκριµένα µέσω της σύνθεσης των ινσουλινοµιµητικών αυξητικών παραγόντων από το ήπαρ 

(Costanzo, 2013). Στο πλάσµα, η GH εµφανίζεται κυρίως ελεύθερη ενώ σε ποσοστό 40% 

δηµιουργεί σύµπλοκα µε µία δεσµευτική πρωτεΐνη. Ο χρόνος ηµιζωής της GH είναι περίπου 25 

λεπτά και αυξάνεται στην περίπτωση όπου συνδέεται µε την δεσµευτική πρωτεΐνη. Η GH 

προσδένεται σε ειδικούς υποδοχείς που ενεργοποιούν το µονοπάτι της τυροσινικής κινάσης και 

οποίοι εντοπίζονται στην επιφάνεια πολλών κυττάρων-στόχων (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

2.1.2 Οξείες Δράσεις 
 

Οι οξείες δράσεις της GH διαρκούν για µικρό χρονικό διάστηµα και αφορούν ιστούς όπως ο 

λιπώδης, ο µυϊκός και ο ηπατικός (Boron & Boulpaep, 2006). Η οξεία δράση της GH περιλαµβάνει 

τη σύνθεση πρωτεϊνικών µορίων σε ποικίλους ιστούς και ιδιαίτερα στους µυς. Μία ακόµη από τις 

λειτουργίες της, αποτελεί η διατήρηση της ενεργειακής οµοιόστασης. Η λειτουργία αυτή 

επιτυγχάνεται µέσω της απελευθέρωσης των τριακυλογλυκερολών στην κυκλοφορία του αίµατος 

από τα κύτταρα του λιπώδους ιστού. Συγχρόνως, επάγει την διεργασία της γλυκονεογένεσης από τα 

ηπατικά κύτταρα ενώ αποτρέπει την είσοδο των µορίων της γλυκόζης ενδοκυτταρικά. Συνολικά, η 

GH επιδρά στα ενεργειακά αποθέµατα του οργανισµού και συγκεκριµένα αυξάνει τις ενεργειακές 

πηγές στην κυκλοφορία του αίµατος.  

Το γεγονός αυτό εξηγεί τα αυξηµένα επίπεδα της GH σε καταστάσεις όπου ο οργανισµός έχει 

αυξηµένες ενεργειακές ανάγκες όπως για παράδειγµα κατά την άσκηση ή κατά τη νηστεία 

(Widmaier et al., 2016).Οι παραπάνω λειτουργίες της GH δεν σχετίζονται απαραίτητα µε τις 

µακροχρόνιες δράσεις της ενώ συγχρόνως ονοµάζονται “αντι-ινσουλινικές” ή “διαβητογόνες” 

καθώς έρχονται σε αντίθεση µε τις λειτουργίες της ινσουλίνης. Το γεγονός αυτό εξηγεί την 

παρουσία διαβήτη ή δυσανοχής στη γλυκόζη σε ασθενείς µε χρόνιους όγκους που εκκρίνουν GH 

(Boron & Boulpaep, 2006). 
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Πίνακας 1 : Οξείες Δράσεις της GH 

 

Ιστός Επίδραση 

	
Μυικός 
Λιπώδης	
Ηπατικός	

	
Μείωση της πρόσληψης γλυκόζης 
Αύξηση της λιπόλυσης 
Αύξηση της γλυκονεογένεσης 

 

2.1.3 Μακροχρόνιες Δράσεις  
 

Σε αντίθεση µε τις οξείες δράσεις της GH, η µακροχρόνια λειτουργία της περιλαµβάνει την αύξηση 

των ιστών και την επακόλουθη παραγωγή του παράγοντα IGF-I, ο οποίος κρίνεται απαραίτητος για 

την οµαλή λειτουργία της. Ο IGF-I απελευθερώνεται µε µικρότερες διακυµάνσεις µέσα στη µέρα 

συγκριτικά µε την GH η οποία εκκρίνεται περιοδικά. (Boron & Boulpaep, 2006). Οι παράγοντες 

IGF-I και IGF-II ανήκουν στην ευρύτερη οικογένεια των πεπτιδίων που οµοιάζουν µε την ινσουλίνη 

(Laron, 2001). Οι παράγοντες IGFs εµφανίζουν κοινά χαρακτηριστικά τόσο στη δοµή όσο και στη 

δράση της ινσουλίνης. Πιο συγκεκριµένα, η πρωτοταγής δοµή τους εµφανίζει οµοιότητες µε το 

µόριο της προϊνσουλίνης ενώ η δράση τους φαίνεται παρόµοια µε της ινσουλίνης (Boron & 

Boulpaep, 2006). Ο IGF-I είναι ένα µικρό πεπτίδιο αποτελούµενο από 70 αµινοξέα το οποίο έχει 

την ικανότητα να προσδένεται µε χαµηλή συγγένεια στους υποδοχείς της ινσουλίνης. Οι υποδοχείς 

του IGF-I εντοπίζονται στους περισσότερους ιστούς του οργανισµού (Laron, 2001). Ο IGF-I 

συνδέεται σε ένα ειδικό υποδοχέα τυροσινικής κινάσης και επάγει την ιστική αύξηση (Boron & 

Boulpaep, 2006). 

Ο υποδοχέας του IGF-I παρουσιάζει δοµικές οµοιότητες µε τον υποδοχέα της ινσουλίνης και 

συγκεκριµένα αποτελείται από δύο εξ ολοκλήρου εξωκυτταρικές αλυσίδες α και από δύο 

µεµβρανικές αλυσίδες β. Η δοµική οµολογία επιτρέπει τη σύνδεση της ινσουλίνης στον υποδοχέα 

του IGF-I και το αντίστροφο. Η παραπάνω οµοιότητα αιτιολογεί την ινσουλινότροπη δράση των 

IGFs in vivo αλλά συνολικά η λειτουργία τους εστιάζει στην σωµατική αύξηση (Boron & Boulpaep, 

2006). Στο πλάσµα, οι IGFs κυκλοφορούν συνδεδεµένοι µε δεσµευτικές πρωτεΐνες σε ποσοστό 99% 

(Laron, 2001). Η παρουσία σταθερών επιπέδων IGF-I στον οργανισµό αποδίδεται στο γεγονός ότι 
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εµφανίζεται συνδεδεµένος µε µεγάλο αριθµό δεσµευτικών πρωτεϊνών. Η παραγωγή των πρωτεϊνών 

δέσµευσης συντελείται στο ήπαρ και η δράση τους περιλαµβάνει τη µεταφορά των IGFs στους 

κυτταρικούς υποδοχείς. Ορισµένες δεσµευτικές πρωτεΐνες επάγουν την κατακράτηση των IGFs 

τοπικά µέσω της αύξησης του µοριακού βάρους του συµπλέγµατος. Αποτελεσµατικά, αναστέλλεται 

η είσοδος των IGFs στην κυκλοφορία του αίµατος και συνεπώς εξηγείται η παρουσία χαµηλότερων 

συγκεντρώσεων στο πλάσµα σε σύγκριση µε το εξωκυτταρικό περιβάλλον (Boron & Boulpaep, 

2006). 

Η παραγωγή των IGFs πραγµατοποιείται σε διάφορους ιστούς όπως στο ήπαρ, στους νεφρούς, 

στους µυς, στα οστά και στους χόνδρους ενώ η δράση τους καθορίζεται σε σηµαντικό βαθµό από 

την περιοχή από όπου εκκρίνονται. Το µεγαλύτερο ποσοστό του IGF-I εκκρίνεται από το ήπαρ και 

µεταφέρεται στους υπόλοιπους ιστούς που δρα ως ενδοκρινής ορµόνη. Η GH επάγει τη δράση του 

IGF-I στο ήπαρ ενώ ακόµη ρυθµίζει την παρακρινή παραγωγή του IGF-I από τους υπόλοιπους 

ιστούς. Στα κύτταρα του χόνδρου, ο IGF-I φέρει παρακρινή λειτουργία (Laron, 2001). Η GH µέσω 

της παραγωγής των IGFs επάγει το µεταβολισµό των χονδροκυττάρων σε όλα τα επίπεδα. 

Ειδικότερα, διεγείρει το µεταβολισµό των κυττάρων που συνθέτουν χόνδρινο ιστό προάγοντας τον 

πολλαπλασιασµό τους. Ακόµη, η δράση της GH περιλαµβάνει την διεύρυνση των επιφύσεων στα 

αναπτυσσόµενα οστά αλλά και την εναπόθεση περισσότερου οστίτη ιστού στα άκρα των µακρών 

οστών (Costanzo, 2013). Η σύνθεση του IGF-I συνδέεται σε µεγαλύτερο βαθµό µε την 

απελευθέρωση της GH συγκριτικά µε τη σύνθεση του IGF-II και συντελείται κυρίως στο ήπαρ 

(Boron & Boulpaep, 2006). 

 

2.2 Ινσουλινομιμητικός Αυξητικός Παράγοντας II (IGF-II) 

 

Ο παράγοντας IGF-II εµφανίζει διαφορές στη φυσιολογία του σε σχέση µε τον παράγοντα IGF-I 

καθώς η σύνθεση του εξαρτάται σε µικρότερο βαθµό από την GH. Σε παθολογικές καταστάσεις 

όπου διαταράσσεται η ισορροπία της GH, όπως για παράδειγµα στον υποφυσιακό νανισµό, 

επηρεάζεται εξίσου και η ισορροπία του IGF-I ενώ αντίθετα η έκκριση του IGF-II παραµένει 

σταθερή. Συµπληρωµατικά, ο IGF-II παρουσιάζει αυξηµένη προτίµηση σύνδεσης µε τον υποδοχέα 

του ο οποίος αποτελείται από µία πολυπεπτιδική αλυσίδα και ο οποίος δοµικά διαφέρει από τον 

υποδοχέα του IGF-I. Παράλληλα, όµως, ο IGF-II φέρει κοινές λειτουργίες µε τον IGF-I, δηλαδή 
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επάγει την αύξηση των ιστών ενώ ακόµη συντελλεί στην εµφάνιση οξείας υπογλυκαιµίας. Οι 

παραπάνω δράσεις οφείλονται στην ικανότητα του IGF-II να προσδένεται στον υποδοχέα του IGF-I 

και στις δοµικές οµοιότητες του παράγοντα IGF-II µε το µόριο της προϊνσουλίνης (Boron & 

Boulpaep, 2006). 

 

2.3 Θυρεοειδείς ορμόνες 

 

Στα θυλακιώδη επιθηλιακά κύτταρα του θυρεοειδούς αδένα πραγµατοποιείται η σύνθεση και η 

έκκριση των θυρεοειδικών ορµονών οι οποίες συνεισφέρουν στην αύξηση του ανθρώπινου 

οργανισµού και στη φυσιολογική του ανάπτυξη συνολικά (Costanzo, 2013). Ειδικότερα, οι ορµόνες 

του θυρεοειδή αδένα συµβάλλουν κυρίως στην µεταγεννητική ανάπτυξη (Benyi & Sävendahl, 

2017). Οι θυρεοειδικές ορµόνες που εµφανίζουν βιολογική δραστικότητα είναι η τριιωδοθυρονίνη 

(Τ3) και η τετραϊωδοθυρονίνη (Τ4) η οποία ονοµάζεται επίσης και θυροξίνη. Οι ορµόνες αυτές 

διαφέρουν στη χηµική τους δοµή κατά ένα άτοµο ιωδίου ενώ συγχρόνως εµφανίζουν διαφορετική 

δραστικότητα. Πιο συγκεκριµένα, η Τ4 είναι λιγότερο δραστική σε σύγκριση µε την Τ3, παρόλο 

που αποτελεί την κυρίαρχη µορφή που παράγεται στα θυλακιώδη κύτταρα. Η σύνθεση των 

θυρεοειδικών ορµονών αποτελεί µία πολύπλοκη διεργασία η οποία προϋποθέτει την παρουσία 

µεγάλων συγκεντρώσεων ιωδίου το οποίο προσλαµβάνεται κυρίως µέσω της διατροφής. Στο 

πλάσµα, το µεγαλύτερο ποσοστό των θυρεοειδικών ορµονών κυκλοφορεί συνδεδεµένο µε τη 

θυρεοδεσµευτική πρωτεΐνη (TBG) ενώ µικρότερες ποσότητες των Τ3 και Τ4 εµφανίζονται 

ασύζευκτες και αποτελούν τις βιολογικά δραστικές µορφές. Η Τ4 που φτάνει στους ιστούς-στόχους 

µετατρέπεται στη δραστική της µορφή, την Τ3, µέσω του ενζύµου αποϊωδινάση, το οποίο αποσπά 

ένα άτοµο ιωδίου. Παράλληλα, ένα µέρος από την Τ4 µετατρέπεται σε ανάστροφη Τ3 (rT3) η οποία 

όµως δεν είναι βιολογικά δραστική. Κατά την περίοδο της νηστείας, ιδιαίτερο ενδιαφέρον 

παρουσιάζει η λειτουργία της αποϊωδινάσης που εντοπίζεται στον εγκέφαλο σε σύγκριση µε τους 

υπόλοιπους ιστούς. Ειδικότερα, η αποϊωδινάση στον εγκέφαλο συνεχίζει να δρα ώστε να 

διατηρήσει σταθερά τα επίπεδα της Τ3 και κατ’ επέκταση να εξασφαλίσει την εύρυθµη λειτουργία 

του ακόµα και σε συνθήκες ενεργειακού ελλείµµατος. Αντίθετα, σε ιστούς όπως οι σκελετικοί µύες 

η αποϊωδινάση αναστέλλει τη δράση της προκειµένου να µειώσει τις απαιτήσεις του οργανισµού σε 

οξυγόνο και το βασικό µεταβολικό ρυθµό. Η έκκριση και η απελευθέρωση των θυρεοειδικών 
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ορµονών ρυθµίζεται µέσω του άξονα υποθαλάµου-υπόφυσης. Η θυρεοεκλυτίνη (TRH) εκκρίνεται 

από τους παρακοιλιακούς πυρήνες του υποθαλάµου και επάγει την απελευθέρωση της 

θυρεοτροπίνης (TSH) από τα θυρεοτρόπα κύτταρα που εδράζονται στο πρόσθιο λοβό της 

υπόφυσης. Η λειτουργία της TSH περιλαµβάνει τόσο την ανάπτυξη του θυρεοειδούς αδένα όσο και 

την έκκριση των θυρεοειδικών ορµονών από αυτόν. Η απελευθέρωση των θυρεοειδικών ορµονών 

ρυθµίζεται µέσω του µηχανισµού αρνητικής ανατροφοδότησης, δηλαδή η αύξηση των επιπέδων της 

Τ3 και της Τ4 επάγει την αναστολή της έκκρισης της TSH από την υπόφυση. Ο µηχανισµός δράσης 

των θυρεοειδικών ορµονών περιλαµβάνει τη µετατροπή της Τ4 σε Τ3, η οποία στη συνέχεια 

εισέρχεται στον πυρήνα του κυττάρου και δηµιουργεί σύµπλοκο µε έναν πυρηνικό υποδοχέα. Η 

σύνδεση της Τ3 µε τον πυρηνικό υποδοχέα πυροδοτεί τη µεταγραφή του DNA µε σκοπό τη 

σύνθεση νέων πρωτεϊνών (Costanzo, 2013). 

Η δράση των θυρεοειδικών ορµονών εµφανίζεται σε όλα τα όργανα του ανθρώπινου οργανισµού 

όπως για παράδειγµα στο καρδιαγγειακό σύστηµα, στο αναπνευστικό σύστηµα, στο κεντρικό 

νευρικό σύστηµα καθώς και στον οστίτη ιστό (Costanzo, 2013). Στα κύτταρα του οστού και 

ειδικότερα στη ζώνη ηρεµίας και στη ζώνη υπερπλασίας εντοπίζονται οι υποδοχείς α1 (TRa1) και 

β1 (TRβ1) των θυρεοειδικών ορµονών (Benyi & Sävendahl, 2017). Η δηµιουργία και η αύξηση των 

οστών περιλαµβάνει τη συνεργική δράση της αυξητικής ορµόνης µε τις σωµατοµεδίνες και τις 

θυρεοειδικές ορµόνες. Η τριιωδοθυρονίνη επιδρά άµεσα στην κατά µήκος αύξηση του οστού µέσω 

καθώς επάγει τη σύνθεση του DNA σε διάφορα κύτταρα µεταξύ των οποίων και οι οστεοβλάστες 

(Tanm, 2011). Η παρουσία των θυρεοειδικών ορµονών κρίνεται απαραίτητη για την εύρυθµη 

παραγωγή της GH από τα κύτταρα της πρόσθιας υπόφυσης (Widmaier et al., 2016). Πιο 

συγκεκριµένα, οι ορµόνες του θυρεοειδή αδένα επάγουν την ωρίµανση του σκελετού καθώς 

συντελούν τόσο στην οστεοποίηση όσο και στη σύγκλειση των επιφύσεων των οστών (Costanzo, 

2013). Η τοπική τους δράση περιλαµβάνει την ωρίµανση των κυττάρων του χόνδρου, τη σύνθεση 

της θεµέλιας ουσίας του χόνδρου, την ασβεστοποίηση και την διάσπαση (Benyi & Sävendahl, 

2017). Επίσης, η τριιωδοθυρονίνη συµβάλει στην ανάπτυξη του αγγειακού δικτύου στην 

επιφυσιακή πλάκα ενώ στη µετάφυση συµµετέχει στο σχηµατισµό του δοκιδώδους οστού (Robson 

et al., 2002).  

Η επίτευξη του τελικού ύψους ως ενήλικας αλλά και η συνολική ανάπτυξη του οργανισµού 

προϋποθέτει τη παρουσία των θυρεοειδικών ορµονών (Costanzo, 2013). Κατά την ενδοµήτρια ζωή, 

η ανεπάρκεια της T3 συνδέεται µε την εµφάνιση συγγενούς υποθυρεοειδισµού. Παγκοσµίως, η 
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κυρίαρχη αιτία εµφάνισης συγγενούς υποθυρεοειδισµού είναι η ανεπαρκής διατροφική πρόσληψη 

ιωδίου της µητέρας. Στο έµβρυο, η απουσία του ιωδίου δεν επηρεάζει την ανάπτυξη του 

θυρεοειδούς αδένα αλλά αντίθετα επιδρά στα επίπεδα παραγωγής της Τ3 (Widmaier et al., 2016). Η 

εµφάνιση υποθυρεοειδισµού σε οποιαδήποτε χρονική στιγµή κατά την οποία δεν έχει ολοκληρωθεί 

η σύγκλιση των επιφύσεων επιφέρει καθυστέρηση ή ακόµη και διακοπή της ανάπτυξης. Για τον 

λόγο αυτό, κρίνεται απαραίτητη η έγκαιρη διάγνωση του ώστε να αποφευχθεί η µείωση του τελικού 

ύψους (Boron & Boulpaep, 2006). 

 

2.4 Στεροειδείς Ορμόνες του Φύλου 
 

Η παρουσία των οιστρογόνων και των ανδρογόνων επιδρά στις κυτταρικές λειτουργίες και στο 

χρόνο ζωής των οστεοβλαστών, των οστεοκλαστών και των οστεοκυττάρων. Το πρόδροµο µόριο 

για τη σύνθεση των ορµονών του φύλου στις γονάδες και τα επινεφρίδια είναι η χοληστερόλη. Η 

οιστραδιόλη παράγεται στα ωοθυλάκια και στους όρχεις ενώ στους άνδρες προκύπτει κυρίως µέσω 

αντιδράσεων αρωµατοποίησης της χοληστερόλης στην περιφέρεια. Η τεστοστερόνη αποτελεί το 

κύριο ανδρογόνο της κυκλοφορίας που εκκρίνεται από τα κύτταρα Leydig των όρχεων και δρα µε 

τη µορφή της διϋδροτεστοστερόνης. Η βιοενεργότητα τόσο των ανδρογόνων όσο και των 

οιστρογόνων ρυθµίζεται µέσω των γοναδοτροπινών, της θυλακιοτρόπου ορµόνης FSH και της 

ωχρινοτρόπου ορµόνης LH. Η παρουσία των ορµονών του φύλου επάγει την καταστολή της 

οστικής απορρόφησης µέσω της µείωσης του αριθµού των οστεοκλαστών. Αποτελεσµατικά, 

αναστέλλεται η διεργασία διαφοροποίησης των οστεοκλαστών ενώ παράλληλα ενεργοποιείται ο 

µηχανισµός απόπτωσής τους. Αντίθετα, τα ανδρογόνα και τα οιστρογόνα ενισχύουν την δράση των 

οστεοβλαστών και των οστεοκυττάρων καθώς καταστέλλουν την απόπτωση των συγκεκριµένων 

κυττάρων (Almeida et al., 2017). Οι στεροειδείς ορµόνες του φύλου κρίνονται απαραίτητες για την 

διατήρηση των φυσιολογικών επιπέδων της οστικής µάζας στον οργανισµό. Η τεστοστερόνη και η 

οιστραδιόλη που εµφανίζεται στους άνδρες και στις γυναίκες αντίστοιχα συµβάλλει στην ρύθµιση 

της ανακατασκευής του οστού (Boron & Boulpaep, 2006). 

Ο αυξηµένος κίνδυνος οστεοπόρωσης που εµφανίζεται µεταεµµηνοπαυσικά στις γυναίκες οφείλεται 

στην απότοµη πτώση των επιπέδων της οιστραδιόλης και τονίζει τη σηµασία της οιστραδιόλης στη 

σύνθεση της θεµέλιας ουσίας και στη συνολική έκταση τόσο του σπογγώδους όσο και του 
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συµπαγούς οστού. Αντίθετα, στους άνδρες, η οστεοπόρωση παρατηρείται σε σηµαντικά µικρότερη 

συχνότητα καθώς τα επίπεδα της τεστοστερόνης ελαττώνονται σταδιακά µε την αύξηση της ηλικίας 

ενώ ακόµη εµφανίζουν µεγαλύτερα ποσά σκελετικής µάζας κατά την ενήλικη ζωή. Η πτώση των 

επιπέδων των ορµονών του φύλου δεν µεταβάλλει την ποιοτική σχέση αλλά την ποσοτική σύνδεση 

ανάµεσα στην σύνθεση και στην απορρόφηση του οστού. Αποτελεσµατικά, η ανεπάρκεια της 

οιστραδιόλης και της τεστοστερόνης συνδέεται µε την συνολική οστική απώλεια καθώς η ποσότητα 

του οστού που σχηµατίζεται είναι µικρότερη συγκριτικά µε την ποσότητα του οστού που 

απορροφήθηκε σε διάφορες θέσεις του σκελετού (Boron & Boulpaep, 2006). 
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2.4.1 Στεροειδείς Ορμόνες του Φύλου και Οστική Ανάπτυξη 

 

Η προεφηβική ανάπτυξη του ατόµου αποτελεί αυτοσωµικό χαρακτηριστικό και για τον λόγο αυτό 

δεν εµφανίζονται διαφορές στον σκελετό στην φάση αυτή ανάµεσα στα δύο φύλα (Almeida et al., 

2017). Η χρονική περίοδος πριν την έναρξη της εφηβείας συνοδεύεται από περίσσεια στεροειδών 

του φύλου. Η αυξηµένη συγκέντρωση των ανδρογόνων και αντίστοιχα των οιστρογόνων επιταχύνει 

την ανάπτυξη των οστών αλλά και το ρυθµό ωρίµανσής του σκελετού. Αποτελεσµατικά, η 

παρουσία τους µειώνει τον απαιτούµενο χρόνο της σωµατικής αύξησης στο στάδιο που δεν έχει 

ολοκληρωθεί η σύγκλιση των επιφύσεων (Boron & Boulpaep, 2006). Στην ηλικία των 8 µε 10 ετών, 

τα επίπεδα των ορµονών του φύλου αρχίζουν να αυξάνονται ενώ οι µέγιστες τιµές σηµειώνονται 

στα επόµενα 5-10 χρόνια. Η αυξηµένη σύνθεση των οιστρογόνων και της τεστοστερόνης αντίστοιχα 

κατά την ήβη είναι απαραίτητη για την ανάπτυξη των επιµήκων οστών καθώς και της σπονδυλικής 

στήλης (Widmaier et al., 2016). Κατά την περίοδο της εφηβείας, τα οιστρογόνα και τα ανδρογόνα 

ευθύνονται για τον φυλετικό διµορφισµό του σκελετού και την διαφορά που παρατηρείται στο 

τελικό ύψος ανάµεσα στα δύο φύλα. Ο διαχωρισµός αυτός προκύπτει από επίδραση των στεροειδών 

του φύλου στους παράγοντες που ελέγχουν την ανάπτυξη και εντοπίζονται στα φυλετικά 

χρωµοσώµατα. Η συµβολή τους στην επίτευξη της µέγιστης οστικής µάζας προκύπτει µέσω της 

έµµεσης δράσης τους στα µονοπάτια έκκρισης της αυξητική ορµόνης (GH). Τα οιστρογόνα 

επιδρούν άµεσα στην απελευθέρωση του παράγοντα IGF-I από το ήπαρ ενώ σε συνδυασµό µε τα 

ανδρογόνα επηρεάζουν την GH. Η απόκλιση στο τελικό ύψος που παρατηρείται ανάµεσα στα δύο 

φύλα σε ποσοστό περίπου 8% οφείλεται στην καθυστερηµένη κατά δύο έτη έναρξη της εφηβείας 

των αγοριών σε σύγκριση µε τα κορίτσια. Συνολικά, η καθυστερηµένη έναρξη της εφηβείας 

σχετίζεται µε αυξηµένο τελικό ύψος και για τα δύο φύλα. Η συγκέντρωση της αυξητικής ορµόνης 

κατά την εφηβεία δεν επηρεάζεται από το φύλο. Αντίθετα, οι διαφορές στα δύο φύλα εντοπίζονται 

στις κορυφώσεις της συγκέντρωσης της αυξητικής ορµόνης. Πιο συγκεκριµένα, εµφανίζονται 

περισσότερο οµαλές στα αγόρια τόσο πριν όσο και µετά την έναρξη της εφηβείας. Στο τέλος της 

εφηβικής περιόδου, η αύξηση των συγκεντρώσεων των στεροειδών του φύλου επάγει την σύγκλιση 

των επιφυσιακών δίσκων και την διακοπή της κατά µήκους αύξησης των οστών τόσο στα κορίτσια 

όσο και στα αγόρια. Ειδικότερα, στα αγόρια η σύγκλειση των επιφύσεων καθυστερεί µε 

αποτέλεσµα να αυξάνεται το χρονικό διάστηµα της οστικής ανάπτυξης (Almeida et al., 2017). Η 

έκθεση του οργανισµού σε περίσσεια στεροειδών του φύλου σε πρώιµη ηλικία επιφέρει την 
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ελάττωση της τελικής επιµήκους οστικής αύξησης. Το φαινόµενο αυτό µπορεί να αποδοθεί στην 

πρώιµη ωρίµανση του άξονα υποθαλάµου-υπόφυσης-γονάδων, δηλαδή στην εµφάνιση πρώιµης 

ήβης, σε όγκους που απελευθερώνουν στεροειδή του φύλου ή στην εξωγενή χορήγηση τους (Boron 

& Boulpaep, 2006). Αν και η ταχύτητα επίτευξης του µέγιστου ύψους εµφανίζεται µεγαλύτερη στα 

αγόρια δεν φαίνεται να αποτελεί σηµαντικό παράγοντα στην διαµόρφωση του τελικού ύψους. Η 

ολοκλήρωση της οστικής ωρίµανσης στα αγόρια συνοδεύεται από µεγαλύτερα επίπεδα µέγιστης 

οστικής µάζας και µεγαλύτερη διάµετρο των µακρών οστών σε σύγκριση µε τα κορίτσια. Το 

γεγονός αυτό σε συνδυασµό µε την µειωµένη απώλεια οστού που παρατηρείται µετέπειτα εξηγεί 

τον µειωµένο επιπολασµό οστεοπορωτικών καταγµάτων στους άνδρες καθώς συνολικά εµφανίζουν 

πιο δυνατά οστά. Η επίδραση των οιστρογόνων και των ανδρογόνων στην έκκριση της GH 

συνεχίζεται και κατά την ενηλικίωση (Almeida et al., 2017). 

 

2.5 Στεροειδείς Ορμόνες - Γλυκοκορτικοειδή 

 

Τα γλυκοκορτικοειδή αποτελούν στεροειδείς ορµόνες που εκκρίνονται από τον φλοιό των 

επινεφριδίων µετά την έκθεση του οργανισµού σε στρεσογόνες καταστάσεις ενώ η σύνθεση τους 

ρυθµίζεται µέσω του άξονα υποθαλάµου-υπόφυσης επινεφριδίων (Busada & Cidlowski, 2017). Το 

κύριο γλυκοκορτικοειδές το οποίο παράγεται από την στηλιδωτή και την δικτυωτή ζώνη των 

επινεφριδίων είναι η κορτιζόλη. Η σύνθεση της κορτιζόλης περιλαµβάνει µία σειρά πέντε 

αντιδράσεων καταλυόµενων από ένζυµα που ανήκουν στην ευρύτερη οικογένεια των οξειδασών 

του κυτοχρώµατος P450 ενώ πρόδροµο µόριο για την παραγωγή της είναι η χοληστερόλη.Η έκκριση 

της κορτιζόλης επάγεται από την κορτικοτροπίνη (ACTH) η οποία απελευθερώνεται από την 

πρόσθια υπόφυση και η οποία µε τη σειρά της ρυθµίζεται από την εκλυτική ορµόνη της 

κορτικοτροπίνης (CRH) που απελευθερώνεται από τον υποθάλαµο. Η αύξηση της συγκέντρωσης 

της κορτιζόλης στο πλάσµα επάγει την αναστολή της απελευθέρωσης της ACTH και της CRH 

αντίστοιχα. Αποτελεσµατικά, η παραγωγή της ρυθµίζεται µε αρνητική παλίνδροµη δράση στον 

άξονα υποθαλάµου-υπόφυσης-επινεφριδίων. Συγχρόνως, οι νευρώνες που εκκρίνουν την CRH 

ρυθµίζονται από ανώτερα κέντρα στο Κεντρικό Νευρικό Σύστηµα (ΚΝΣ). Η απελευθέρωση της 

ACTH από την υπόφυση πραγµατοποιείται µε ένα κιρκάδιο ρυθµό. Ειδικότερα, παρατηρείται 

µέγιστη εκκριτική δράση νωρίς το πρωί και αντίθετα ελαχιστοποίηση κατά τις απογευµατινές και 
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βραδινές ώρες. Στο πλάσµα, η κορτιζόλη εµφανίζει µεγαλύτερο χρόνο ηµιζωής συγκριτικά µε την 

κορτικοτροπίνη. Συµπληρωµατικά, η παρουσία στρεσογόνων ερεθισµάτων διεγείρει την αύξηση της 

έκκρισης της CRH και συνεπώς της ACTH. Ενδεικτικά, η εµφάνιση υπογλυκαιµίας αποτελεί ένα 

παράδειγµα βιοχηµικού στρες το οποίο διεγείρει την έκκριση της. Η κορτιζόλη αφου απελευθερωθεί 

στην κυκλοφορία του αίµατος προσδένεται σε ενδοκυτταρικούς υποδοχείς στα κύτταρα στόχους 

(Boron & Boulpaep, 2006). Στους ενήλικες, τα γλυκοκορτικοειδή ρυθµίζουν πλήθος βιολογικών 

διεργασιών όπως ο ενεργειακός µεταβολισµός, η καρδιακή παροχή, η φλεγµονή και η αυτοανοσία 

ενώ ακόµη διαδραµατίζουν σηµαντικό ρόλο κατά την εγκυµοσύνη και την ανάπτυξη (Busada & 

Cidlowski, 2017). Η δράση της κορτιζόλης δεν αφορά µόνο τους ιστούς που σχετίζονται µε το 

µεταβολισµό της γλυκόζης όπως είναι το ήπαρ, ο µυϊκός και ο λιπώδης ιστός αλλά και τον οστίτη 

ιστό. Συνεπώς, η δραστηριότητα των γλυκοκορτικοειδών εκτός από την αύξηση των επιπέδων 

γλυκόζης στο πλάσµα περιλαµβάνει και τον µεταβολισµό του ασβεστίου και των οστών. 

Ειδικότερα, η κορτιζόλη δρα στα κύτταρα του δοκιδώδους οστού µειώνοντας τη συνθετική 

ικανότητα των οστεοβλαστών κατά τη παραγωγή του νέου οστού ενώ ακόµη αναστέλλει την 

απορρόφηση των ιόντων Ca2+ από τον αυλό του γαστρεντερικού σωλήνα (Boron & Boulpaep, 

2006). Η κορτιζόλη επιδρά στην ποσότητα του οστίτη ιστού καθώς µειώνει τα επίπεδα του 

κολλαγόνου τύπου Ι το οποίο καταλαµβάνει το µεγαλύτερο ποσοστό της µεσοκυττάριας ουσίας 

(Costanzo, 2013). Επιπρόσθετα, τα γλυκοκορτικοειδή επιδρούν στη ρύθµιση της οστικής µάζας 

επεµβαίνοντας στην παραγωγή της οστεοπροτεγερίνης και του προσδέτη της οστεοπροτεγερίνης 

RANKL. (Boron & Boulpaep, 2006). Ακόµη, η περίσσεια των γλυκοκορτικοειδών στον οργανισµό 

οδηγεί στην αναστολή της σωµατικής αύξησης Στο πλάσµα, οι παθολογικά αυξηµένες τιµές 

κορτιζόλης µπορούν να αποδοθούν στην παρουσία όγκων στην υπόφυση ή στα επινεφρίδια, ή στην 

εξωγενή χορήγηση γλυκοκορτικοειδών για τη θεραπεία νοσηµάτων όπως για παράδειγµα το άσθµα 

(Boron & Boulpaep, 2006). Τα αυξηµένα επίπεδα κορτιζόλης στο πλάσµα επιφέρουν αναστολή της 

σύνθεση του DNA, τον καταβολισµό των σωµατικών πρωτεϊνών καθώς και την αναχαίτιση της 

ανάπτυξης των οστών. Παράλληλα, η αυξηµένη συγκέντρωση κορτιζόλης στην κυκλοφορία του 

αίµατος δρα ανασταλτικά στην απελευθέρωση της GH και σχετίζεται µε την εµφάνιση οστικών 

καταγµάτων (Widmaier et al., 2016). Η επίδραση των γλυκοκορτικοειδών είναι παροδική και 

αναστρέφεται µετά την αποκατάσταση των επιπέδων στις φυσιολογικές τιµές. Η θεραπεία µε 

γλυκοκορτικοειδή δεν επιδρά στη συγκέντρωση του IGF-I αλλά αντίθετα αναστέλλει τον 

αναβολισµό ορισµένων ιστών µεταξύ των οποίων και ο οστίτης ιστός προκαλώντας ιστική 

αποδυνάµωση. Αντιστρόφως, η ανεπάρκεια των γλυκοκορτικοειδών δεν επιφέρει αρνητικές 
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επιπτώσεις στη σωµατική αύξηση αλλά σχετίζεται µε συµπτώµατα όπως είναι η υπογλυκαιµία 

(Boron & Boulpaep, 2006). 

                             
Εικόνα 11: Έκκριση γλυκοκορτικοειδών από τα επινεφρίδια (Boron & Boulpaep, 2006). 

2.6 Ινσουλίνη 

 

Η σύνθεση της ινσουλίνης πραγµατοποιείται στα β-κύτταρα στα νησίδια του Langerhans στο 

πάγκρεας. Η ινσουλίνη αποτελείται από δυο πεπτιδικές αλυσίδες Α και Β µε 21 και 30 αµινοξέα 

αντίστοιχα. Η σύνδεση των δύο αλυσίδων συντελείται χάρη στην παρουσία δύο δισουλφιδικών 
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δεσµών ενώ ένας τρίτος δισουλφιδικός δεσµός ενώνει δύο κυστεΐνες της αλυσίδας Α (Costanzo, 

2013). Η ινσουλίνη αποτελεί ένα σηµαντικό αυξητικό παράγοντα για το έµβρυο και συνεπώς έχει 

καθοριστικό ρόλο κατά την ενδοµήτρια ζωή. Η έκθεση του εµβρύου σε υψηλότερες συγκεντρώσεις 

γλυκόζης από το φυσιολογικό οδηγεί στην εµφάνιση υπερινσουλιναιµίας η οποία µε τη σειρά της 

επιφέρει αυξηµένη ανάπτυξη. Η εµβρυϊκή µακροσωµία παρουσιάζεται σε µητέρες που πάσχουν από 

διαβήτη και εποµένως φέρουν αυξηµένες συγκεντρώσεις γλυκόζης στο πλάσµα κατά την διάρκεια 

της εγκυµοσύνης. Αντίθετα, η παρουσία παγκρεατικής ανεπάρκειας ή η αντίσταση στην ινσουλίνη 

στο έµβρυο σχετίζεται µε µειωµένο σωµατικό βάρος γέννησης. Η ανεπάρκεια ινσουλίνης ηπιότερου 

βαθµού που εµφανίζεται σε ορισµένα παιδιά και τα οποία λαµβάνουν χρόνια θεραπευτική αγωγή 

επιφέρει µείωση στη σωµατική τους αύξησης. Για τον λόγο αυτό, η αποτελεσµατική θεραπεία του 

διαβήτη κρίνεται επιτακτική ώστε να εξασφαλιστεί ο φυσιολογικός ρυθµός ανάπτυξης και το 

φυσιολογικό ύψος ως ενήλικας (Boron & Boulpaep, 2006). Η αναβολική δράση της ινσουλίνης 

περιλαµβάνει τη µεταφορά των µορίων της γλυκόζης και των αµινοξέων στο εσωτερικό των 

κυττάρων. Ακόµη, επάγει την αποθήκευση του λίπους ενώ παράλληλα αποτρέπει την διάσπαση των 

πρωτεϊνών. Με τον τρόπο αυτό, η ινσουλίνη δρα προστατευτικά στην διατήρηση των επιπέδων των 

σωµατικών πρωτεϊνών καταδεικνύοντας τη συνεισφορά της στη σωµατική αύξηση (Widmaier et al., 

2016). 
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2.7 Λεπτίνη  

 

Η λεπτίνη αποτελεί µία ορµόνη η οποία εκκρίνεται κυρίως από τα λευκά κύτταρα του λιπώδους 

ιστού καθώς επίσης και από τους σκελετικούς µυς, τον πλακούντα αλλά και τον αδένα της 

υπόφυσης. Η δράση της περιλαµβάνει τη ρύθµιση του σωµατικού βάρους και συχνά χαρακτηρίζεται 

ως η ορµόνη του κορεσµού. Συγχρόνως, η παρουσία της φαίνεται να επάγει την έκκριση της GH 

επεµβαίνοντας στον άξονα του υποθαλάµου. Σε τοπικό επίπεδο, η λεπτίνη διεγείρει τον 

πολλαπλασιασµό και τη διαφοροποίηση των χονδροκυττάρων στην επιφυσιακή πλάκα (Benyi & 

Sävendahl, 2017). 

 

2.8 Η σωματική ανάπτυξη στα διάφορα στάδια της ζωής  

 

Κατά την ενδοµήτρια ζωή η σωµατική αύξηση πραγµατοποιείται µε µέγιστη ταχύτητα ενώ αµέσως 

µετά τη γέννηση ο ρυθµός αυτός ελαττώνεται σηµαντικά. Στην περίπτωση όπου τα νεογέννητα 

εξακολουθούσαν να αναπτύσσονται µε τον ρυθµό ανάπτυξης των εµβρύων τότε το οριστικό ύψος 

που θα είχαν ως ενήλικες θα είχε διαµορφωθεί ήδη από το δεύτερο έτος ζωής. Κατά την παιδική 

ηλικία, η ανάπτυξη επιβραδύνεται και έπειτα αυξάνεται απότοµα κατά την έναρξη της εφηβείας. Η 

φυσιολογική ανάπτυξη πριν από την έναρξη της εφηβείας µπορεί να χωριστεί χρονικά στα 

επιµέρους στάδια της ζωής, δηλαδή στην εµβρυϊκή, στην βρεφική και στην παιδική ηλικία (Wood et 

al., 2019). Μετά το τέλος της εφηβικής περιόδου η σωµατική ανάπτυξη σταµατά καθώς ο 

πρωτογενής πυρήνας οστεοποίησης συναντά το δευτερογενή πυρήνα ενώ παράλληλα ο επιφυσιακός 

δίσκος αντικαθίσταται από οστίτη ιστό (Wood et al., 2019). Η ακτινογραφία του οστού επιτρέπει 

τον προσδιορισµό της σκελετικής ηλικίας σύµφωνα µε την παρουσία ή µη επιφυσιακής σύµπτυξης. 

Κατά την εφηβεία, η ραγδαία αύξηση που σηµειώνεται διαρκεί αρκετό χρόνο τόσο στα αγόρια όσο 

και στα κορίτσια αλλά αντίθετα η ανάπτυξη φαίνεται να είναι µεγαλύτερη στα αγόρια συγκριτικά 

µε τα κορίτσια (Widmaier et al., 2016). 

 2.8.1 Προγεννητικό στάδιο 
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Η σωµατική αύξηση κατά την ενδοµήτρια ζωή επηρεάζεται από µία ποικιλία εµβρυϊκών, µητρικών 

αλλά και πατρικών παραγόντων οι οποίοι ρυθµίζουν θετικά ή αρνητικά την διαδικασία της 

ανάπτυξης. Ειδικότερα, στους µητρικούς παράγοντες περιλαµβάνονται η διατροφική κατάσταση της 

µητέρας, η αρτηριακή της πίεση, το µέγεθος του πλακούντα καθώς και η δυναµική ανάπτυξης της 

µήτρας. Η παρουσία υπεργλυκαιµίας η οποία σχετίζεται µε αυξηµένη παροχή υδατανθράκων και η 

εµβρυϊκή υπερινσουλιναιµία προωθεί την αύξηση του σωµατικού βάρους αλλά και του µήκους 

κατά την ενδοµήτρια ζωή. Συγχρόνως, η έκθεση του εµβρύου σε τοξίνες όπως για παράδειγµα το 

αλκοόλ και ο καπνός του τσιγάρου κρίνεται επιζήµια για την ανάπτυξή του (Wood et al., 2019). Το 

πλακουντιακό γαλακτογόνο αποτελεί το κύριο ερέθισµα για την απελευθέρωση του παράγοντα IGF-

I (Widmaier et al., 2016). Κατά το προγεννητικό στάδιο, εκτός από την συνεισφορά των ορµονικών 

παραγόντων IGF-I και IGF-II, η διατροφική κατάσταση της µητέρας αποτελεί καθοριστικό 

παράγοντα για την αύξηση του εµβρύου. Η συγκέντρωση της θυροξίνης στον οµφάλιο λώρο 

σχετίζεται επίσης θετικά µε το σωµατικό βάρος και µήκος κατά τη γέννηση καταδεικνύοντας την 

συµβολή των θυρεοειδών ορµονών στην ανάπτυξη. Η µέγιστη ταχύτητα ανάπτυξης, δηλαδή αύξηση 

2,5 εκατοστά ανά εβδοµάδα, συνήθως εµφανίζεται κατά την 20η-24η εβδοµάδα κύησης. Συνολικά, 

το µοτίβο ανάπτυξης του εµβρύου αποτελεί σηµαντικό αντικείµενο έρευνας καθώς το µέγεθος κατά 

τη γέννηση φαίνεται να σχετίζεται µε µακροπρόθεσµες παραµέτρους υγείας (Wood et al., 2019).  

 

2.8.2 Βρεφική ηλικία  

 

Η αυξητική ορµόνη φέρει καθοριστικό ρόλο στην ανάπτυξη του ατόµου µετά τη γέννηση.  Η 

λειτουργία της ως µιτογόνο περιλαµβάνει την επαγωγή της κυτταρικής διαίρεσης και της ωρίµανσης 

των κυττάρων του χόνδρου στον επιφυσιακό δίσκο.  Αποτελεσµατικά, ο συζευκτικός χόνδρος 

διευρύνεται µε συνεχή τρόπο και τελικά προκύπτει περισσότερο χόνδρινο υλικό για τη δηµιουργία 

οστίτη ιστού (Widmaier et al., 2016). Κατά το στάδιο της βρεφικής ηλικίας, σηµειώνεται ο 

γρηγορότερος ρυθµός ανάπτυξης σε σύγκριση µε τα υπόλοιπα στάδια της µεταγεννητικής 

ανάπτυξης και κατά µέσο όρο ισούται µε 25 εκατοστά ανά έτος. Στο συγκεκριµένο στάδιο, ο 

ρυθµός ανάπτυξης είναι άµεσα συνυφασµένος µε την διατροφική κατάσταση των τελευταίων 

σταδίων της εγκυµοσύνης. Η GH φέρει καθοριστικό ρόλο κατά τα πρώτα δύο χρόνια της διαµήκους 



73 
 

αύξησης και για τον λόγο αυτό η αποκλειστική ανεπάρκεια της GH δεν είναι ορατή κατά τη 

γέννηση (Wood et al., 2019). 

Τα παιδιά µε πλήρη ανεπάρκεια της GH έχουν φυσιολογικό σωµατικό βάρος και ύψος κατά τη 

γέννηση και εµφανίζουν χαµηλά επίπεδα IGF-I στο πλάσµα. Το γεγονός αυτό µπορεί να αποδοθεί 

στη µεγαλύτερη συνεισφορά του IGF-II ο οποίος αποτελεί σηµαντικό µεσολαβητή της αύξησης του 

εµβρύου. Η συγκέντρωση του IGF-II είναι µέγιστη λίγο πριν τη γέννηση ενώ αµέσως µετά 

µειώνεται κατακόρυφα. Συµπληρωµατικά, τα βρέφη που εµφανίζουν αυξηµένη λιπώδη µάζα σε 

αυτό το στάδιο τείνουν να έχουν σχετικά µεγαλύτερο ύψος (Wood et al., 2019).  

 

2.8.3 Παιδική Ηλικία 

 

Το χρόνικό διάστηµα από το 1ο έτος έως και το 6ο έτος της ζωής εντάσσεται στην παιδική ηλικία 

και περιλαµβάνει δύο επιµέρους περιόδους. Η πρώτη περίοδος, η οποία ονοµάζεται νηπιακή ηλικία, 

διαρκεί από τον 1ο χρόνο έως και τον 3ο ενώ η δεύτερη περίοδος, η οποία ονοµάζεται προσχολική 

ηλικία, διαρκεί από τον 4ο έως τον 6ο χρόνο. Τα επόµενα στάδια µέχρι την εφηβεία περιλαµβάνουν 

τη σχολική ηλικία και την προεφηβεία. Κατά την παιδική ηλικία, ο ρυθµός ανάπτυξης που 

παρατηρείται είναι αρκετά βραδύτερος σε αντίθεση µε τη βρεφική ηλικία όπου ο ρυθµός ανάπτυξης 

είναι εξαιρετικά γρήγορος (Ζαµπέλας, 2017). Η καθιέρωση ενός σωστού διατροφικού προτύπου και 

η ένταξη της φυσικής δραστηριότητας ήδη από την παιδική ηλικία δρουν ευεργετικά κατά την 

διαδικασία της οστικής ανάπτυξης (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Μετά την ηλικία των 2 ετών 

και µέχρι την έναρξη της εφηβείας, τα παιδιά ακολουθούν ένα προβλέψιµο µονοπάτι ανάπτυξης 

(Benyi & Sävendahl, 2017). Η σύσταση του σώµατος κατά την παιδική ηλικία δεν παρουσιάζει 

διαφορές ανάµεσα στα δύο φύλα (Ζαµπέλας, 2017). Η συµβολή της GH και του IGF-I στην 

ανάπτυξη ξεκινά µετά από τα 3-4 έτη καθώς η συγκέντρωση του IGF-I αυξάνεται µε τα χρόνια και 

κορυφώνεται κατά την εφηβεία. (Boron & Boulpaep, 2006). Κατά την περίοδο αυτή, η επαρκής 

διατροφική πρόσληψη αποτελεί ένα ζωτικό συστατικό της γενικότερης ευηµερίας και συγχρόνως 

συνεισφέρει θετικά στην αύξηση. Πιο συγκεκριµένα, η υψηλή πρωτεϊνική πρόσληψη αυξάνει τα 

επίπεδα του IGF-I στο πλάσµα κατά 25% και εποµένως ενισχύει τις αναβολικές του δράσεις οι 

οποίες περιλαµβάνουν την πρωτεϊνοσύνθεση αλλά και την αύξηση της οστικής πυκνότητας. 

Αντιστρόφως, ο υποσιτισµός σχετίζεται µε χαµηλότερα επίπεδα του παράγοντα IGF-I των παιδιών. 
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Κατά το ηλικιακό εύρος 2 έως 6 έτη, ο ρυθµός ανάπτυξης που σηµειώνεται είναι ίσος µε 6-8 

εκατοστά ανά έτος (Wood et al., 2019). Ειδικότερα, εµφανίζεται µία µείωση στην αναλογία του 

ανώτερου µέρους του σώµατος, το οποίο εκτείνεται από την κεφαλή έως την ηβική σύµφυση, προς 

το κατώτερο µέρος του σώµατος, που εκτείνεται από την ηβική σύµφυση έως τα πόδια. Η σωµατική 

αναλογία κατά τη γέννηση ισούται περίπου µε 1,7 και φτάνει στο 1,0 κατά την ηλικία των 10 ετών 

(Ζαµπέλας, 2017).  

Από την άλλη πλευρά, η παρουσία παθολογικών καταστάσεων όπως κάποια χρόνια ασθένεια, η 

µειωµένη παραγωγή και δράση των ορµονικών µορίων GH και IGF-I αλλά και οι σκελετικές 

διαταραχές σχετίζονται µε βραδύτερο ρυθµό ανάπτυξης και µπορούν να οδηγήσουν σε µείωση του 

τελικού ύψους. Συγχρόνως, παθολογικά γρήγορος ρυθµός ανάπτυξης εµφανίζεται σε περιπτώσεις 

όπως η υπερβολική έκκριση της GH ή της θυροξίνης (Wood et al., 2019). Κατά τη νηπιακή και 

προσχολική ηλικία, ο ρυθµός ανάπτυξης ορισµένων παιδιών µπορεί να είναι ακανόνιστος και να 

έρχεται σε αντίθεση µε το γενικό σταθερό ρυθµό που επικρατεί. Η ανάπτυξη των συγκεκριµένων 

παιδιών παραµένει στάσιµη για αρκετούς µήνες ενώ µετά το διάστηµα αυτό παρατηρείται µία 

απότοµη αύξηση του ύψους προς τις ανώτερες τιµές. Οι παραπάνω µεταβολές του ύψους 

συνοδεύονται από ανάλογες µεταβολές στην όρεξη και κατ’ επέκταση στη διατροφική πρόσληψη 

του παιδιού (Ζαµπέλας, 2017). Η παρακολούθηση του ρυθµού ανάπτυξης των παιδιών γίνεται µε τη 

χρήση καµπυλών ανάπτυξης για τον ελληνικό πληθυσµό είτε σύµφωνα µε τις καµπύλες ανάπτυξης 

του Παγκόσµιου Οργανισµού Υγείας (Ζαµπέλας, 2017). 

 

 

2.8.4 Εφηβεία  

Κατά την περίοδο της εφηβείας, η µέγιστη οστική µάζα διαµορφώνεται µέσω της συνεργικής 

δράσης των γονιδίων, της διατροφής καθώς και της συµπεριφοράς (φυσική δραστηριότητα). 

Σύµφωνα µε αποτελέσµατα ερευνών σε µονοζυγωτικούς διδύµους, η συµβολή των γονιδίων στην 

επίτευξη της κορυφαίας οστικής µάζας υπολογίζεται 50-70%. Το διαιτητικό πρότυπο διαδραµατίζει 

σπουδαίο ρόλο στη σκελετική υγεία συνολικά, καθώς συντελεί τόσο στη διαµόρφωση της µέγιστης 

οστικής µάζας αλλά και στην διατήρησή της µετά την ενηλικίωση. (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 

2009). Η εφηβεία αποτελεί την περίοδο βιοψυχοκοινωνικής ωρίµανσης του ατόµου που ξεκινά µε 

τη βιολογική ενήβωση και ολοκληρώνεται µε την ενηλικίωση. Ως βιολογική ενήβωση (ήβη) 
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ορίζεται η χρονική περίοδος της σωµατικής αύξησης κατά την οποία το άτοµο ωριµάζει 

σεξουαλικά. Σύµφωνα µε τον Παγκόσµιο Οργανισµό Υγείας, η ηλικιακή περίοδος της εφηβείας 

ορίζεται τυπικά µεταξύ των 10 και 19 ετών. Στα κορίτσια, η ήβη ξεκινά ανάµεσα στα 8 µε 13 έτη 

ενώ στα αγόρια ανάµεσα στα 9 µε 14 έτη. Κατά την περίοδο της εφηβείας οι σωµατικές µεταβολές 

που σηµειώνονται περιλαµβάνουν τη σκελετική ωρίµανση, την αύξηση της µυϊκής µάζας αλλά και 

την εµφάνιση των δευτερογενών χαρακτηριστικών του φύλου. Οι παραπάνω µεταβολές 

καθορίζονται σε σηµαντικό βαθµό από την ενεργοποίηση του ενδοκρινικού συστήµατος. Οι 

σωµατικές αλλαγές αν και είναι προβλέψιµες παρουσιάζουν µεγάλη διακύµανση η οποία σχετίζεται 

µε την ηλικία έναρξης της ήβης αλλά και µε το ρυθµό που πραγµατοποιούνται (Ζαµπέλας, 2017). 

Συγχρόνως, η σωµατική αύξηση επηρεάζεται από παράγοντες oπως, η παρουσία χρόνιας νόσου, τα 

στρεσογόνα ερεθίσµατα καθώς και η σύσταση του σώµατος (Ζαµπέλας, 2017). Η οστική ανάπτυξη 

βελτιστοποιείται από την υιοθέτηση µιας ισορροπηµένης διατροφής η οποία καλύπτει τις αυξηµένες 

ανάγκες του οργανισµού σε µέταλλα και θρεπτικά συστατικά και η οποία ελαχιστοποιεί το 

υπερβάλλον σωµατικό λίπος. Συγχρόνως, η ένταξη της φυσικής δραστηριότητας µε βάρη επωφελεί 

εξίσου τη δοµή του σκελετού (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Η ορµονική ρύθµιση της εφηβικής 

ανάπτυξης περιλαµβάνει τη διατήρηση των φυσιολογικών επιπέδων των θυρεοειδών ορµονών, της 

κορτιζόλης, της ινσουλίνης ενώ ακόµη εµφανίζονται σηµαντικές αλληλεπιδράσεις ανάµεσα στα 

στεροειδή του φύλου, την GH και τον IGF-I (Benyi & Sävendahl, 2017). Η εφηβεία αποτελεί τη 

µοναδική χρονική περίοδο κατά την οποία η συγκέντρωση του IGF-I στην κυκλοφορία συµβαδίζει 

µε ανάλογες µεταβολές στην αύξηση. Πιο συγκεκριµένα, κατά την περίοδο της εφηβείας 

σηµειώνονται τα µέγιστα επίπεδα του IGF-I και παράλληλα µεγαλύτεροι ρυθµοί ανάπτυξης (Boron 

& Boulpaep, 2006). 

Συνολικά, η σωµατική αύξηση των εφήβων είναι περισσότερο πολύπλοκη σε σύγκριση µε την 

παιδική ηλικία. Στο στάδιο αυτό, η αύξηση ξεκινά από τα ακρά ενώ η σπονδυλική στήλη 

αναπτύσσεται τελευταία (Benyi & Sävendahl, 2017). Η σωµατική αναλογία, κατά την ενήβωση, 

παραµένει περίπου στο 1,0 όπως και στην παιδική ηλικία. Η παρουσία σωµατικής αναλογίας 

µικρότερη από 0,95 µπορεί να αποδίδεται σε ανεπάρκεια των γονάδων. Τα οστά του προσώπου και 

της γνάθου εµφανίζουν κοινές µεταβολές στα δύο φύλα οι οποίες εντάσσονται στην ωρίµανση της 

σωµατικής εµφάνισης (Ζαµπέλας, 2017). Ο χρονισµός της εφηβικής ανάπτυξης καθώς και η ηλικία 

στην οποία σηµειώνεται η ωρίµανση του σκελετού παρουσιάζουν διαφορές ανάµεσα στα δύο φύλα 

(Wood et al., 2019). Η ταχεία ανάπτυξη του σκελετού εµφανίζεται νωρίτερα στα κορίτσια, συνήθως 
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στο 10ο µε 12ο χρόνο, ενώ στα αγόρια στο 12ο µε 14ο χρόνο. Κατά την περίοδο αυτή, στα αγόρια, 

παρατηρούνται επίπεδα οιστραδιόλης µεγαλύτερα από 5 pg/mL, τα οποία αποδίδονται στην 

αυξηµένη δραστικότητα της αρωµατάσης. Η παρουσία των οιστρογόνων σε χαµηλές συγκεντρώσεις 

επάγει την οστική αύξηση αλλά αντίθετα σε µεγάλες συγκεντρώσεις οδηγεί στην σύγκλιση των 

επιφύσεων και συνεπώς στη διακοπή της ανάπτυξης. Η εµµηναρχή που εµφανίζεται στα κορίτσια 

επιβραδύνει την περαιτέρω αύξηση του ύψους και συγκεκριµένα παρατηρείται επιπλέον αύξηση 5-7 

cm (Ζαµπέλας, 2017). 

Κατά την περίοδο της εφηβείας, η παρουσία των ανδρογόνων συµβάλλει κυρίως στον σεξουαλικό 

διµορφισµό και σε µικρότερο βαθµό επιδρά στην οστική αύξηση. Η αύξηση του ύψους που 

σηµειώνεται κατά τη περίοδο της εφηβείας υπολογίζεται ότι αποτελεί το 25% της ενήλικης οστικής 

µάζας. Η αύξηση της οστικής µάζας κατά την εφηβεία είναι 1,5 φορά µεγαλύτερη στα αγόρια σε 

σύγκριση µε τα κορίτσια. Η διαφορά που παρατηρείται ανάµεσα στα δύο φύλα είναι ίση µε 13 cm 

κατά µέσο όρο. Κατά την εφηβεία, διαµορφώνεται η µέγιστη οστική µάζα και κατ’ επέκταση το 

‘’οστικό απόθεµα’’ του ατόµου για την ενήλικη ζωή (Ζαµπέλας, 2017). Η κορυφαία οστική µάζα 

διαµορφώνεται κατά την ενήλικη ζωή και συγκεκριµένα κατά την 2η µε 3η δεκαετία της ζωής. Τα 

επίπεδα της µέγιστης οστικής µάζας ρυθµίζονται µέσα από ένα σύνολο παραγόντων, 

τροποποιήσιµων και µη. Στους µη τροποποιήσιµους παράγοντες εντάσσεται το φύλο και η 

κληρονοµικότητα ενώ στους τροποποιήσιµους η διατροφή, η φυσική δραστηριότητα και τα επίπεδα 

των ορµονών (Μανιός, 2006). Μετά την ολοκλήρωση της ανάπτυξης, διατηρείται η αυστηρή 

ρύθµιση της απελευθέρωσης τόσο της GH όσο και του IGF-I ενώ παράλληλα η λειτουργία τους 

σχετίζεται περισσότερο µε τον αναβολισµό (Boron & Boulpaep, 2006).   

                          

Εικόνα 12: Επίπεδα IGF-I στα διάφορα στάδια της ζωής (Boron & Boulpaep, 2006). 
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2.9 Διαιτητικοί παράγοντες που επηρεάζουν την ανάπτυξη 
 

Αναφορικά µε τους περιβαλλοντικούς παράγοντες, η ισορροπηµένη διατροφή συνεισφέρει στη 

διεργασία της αύξησης. Η ελλιπής διατροφική πρόσληψη θρεπτικών συστατικών επηρεάζει όλες τις 

φάσεις της ανάπτυξης και κυρίως τα πρώτα στάδια της ζωής. Η επίδραση της διατροφής στην 

ανάπτυξη του ατόµου ξεκινά από την ενδοµήτρια ζωή και σχετίζεται µε τη διατροφή της µητέρας. Η 

παρουσία υποσιτισµού οδηγεί σε προσωρινή αναστολή της ανάπτυξης η οποία δύναται να 

αναστραφεί στην περίπτωση όπου αποκατασταθεί η διατροφή του παιδιού. Στο στάδιο αυτό, 

σηµειώνεται µία έντονη αναπτυξιακή έκρηξη η οποία καλείται συµπληρωµατική ανάπτυξη. Ο 

µηχανισµός που προκαλεί αυτή την επιταχυνόµενη αύξηση δεν έχει αποσαφηνιστεί αλλά 

πιθανότατα αποδίδεται στο ρυθµό µε τον οποίο διαφοροποιούνται τα βλαστικά κύτταρα στην 

επιφάνεια των επιφυσιακών πλακών. Η διατροφική κατάσταση του ατόµου επηρεάζει τόσο την 

απελευθέρωση όσο και τη λειτουργία του IGF-I. Κατά το στάδιο της παιδικής ηλικίας, η ελλιπής 

διατροφή δρα ανασταλτικά στα επίπεδα του παράγοντα IGF-I ενώ παράλληλα η συγκέντρωση της 

GH παραµένει αυξηµένη (Widmaier et al., 2016).  

Τα µακροθρεπτικά συστατικά, δηλαδή οι υδατάνθρακες, τα λιπίδια και οι πρωτεΐνες καθώς και 

ορισµένα µικροθρεπτικά όπως για παράδειγµα το ασβέστιο, η βιταµίνη D, η βιταµίνη K, το 

µαγνήσιο και το κάλιο συµµετέχουν στη διατήρηση της ακεραιότητας του οστίτη ιστού (Dolan & 

Sale, 2019). 

 

2.9.1 Πρωτεΐνες 

 

Τα επίπεδα της οστικής µάζας διαµορφώνονται µέσα από ένα πλήθος παραγόντων µεταξύ των 

οποίων και η διαιτητική πρωτεΐνη η οποία φαίνεται να επιφέρει τόσο θετικά όσο και αρνητικά 

αποτελέσµατα ανάλογα µε την ποσότητα που προσλαµβάνεται, την προέλευση της, την πρόσληψη 

ασβεστίου, την απώλεια σωµατικού βάρους και τη συνολική οξύτητα της διατροφής (Heaney & 

Layman, 2008). Η διαιτητική πρωτεΐνη όταν προσλαµβάνεται σύµφωνα µε τις συστάσεις φαίνεται 

να συνεισφέρει θετικά στους οστικούς δείκτες όπως για παράδειγµα στον παράγοντα IGF-I και στην 

οστική πυκνότητα. Η σπουδαιότητα της διαιτητικής πρωτεΐνης παρουσιάζει διακυµάνσεις στα 
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διάφορα στάδια της ζωής και ειδικότερα εµφανίζεται µεγαλύτερη κατά την περίοδο της εφηβείας 

όπου σηµειώνεται η µέγιστη οστική µάζα. Ακόµη, η παρουσία της κρίνεται καθοριστική κατά την 

περίοδο µετά την εµµηνόπαυση όπου παρατηρείται αυξηµένη οστική απώλεια αλλά και κατά το 

γήρας όπου εµφανίζεται µικρότερη πρόσληψη πρωτεϊνών (Jesudason & Clifton, 2011). Η διαιτητική 

πρωτεΐνη επηρεάζει τον οστικό µεταβολισµό σε διάφορα επίπεδα. Αρχικά, αποτελεί το κύριο 

συστατικό της θεµέλιας ουσίας του οστού ενώ παράλληλα διεγείρει τα επίπεδα του παράγοντα IGF-

I. Επιπροσθέτως, αυξάνει τη νεφρική απέκκριση του ασβεστίου ενώ αντίθετα επάγει την 

απορρόφηση του από το γαστρεντερικό σωλήνα. Η αυξηµένη πρόσληψη πρωτεϊνών φαίνεται να 

επιδρά στην οµοιόσταση του ασβεστίου, επάγοντας την αύξηση της νεφρικής απέκκρισης (Heaney 

& Layman, 2008). 

Σχετικά µε την προέλευση της πρωτεΐνης, οι ζωικές πηγές πρωτεΐνης φαίνεται να επιφέρουν 

µεγαλύτερη απέκκριση ασβεστίου σε σύγκριση µε τις πρωτεΐνες φυτικής προέλευσης. Η επίδραση 

της διαιτητικής πρωτεΐνης στην οστική µάζα εξαρτάται επίσης και από τη συνολική πρόσληψη του 

ασβεστίου (Heaney & Layman, 2008). Η υπόθεση ότι η αυξηµένη πρόσληψη πρωτεϊνών σχετίζεται 

µε αυξηµένη απέκκριση ασβεστίου µέσω των ούρων φαίνεται ότι εξισορροπείται από την αυξηµένη 

απορρόφηση ασβεστίου από το γαστρεντερικό σωλήνα (Jesudason & Clifton, 2011). Οι πρωτεΐνες 

αυξάνουν το ασβέστιο των ούρων, όµως η εµφάνιση αρνητικού ισοζυγίου για το ασβέστιο 

επηρεάζεται από τη συνολική διαιτητική πρόσληψη του ασβεστίου. Πολλές έρευνες επιβεβαιώνουν 

πως η διαιτητική πρωτεΐνη δρα καλύτερα σε επάρκεια ασβεστίου (Jesudason & Clifton, 2011). Στην 

περίπτωση όπου υπάρχει επαρκής πρόσληψη ασβεστίου αλλά και οµαλή νεφρική λειτουργία, τότε 

τα υψηλά επίπεδα διαιτητικής πρωτεΐνης δεν οδηγούν στην αποµάκρυνση ασβεστίου από το οστό 

(Dolan & Sale, 2019). Η νεφρική απέκκριση του ασβεστίου φαίνεται να αυξάνεται από τρόφιµα µε 

αυξηµένη οξύτητα. (Heaney & Layman, 2008). Τρόφιµα που αυξάνουν το όξινο φορτίο του 

οργανισµού αποτελούν τα κρέατα, τα ψάρια, το τυρί, το αυγό και τα δηµητριακά. Η πτώση του 

εξωκυττάριου pH επάγει τη δράση των οστεοκλαστών και ενεργοποιεί την οστική απορρόφηση 

ανεξάρτητα από την παραθορµόνη. Αντίθετα, τα λαχανικά, τα φρούτα, ο καφές και το κρασί 

ανήκουν στα τρόφιµα που προκαλούν αύξηση του αλκαλικού φορτίου (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 

2009). Η θετική συσχέτιση που παρατηρείται ανάµεσα στην υψηλή πρόσληψη κρέατος και την 

οστική απώλεια οφείλεται στην πραγµατικότητα σε ελλιπή κατανάλωση φρούτων και λαχανικών. 

Δίαιτες πλούσιες σε πρωτεΐνη σχετίζονται µε µεγαλύτερη οστική µάζα και λιγότερα οστικά 

κατάγµατα όταν υπάρχει επαρκής πρόσληψη ασβεστίου (Heaney & Layman, 2008). Τέλος, σχετικά 
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µε την προέλευση της πρωτεΐνης δεν υπάρχουν αρκετά δεδοµένα τα οποία να υποστηρίζουν τη 

ζωική έναντι της φυτικής πρωτεΐνης (Jesudason & Clifton, 2011). 

                  

Εικόνα 13: Αλληλεπίδραση πρωτεϊνών µε τον οστίτη ιστό (Dolan & Sale, 2019). 

 

2.9.2 Ασβέστιο 

To ασβέστιο στα τρόφιµα δηµιουργεί σύµπλοκα µε άλλα θρεπτικά συστατικά και συνεπώς 

συναντάται µε τη µορφή αλάτων ασβεστίου. Η περίοδος της αύξησης, δηλαδή µέχρι τη δεύτερη 

δεκαετία της ζωής, χαρακτηρίζεται από αυξηµένη συσσώρευση ασβεστίου η οποία υπολογίζεται 

περίπου 150 mg ηµερησίως. Κύριες πηγές πρόσληψης ασβεστίου για τους δυτικούς πολιτισµούς 

αποτελούν το γάλα και τα γαλακτοκοµικά προϊόντα ενώ µικρότερες ποσότητες παρατηρούνται στα 

δηµητριακά, τα φρούτα και τα λαχανικά(Gibney et al., 2015). Το γάλα και τα γαλακτοκοµικά 

προϊόντα συνεισφέρουν στο 70% του ασβεστίου που προσλαµβάνεται µέσω της διατροφής. Η 

συµβολή τους στην σκελετική υγεία είναι αδιαµφισβήτητη καθώς εκτός από την υψηλή 

περιεκτικότητα σε ασβέστιο (περίπου 300 mg Ca / ισοδύναµο), περιέχουν και άλλα θρεπτικά 

συστατικά όπως είναι για παράδειγµα η βιταµίνη D, το κάλιο, το µαγνήσιο ο φώσφορος, και ο 
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ψευδάργυρος (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Τα τρόφιµα φυτικής προέλευσης, αν και δεν 

αποτελούν πλούσιες πηγές ασβεστίου, συνεισφέρουν τελικά στη συνολική πρόσληψη ασβεστίου 

καθώς καταναλώνονται σε µεγάλες ποσότητες. Αντίθετα, πλούσιες πηγές ασβεστίου είναι τα ψάρια 

σε κονσέρβα όπως για παράδειγµα οι σαρδέλες αλλά λόγω της µειωµένης κατανάλωσης τους δε 

συµβάλλουν τελικά στη συνολική πρόσληψη του ασβεστίου. Ασβέστιο περιέχεται επίσης σε 

εµπλουτισµένα τρόφιµα µε ασβέστιο όπως είναι τα προϊόντα λευκού αλευριού καθώς και διάφορα 

συµπληρώµατα διατροφής και φάρµακα (Gibney et al., 2015). Η αποδοτικότητα της απορρόφησης 

του ασβεστίου αυξάνεται όταν τα επίπεδα του ασβεστίου που προσλαµβάνονται µέσω της 

διατροφής µειώνονται. Κατά τη βρεφική και παιδική ηλικία, η απορρόφηση του ασβεστίου που 

παρατηρείται είναι ίση µε 75% ενώ αντίθετα, κατά την ενηλικίωση η εντερική απορρόφηση 

µειώνεται στο 30%. Η διαφορά αυτή αποδίδεται στις αυξηµένες ανάγκες του οργανισµού που 

παρατηρούνται κατά την παιδική ηλικία για την ανάπτυξη των οστών. Η απορρόφηση του 

ασβεστίου επηρεάζεται από ένα πλήθος διαιτητικών παραγόντων όπως είναι η βιταµίνη D, η 

λακτόζη, ο φώσφορος, το φυτικό οξύ, το οξαλικό οξύ, η πρωτεΐνη και τα λιπίδια. Η λακτόζη επιδρά 

σηµαντικά στην απορρόφηση του ασβεστίου όταν χορηγείται σε µεγάλες δόσεις (50 γρ./ηµέρα) και 

όχι όταν προσλαµβάνεται σε φυσιολογικές ποσότητες. Συγχρόνως, η κατανάλωση φυτικών ινών σε 

ποσότητα ίση µε 40-50 γρ. µειώνει σε µικρό βαθµό την απορρόφηση του ασβεστίου από τον 

γαστρεντερικό σωλήνα. Τόσο το φυτικό οξύ όσο και το οξαλικό οξύ σχηµατίζει αδιάλυτα σύµπλοκα 

µε το ασβέστιο, εµποδίζοντας έτσι την εντερική του απορρόφηση. Πηγές φυτικού οξέος αποτελούν 

τα δηµητριακά ολικής άλεσης και συγκεκριµένα το εξωτερικό τµήµα του ενδοσπερµίου των 

δηµητριακών ενώ πηγές οξαλικού οξέος είναι η σόγια, το κακάο και το σπανάκι. Για το λόγο αυτό, 

η βιοδιαθεσιµότητα του ασβεστίου που προέρχεται από φυτικές πηγές καθορίζεται από την 

περιεκτικότητα τους τόσο σε φυτικό όσο και σε οξαλικό οξύ (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Η 

ανεπαρκής πρόσληψη ασβεστίου κατά την οστική ανάπτυξη σχετίζεται µε χαµηλότερα επίπεδα 

µέγιστης οστικής µάζας από αυτά που προκαθορίζονται γενετικά. Συγχρόνως, στα άτοµα αυτά, 

παρατηρείται αυξηµένος ο κίνδυνος εµφάνισης οστικού κατάγµατος τόσο κατά την παιδική και 

εφηβική ηλικία όσο και κατά την ενηλικίωση. Κατά την περίοδο της εφηβείας, ο οργανισµός 

κατακρατά µεγαλύτερα ποσά ασβεστίου σε σύγκριση µε την παιδική ηλικία αλλά και την πρώιµη 

ενήλικη ζωή. Η εκκριτική αύξηση που σηµειώνεται κατά την εφηβεία συµβάλλει στη συνολική 

περιεκτικότητα του οστίτη ιστού σε µέταλλα σε ποσοστό 37% (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). 

Οι απαιτήσεις του οργανισµού σε ασβέστιο καθορίζονται τόσο από γενετικούς όσο και από 

περιβαλλοντικούς παράγοντες. Στους γενετικούς παράγοντες περιλαµβάνονται η αρχιτεκτονική και 

η γεωµετρία των οστών καθώς και η ευαισθησία των υποδοχέων της οστικής επιφάνειας στη δράση 
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των ορµονών. Από την άλλη πλευρά, η σύσταση της δίαιτας τόσο σε µακροθρεπτικά (π.χ 

πρωτεΐνες) όσο και σε µικροθρεπτικά συστατικά (π.χ νάτριο) αποτελεί ένα περιβαλλοντικό 

παράγοντα που επιδρά στις ανάγκες του οργανισµού σε ασβέστιο. Συµπληρωµατικά, το µηχανικό 

φορτίο που ασκείται στο σκελετό καθηµερινά όπως για παράδειγµα µέσω της φυσικής 

δραστηριότητας αποτελεί περιβαλλοντικό παράγοντα (Gibney et al., 2015). 

 

2.9.3 Φωσφόρος 

 

Η µέση συνιστώµενη πρόσληψη φωσφόρου κατά την παιδική ηλικία ισούται µε 500 mg ηµερησίως. 

Κατά την περίοδο της εφηβείας, οι ανάγκες του οργανισµού σε φώσφορο αυξάνονται σηµαντικά σε 

σύγκριση µε την παιδική ηλικία και συγκεκριµένα φτάνουν τα 1.250 mg ηµερησίως. Ο φωσφόρος 

απαντάται στα τρόφιµα ως φυσικό συστατικό των βιολογικών µορίων (Gibney et al., 2015). Ο 

φωσφόρος αξιοποιείται από τη βιοµηχανία των τροφίµων ως πρόσθετο. Μεγάλες ποσότητες 

φωσφόρου περιέχονται σε τρόφιµα όπως τα προµαγειρεµένα γεύµατα, σε προϊόντα των 

ταχυφαγείων αλλά και σε αναψυκτικά τύπου cola. H απορρόφηση του φωσφόρου από τα 

επεξεργασµένα τρόφιµα είναι µεγαλύτερη σε σχέση µε τα τρόφιµα στα οποία ο φωσφόρος 

εµφανίζεται συνδεδεµένος µε πρωτεΐνες ή καζεϊνικά φωσφοπεπτίδια (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 

2009). 
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2.9.4 Νάτριο 

 

Η νεφρική απέκκριση του ασβεστίου επηρεάζεται από διάφορους παράγοντες της διατροφής, 

µεταξύ των οποίων συγκαταλέγεται η διαιτητική πρωτεΐνη και το νάτριο. Το νάτριο φαίνεται να 

επιδρά σε µεγαλύτερο βαθµό στην απώλεια του ασβεστίου µέσω των ούρων σε σύγκριση µε τους 

υπόλοιπους παράγοντες. Πιο συγκεκριµένα, η ασβεστουρία σχετίζεται συγκεκριµένα µε το 

χλωριούχο νάτριο, δηλαδή το αλάτι, και όχι µε τα υπόλοιπα σύµπλοκα του νατρίου όπως για 

παράδειγµα το δικαρβονικό νάτριο και το κιτρικό νάτριο. Συνολικά, η διατήρηση της διαιτητικής 

πρόσληψης του νατρίου στα 2.300 mg ηµερησίως δε φαίνεται να επιβαρύνει την υγεία των οστών 

(Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Τα επεξεργασµένα τρόφιµα συνεισφέρουν σηµαντικά στην 

ηµερήσια πρόσληψη νατρίου σε σύγκριση µε τα φυσικά τρόφιµα (Gibney et al., 2015). 

 

2.9.5 Μαγνήσιο  

 

Το µαγνήσιο εντοπίζεται σε ποσοστό περίπου 70% στα οστά ενώ σηµαντικά µικρότερες ποσότητες 

παρατηρούνται στον εξωκυττάριο χώρο. Τα οστά αποτελούν σηµαντική δεξαµενή µαγνησίου και 

συνεπώς συνεισφέρουν στη διατήρηση των επιπέδων µαγνησίου εντός του φυσιολογικού εύρους 

(Gibney et al., 2015). Πλούσιες πηγές µαγνησίου αποτελούν τα δηµητριακά ολικής άλεσης, τα 

όσπρια αλλά και οι ξηροί καρποί. Τα επεξεργασµένα προϊόντα των δηµητριακών περιέχουν 

µικρότερες ποσότητες µαγνησίου διότι το µαγνήσιο αποµακρύνεται κατά την επεξεργασία τους. 

Ακόµη, καθώς το µαγνήσιο αποτελεί συστατικό της χλωροφύλλης, µεγάλες ποσότητες µαγνησίου 

εντοπίζονται και στα πράσινα φυλλώδη λαχανικά. Μέτριες πηγές µαγνησίου αποτελούν τρόφιµα 

όπως τα φρούτα, το ψάρι και το κρέας. Το νερό περιέχει επίσης µαγνήσιο, η περιεκτικότητα του 

οποίου διαφέρει από περιοχή σε περιοχή καθώς εξαρτάται από την σκληρότητα του. Η απορρόφηση 

του µαγνησίου που προσλαµβάνεται µέσω της διατροφής υπολογίζεται περίπου 35-45% και 

εξαρτάται από τα συνολικά επίπεδα του µαγνησίου της διατροφής αλλά και από την περιεκτικότητα 

της δίαιτας σε φυτικό οξύ (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Η αυξηµένη κατανάλωση φυτικών 

ινών σχετίζεται µε µειωµένη απορρόφηση µαγνησίου ενώ αντιστρόφως αυξηµένη απορρόφηση 

εµφανίζεται µε την κατανάλωση πηγών πρωτεΐνης και φρουκτόζης (Gibney et al., 2015). Σε 
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περίπτωση ανεπαρκούς διαιτητικής πρόσληψης, ο οργανισµός ενεργοποιεί τον οµοιοστατικό 

µηχανισµό ο οποίος επάγει τη νεφρική επαναρρόφηση του και για το λόγο αυτό σπάνια 

παρατηρείται ανεπάρκεια σε µαγνήσιο. Ωστόσο, σε σοβαρή ανεπάρκεια µαγνησίου, ελαττώνεται η 

απελευθέρωση της παραθορµόνης και κατ’ επέκταση επηρεάζονται τα επίπεδα του ασβεστίου. Η 

επίδραση της ανεπάρκειας του µαγνησίου στην οστική πυκνότητα θα µπορούσε να αποδοθεί σε 

διάφορους πιθανούς παθοφυσιολογικούς µηχανισµούς. Αρχικά, τα µειωµένα επίπεδα µαγνησίου 

ίσως οδηγούν σε µειωµένη µιτογόνο δράση των οστεοβλαστών και εποµένως σε µειωµένο οστικό 

σχηµατισµό. Συµπληρωµατικά, η ανεπάρκεια µαγνησίου θα µπορούσε να διαταράσσει τη 

φυσιολογική έκκριση της παραθορµόνης και τα επίπεδα της βιταµίνης D στον ορό. Άλλοι πιθανοί 

µηχανισµοί, περιλαµβάνουν τη µείωση του παράγοντα IGF-I, την αύξηση των ιντερλευκινών στον 

ορό, την απορρύθµιση στον άξονα RANKL/RANK/OPG καθώς και την ελαττωµατική 

επιµετάλλωση του ιστού (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). 

 

2.9.6 Βιταμίνη D 

 

Η µορφή της βιταµίνης D που προσλαµβάνεται από τη διατροφή είναι η χοληκαλσιφερόλη η οποία 

καλείται επίσης καλσιόλη (Gibney et al., 2015). Τα επίπεδα βιταµίνης D του ορού κάτω από τα 

οποία εµφανίζεται ανεπάρκεια είναι τα 11 µg/L. Παράγοντες κινδύνου για την εµφάνιση 

ανεπάρκειας στη βιταµίνη D αποτελούν η παρουσία παχυσαρκίας, η δυσαπορρόφηση, η νεφρική 

ανεπάρκεια, η περιορισµένη έκθεση στην ηλιακή ακτινοβολία, η µελάγχρωση του δέρµατος, η 

πρόωρη γέννηση καθώς και η γήρανση (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Η απορρόφηση της 

βιταµίνης D απαιτεί την παρουσία των µικυλλίων, τα οποία µε τη σειρά τους ενσωµατώνονται στα 

χυλοµικρά. Το γεγονός αυτό εξηγεί τα µειωµένα επίπεδα της βιταµίνης που εµφανίζονται στα άτοµα 

που ακολουθούν δίαιτες χαµηλές σε λιπίδια. Συµπληρωµατικά, αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης 

ανεπάρκειας φέρουν τα άτοµα που ακολουθούν χορτοφαγικές δίαιτες. Η ανεπάρκεια της βιταµίνης 

D λόγω της µειωµένης έκθεσης στην ακτινοβολία UV εκδηλώνεται πιο συχνά σε βορειότερα 

κλίµατα µε χαµηλότερη ηλιοφάνεια και ειδικότερα σε βιοµηχανικές περιοχές όπου παρατηρείται 

αυξηµένη ατµοσφαιρική ρύπανση (Gibney et al., 2015). Τα µειωµένα επίπεδα βιταµίνης D στον ορό 

επιδρούν και στα επίπεδα ασβεστίου και συγκεκριµένα επιφέρουν µείωση στην απορρόφηση του 

ασβεστίου της δίαιτας (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). H βιταµίνη D συµβάλλει στην 



84 
 

οστεοκλαστογένεση µέσω της παραγωγής του παράγοντα RANKL από τους οστεοβλάστες. Ακόµη, 

η 1,25-διυδροξυβιταµίνη D επάγει τη δράση του ενζύµου αλκαλική φωσφατάση καθώς και τη 

σύνθεση των πρωτεϊνών οστεοποντίνη και οστεοκαλσίνη. Η µέγιστη ασφαλής ποσότητα βιταµίνης 

D που µπορεί να προσλαµβάνεται καθηµερινά ισούται µε 10.000 IU, δηλαδή 250 µg. Η τιµή αυτή 

δεν περιλαµβάνει τα άτοµα µε προδιάθεση για υπερασβεστιαιµία όπως για παράδειγµα τα άτοµα µε 

πρωτοπαθή υπερπαραθυρεοειδισµό ή οξέωση. Η βιταµίνη D συναντάται φυσικά σε περιορισµένα 

τρόφιµα και ειδικότερα σε λιπαρά ψάρια, στο βούτυρο, στο συκώτι και τέλος στον κρόκο του 

αυγού. Παράλληλα, η βιταµίνη D αξιοποιείται από τη βιοµηχανία των τροφίµων για τον 

εµπλουτισµό των παραγόµενων προϊόντων της. Ενδεικτικά τρόφιµα εµπλουτισµένα µε βιταµίνη D 

είναι η µαργαρίνη, το γάλα, τα δηµητριακά πρωινού και οι χυµοί. Στο εµπλουτισµένο γάλα, η 

βιταµίνη D εµφανίζεται ως εργοκαλσιφερόλη (Gibney et al., 2015). Η µέθοδος του εµπλουτισµού 

των τροφίµων συνεισφέρει στην κάλυψη των ηµερήσιων αναγκών του οργανισµού για βιταµίνη D 

(Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). 

                            
Εικόνα 14: Μεταβολικό Μονοπάτι της βιταµίνης D (Carpenter et al., 2017). 

2.9.7 Βιταμίνη K 

 

H βιταµίνη Κ εµφανίζεται µε διάφορες µορφές (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Βιολογική δράση 

της βιταµίνης Κ εµφανίζουν η φυλλοκινόνη, οι µενακινόνες και οι συνθετικές ενώσεις µεναδιόνη 

και διοξική µεναδιόλη. Η φυλλοκινόνη (βιταµίνη Κ1) συµµετέχει στην διαδικασία της 
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φωτοσύνθεσης και για το λόγο αυτό εµφανίζεται σε µεγάλες ποσότητες στα πράσινα φυλλώδη 

λαχανικά όπως είναι το σπανάκι, τα λαχανάκια Βρυξελλών και τα κραµβοειδή λαχανικά (Gibney et 

al., 2015). Η φυλλοκινόνη αξιοποιείται από τη βιοµηχανία των τροφίµων κατά την παραγωγή 

υδρογονωµένων ελαίων από σπορέλαια. Βιταµίνη Κ εντοπίζεται επίσης στο ελαιόλαδο και το 

σογιέλαιο σε ποσότητα η οποία εξαρτάται από τις συνθήκες συντήρησης και αποθήκευσης αφού 

είναι τόσο θερµοευαίσθητη όσο και φωτοευαίσθητη. Η µενακινόνη (βιταµίνη Κ2) αποτελεί τη 

βακτηριακή µορφή της βιταµίνης Κ και προσλαµβάνεται από προϊόντα ζύµωσης και το συκώτι. Σε 

ότι αφορά τη δοµή της µενακινόνης, εµφανίζει διαφορετικού µήκους πλάγιες αλυσίδες σε σύγκριση 

µε τη φυλλοκινόνη (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Η εντερική απορρόφηση των µενακινών 

είναι περιορισµένη. Τα συνθετικά ανάλογα της βιταµίνης Κ µεταβολίζονται σε φυλλοκινόνη 

(Gibney et al., 2015). Οι συνθετικές µορφές της βιταµίνης Κ εµφανίζουν διπλάσια δραστικότητα σε 

σύγκριση µε το φυσικό ανάλογο της βιταµίνης. Οι καθηµερινές ανάγκες του οργανισµού σε 

βιταµίνη Κ υπολογίζονται 120 µg για τους άνδρες και 90 µg για τις γυναίκες. Η οστεοκαλσίνη, η 

Gla πρωτεΐνη της θεµέλιας ουσίας (MPG) καθώς και η πρωτεΐνη S που εντοπίζονται στα οστά και 

στους χόνδρους εξαρτώνται άµεσα από τη βιταµίνη Κ. Η δράση της βιταµίνης Κ σχετίζεται µε τη 

σύνδεση της οστεοκαλσίνης µε τους κρυστάλλους του υδροξυαπατίτη. Συµπληρωµατικά, η 

βιταµίνη Κ εµπλέκεται στη ρύθµιση του οστικού µεταβολισµού µέσω της οστεοπροτεγερίνης και 

της ιντερλευκίνης-6 (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Η χορήγηση αντιπηκτικών όπως η 

βαρφαρίνη για τη θεραπεία εγκύων γυναικών σχετίζεται µε την εµφάνιση οστικών ανωµαλιών στο 

έµβρυο. Το φαινόµενο αυτό ονοµάζεται σύνδροµο εµβρυϊκής βαρφαρίνης και περιλαµβάνει επίσης 

ανωµαλίες του νευρικού συστήµατος εκτός από τις οστικές διαταραχές (Gibney et al., 2015) 

 

2.9.8 Βιταμίνη Α 

 

Η βιταµίνη Α δοµικά σχετίζεται µε τη ρετινόλη και περιλαµβάνει τις προβιταµίνες Α και τα 

καροτενοειδή µε κύριο εκπρόσωπο το β-καροτένιο (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Αυτούσια 

βιταµίνη Α εντοπίζεται κυρίως στους εστέρες ρετινόλης και προσλαµβάνεται αποκλειστικά µέσω 

των τροφίµων ζωικής προέλευσης (Gibney et al., 2015).  Πηγές βιταµίνης Α αποτελούν τα πλήρη 

γαλακτοκοµικά προϊόντα, το βούτυρο, το τυρί, τα ιχθυέλαια, τα λιπαρά ψάρια, ο κρόκος του αυγού 

και το συκώτι (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Το συκώτι αποτελεί την πιο πλούσια πηγή της 
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βιταµίνης Α (Gibney et al., 2015). Τα καροτενοειδή εντοπίζονται σε τρόφιµα φυτικής προέλευσης 

και ειδικότερα στα πράσινα, κόκκινα και κίτρινα φρούτα και λαχανικά όπως το σπανάκι, τα καρότα, 

τα βερίκοκα και τα ροδάκινα (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Ο οργανισµός εµφανίζει µειωµένη 

δυνατότητα µεταβολισµού της βιταµίνης Α και για το λόγο αυτό αυξηµένη πρόσληψη της βιταµίνης 

οδηγεί σε τοξικότητα (Gibney et al., 2015). Η υπερβολική διαιτητική πρόσληψη της βιταµίνης Α 

επιφέρει αρνητικά αποτελέσµατα στο µεταβολισµό των οστών. Οι υπερδοσολογίες της βιταµίνης Α 

σχετίζονται µε µειωµένο µήκος των µακρών οστών, πρόωρη σύγκλειση των επιφύσεων, αναστολή 

της ενδοχόνδριας οστικής ανάπτυξης καθώς και διαταραχή της ισορροπίας της οστικής αναδόµησης 

(Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Τα συµπτώµατα από τη χρόνια τοξικότητα της βιταµίνης είναι 

οι πόνοι στις κλειδώσεις, η πάχυνση των µακρών οστών, η υπερασβεστιαιµία και η οστεοποίηση 

των µαλακών ιστών (Gibney et al., 2015). Για το λόγο αυτό, κρίνεται ιδιαίτερα σηµαντική η 

προσεκτική λήψη συµπληρωµάτων διατροφής µε ρετινόλη (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Η 

πλήρης δράση της βιταµίνης Α εκδηλώνεται παρουσία επαρκών επιπέδων βιταµίνης D στον 

οργανισµό. Το γεγονός αυτό αποδίδεται στην αλληλεπίδραση των δύο υποδοχέων και συγκεκριµένα 

στον σχηµατισµό ετεροδιµερών µεταξύ του υποδοχέα της βιταµίνης Α και του υποδοχέα της 

βιταµίνης D (Gibney et al., 2015) 
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2.9.9 Σίδηρος 

Ο σίδηρος είναι απαραίτητο συστατικό κατά την παραγωγή του κολλαγόνου καθώς συνεισφέρει 

στην υδροξυλίωση της λυσίνης και της προλίνης στο µόριο του προκολλαγόνου. Η πρόσληψη 

σιδήρου σε υψηλές ποσότητες επιδρά αρνητικά στο µεταβολισµό των οστών (Κοντογιάννη & 

Τσαγκάρη, 2009). Κατά την παιδική και εφηβική ηλικία, οι ανάγκες του οργανισµού σε σίδηρο για 

την υποστήριξη της σωµατικής αύξησης υπολογίζονται 0,5 mg και σε αυτές προστίθενται οι 

ηµερήσιες απώλειες. Πλούσιες πηγές σιδήρου αποτελούν το κρέας, τα αυγά, τα δηµητριακά και 

ορισµένα λαχανικά. Αντίθετα, το γάλα, τα φρούτα είναι φτωχά σε σίδηρο. Η απορρόφηση του 

σιδήρου εξαρτάται σε µεγάλο βαθµό από τη µορφή µε την οποία εµφανίζεται. Ο αιµικός σίδηρος 

που συναντάται αποκλειστικά στα ζωικής προέλευσης τρόφιµα απορροφάται πλήρως συγκριτικά µε 

τον µη αιµικό σίδηρο ο οποίος εµφανίζεται τόσο σε φυτικής όσο και σε ζωικής προέλευσης 

τρόφιµα. Ο µη αιµικός σίδηρος καλείται επίσης σίδηρος ελεύθερος αίµης και η απορρόφηση του 

επηρεάζεται άµεσα από τη συνολική σύσταση της δίαιτας και συνεπώς από τις αλληλεπιδράσεις του 

µε τα υπόλοιπα θρεπτικά συστατικά (Gibney et al., 2015). 

 

2.9.10 Ψευδάργυρος 

 

Ο ψευδάργυρος επιδρά στα στάδια της οστικής αναδόµησης και συγκεκριµένα επάγει τον οστικό 

σχηµατισµό ενώ αντίθετα αναστέλλει την απορρόφηση του οστού (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 

2009). H βαριά ανεπάρκεια ψευδαργύρου σχετίζεται µε καθυστέρηση της ανάπτυξης και σκελετική 

ανωριµότητα όµως η εµφάνισης της είναι σπάνια. Η συµπληρωµατική χορήγηση ψευδαργύρου 

ενεργοποιεί τη σωµατική αύξηση τόσο στα βρέφη όσο και στα παιδιά. Πηγές ψευδαργύρου µε 

αυξηµένη βιοδιαθεσιµότητα αποτελούν το κρέας, το συκώτι, τα θαλασσινά και ιδιαίτερα τα 

στρείδια. Στα τρόφιµα φυτικής προέλευσης, η βιοδιαθεσιµότητα του ψευδαργύρου εµφανίζεται 

µειωµένη καθώς οι αυξηµένες συγκεντρώσεις φυτικού οξέος αναστέλλουν την απορρόφηση του. Ο 

ψευδάργυρος εντοπίζεται στο εξωτερικό τµήµα του καρπού στα δηµητριακά και συνεπώς η 

περιεκτικότητα του εξαρτάται από το βαθµό επεξεργασίας των δηµητριακών (Gibney et al., 2015). 

2.9.11 Χαλκός 
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Ο χαλκός αποτελεί συστατικό των ενζύµων, των συµπαραγόντων και των πρωτεϊνών που 

συµµετέχουν στον οστικό µεταβολισµό όπως για παράδειγµα η οξειδάση της λυσίνης και η 

υπεροξειδική δισµουτάση (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Κλινικά συµπτώµατα ανεπάρκειας 

χαλκού αναπτύσσονται σπάνια. Ωστόσο, τα βρέφη παρουσιάζουν αυξηµένη επιρρέπεια στην 

εµφάνιση τους. Η έλλειψη χαλκού οδηγεί σε διαταραχή της ανάπτυξης και  καθιστά αυξηµενη την 

πιθανότητα εµφάνισης καταγµάτων. Τρόφιµα πλούσια σε χαλκό αποτελούν τα εντόσθια, τα 

θαλασσινά, τα όσπρια, οι ξηροί καρποί, τα δηµητριακά ολικής άλεσης, οι σπόροι και τέλος η 

σοκολάτα. Σε αντίθεση, το γάλα και τα γαλακτοκοµικά προϊόντα αποτελούν φτωχές πηγές χαλκού. 

Το γεγονός αυτό εξηγεί την εκδήλωση ανεπάρκειας σε βρέφη τα οποία σιτίζονται αποκλειστικά µε 

αγελαδινό γάλα (Gibney et al., 2015). 

 

2.9.12 Φθόριο 

 

Η λειτουργία του φθορίου αφορά την κρυσταλλική δοµή των οστών. Τα ιόντα φθορίου 

καταλαµβάνουν τις θέσεις των ιόντων του υδροξυλίου σχηµατίζοντας φθοριοαπατίτη στους 

οστικούς κρυστάλλους. Η παρουσία του φθορίου σε υψηλά επίπεδα ενεργοποιεί τον οστικό 

σχηµατισµό. (Κοντογιάννη & Τσαγκάρη, 2009). Η τοξίκωση του σκελετού από το φθόριο 

εξαρτάται τόσο από τα επίπεδα πρόσληψης όσο και από τη διάρκεια της έκθεσης. Μετά την ηλικία 

των 8 ετών, η µέγιστη ασφαλής πρόσληψη φθορίου ανέρχεται στα 10 mg ηµερησίως. Το φθόριο 

απαντάται στα περισσότερα τρόφιµα σε ποσότητα µικρότερη των 0,05 mg ανά 100 γραµµάρια 

τροφίµου. Το φθόριο εντοπίζεται κυρίως στο νερό και συνεπώς εµφανίζεται σε ροφήµατα και 

βρεφικά γάλατα που έχουν παρασκευαστεί µε φθοριωµένο νερό. Τέλος, ορισµένα ψάρια αποτελούν 

πηγή φθορίου (Gibney et al., 2015). 
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Κεφάλαιο 3 : Οστικές Διαταραχές 

 

Πρωτογενείς Διαταραχές του Οστίτη Ιστού 

 

Κλινικά Ορισµένα Σύνδροµα 
 

3.1 Σύνδρομο Turner (T.S) 
 

To σύνδροµο Turner (T.S) αποτελεί µία διαταραχή της ανάπτυξης του φύλου η οποία οφείλεται σε 

µη διαχωρισµό των χρωµοσωµάτων Χ κατά τη µείωση. Στις περισσότερες περιπτώσεις, τα άτοµα µε 

σύνδροµο Turner φέρουν 45 µόνο χρωµοσώµατα και ένα χρωµόσωµα Χ (45,Χ) (Klug et al., 2019). 

Το Τ.S εµφανίζεται µε συχνότητα 50 ανά 100.000 γυναίκες παγκοσµίως (Gravholt et al., 2019). 

Βασικό κοινό χαρακτηριστικό στο σύνδροµο Turner είναι το χαµηλό ανάστηµα το οποίο 

υπολογίζεται περίπου 142-147 εκατοστά (Kosteria & Kanaka-Gantenbein, 2018). Το γνώρισµα αυτό 

αποδίδεται στην καθυστερηµένη αύξηση των άκρων καθώς η δράση των στεροειδών των γονάδων 

είναι ελλιπής. Σχετικά µε τα σκελετικά προβλήµατα, τα πάσχοντα άτοµα εµφανίζουν τοπικές 

περιοχές οστικής αραίωσης στα µηριαία οστά, στους αγκώνες καθώς και στα άνω και κάτω άκρα. Η 

οστεοπόρωση σχετίζεται µε αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης οστικών καταγµάτων και άλλων οστικών 

διαταραχών όπως για παράδειγµα η καθίζηση της σπονδυλικής στήλης. Συµπληρωµατικά, η 

παρουσία ιδιοµορφιών σε οστά όπως το µετακάρπιο καθώς και η παρουσία βλαισού αγκώνα και 

γονάτου αποτελούν συχνά ευρήµατα του συνδρόµου. Συνολικά, τα πάσχοντα άτοµα εµφανίζουν 

µικρό µέγεθος των οστών το οποίο οφείλεται στην καθυστέρηση της ωρίµανσης του οστίτη ιστού 

(Φράγκου, 2018). Η θεραπεία του T.S απαιτεί τη συνεργασία µιας διεπιστηµονικής οµάδας διότι 

εκτός από τον οστίτη ιστό προσβάλλεται το ενδοκρινικό, το καρδιαγγειακό και το γαστρεντερικό 

σύστηµα αλλά και το ήπαρ και οι νεφροί. Όσον αφορά τη σύσταση του σώµατος, τα άτοµα µε T.S 

φέρουν συχνά αυξηµένο Δείκτη Μάζας Σώµατος και αυξηµένο ολικό και σπλαχνικό λίπος 

(Gravholt et al., 2019). Η φαρµακευτική χορήγηση GH και στεροειδών ορµονών του φύλου για τη 

θεραπεία του συνδρόµου βελτιώνει τη σύσταση σώµατος (Ferguson-Smith, 2013). Ειδικότερα, 

µειώνονται τα επίπεδα του σπλαχνικού λίπους, αυξάνεται η µυϊκή µάζα και βελτιώνεται η οστική 
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πυκνότητα. Συνολικά, η θεραπεία επιδρά θετικά στη φυσική κατάσταση των ατόµων µε σύνδροµο 

Turner (Gravholt et al., 2019). 

 

 
Εικόνα 15: Ο φαινότυπος του Συνδρόµου Turner (Gravholt et al., 2019). 

 

3.2 Σύνδρομο Prader-Willi (PWS) 
 

To σύνδροµο Prader-Willi (PWS) συνιστά µία σπάνια πολυσυστηµατική γενετική διαταραχή η 

οποία χαρακτηρίζεται ως η πιο γνωστή γενετική αιτία για την εκδήλωση παιδικής παχυσαρκίας. Το 

PWS κληρονοµείται µε φυλοσύνδετο χαρακτήρα και συνήθως µεταβιβάζεται στο παιδί από τον 

πατέρα (Butler et al., 2019). Η εκδήλωση του PWS αποδίδεται σε ελλιπή καταγραφή  του γενετικού 

κώδικα στη χρωµοσωµική περιοχή 15q11-q13 (Cassidy et al., 2012). Ο επιπολασµός του συνδρόµου 

εκτιµάται ότι είναι µεταξύ στις 1 στις 10.000 και 1 στις 20.000 γεννήσεις παγκοσµίως, αν και 

φαίνεται να εµφανίζεται πιο συχνά στους Καυκάσιους. Οι κλινικές εκδηλώσεις του PWS αφορούν 

διάφορα συστήµατα οργάνων (αναπνευστικό, µυοσκελετικό, ενδοκρινικό, αναπαραγωγικό κ.α) και 
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διαφέρουν ανάλογα µε την ηλικία (Abdilla et al., 2017). Η υποκείµενη παθοφυσιολογία οφείλεται 

κυρίως στην έλλειψη της αυξητικής ορµόνης και της διαταραχής του άξονα υποθαλάµου-υπόφυσης 

(Heksch et al., 2017). Τα βασικά κλινικά χαρακτηριστικά του συνδρόµου περιλαµβάνουν τη 

σοβαρή βρεφική υποτονία και την υπερφαγία η οποία οδηγεί σε παχυσαρκία. Ακόµη, τα παιδιά 

αυτά παρουσιάζουν καθυστερηµένη ανάπτυξη και κοντό ανάστηµα µε µικρότερα άκρα. 

Συµπληρωµατικά, το σύνδροµο χαρακτηρίζεται από προβλήµατα µάθησης και συµπεριφοράς 

(Butler et al., 2019).  Στους πρώτους µήνες της ζωής, η θεραπεία περιλαµβάνει τη χορήγηση GH 

ενώ αργότερα κατά την εφηβεία περιλαµβάνει και στεροειδή του φύλου. Η θεραπεία έχει πολλές 

ευεργετικές επιδράσεις στη σύσταση του σώµατος. Πιο συγκεκριµένα, µειώνεται η µάζα του 

λιπώδους ιστού και αυξάνεται η µυϊκή µάζα. Συνολικά, βελτιώνονται οι κινητικές δεξιότητες και η 

δραστηριότητα των παιδιών µε PWS. Κατά την παιδική ηλικία, κρίνεται αναγκαίο ο Δείκτης Μάζας 

Σώµατος να µην ξεπεράσει τα 30 kg/m2. Για το σκοπό αυτό, η διαιτητική πρόσληψη θα πρέπει να 

περιορίζεται στις ηµερήσιες ενεργειακές ανάγκες των παιδιών. Οι φροντιστές των παιδιών 

χρειάζεται να λαµβάνουν τα απαραίτητα µέτρα ώστε να αποτρέψουν τα υπερφαγικά επεισόδια. 

Ενδεικτικά, συστήνεται να κλειδώνουν τα ντουλάπια, το ψυγείο ή ακόµη και την κουζίνα στο 

σύνολο της (Abdilla et al., 2017). Ο επιπολασµός υπερβαρότητας και παχυσαρκίας στα παιδιά που 

πάσχουν από PWS υπολογίζεται περίπου 82-98%. Ο ακριβής µηχανισµός ανάπτυξης παχυσαρκίας 

δεν είναι πλήρως κατανοητός µέχρι σήµερα (Muscogiuri et al., 2019). Οι κύριες αιτίες νοσηρότητας 

και θνητότητας στο PWS αποτελούν η παχυσαρκία και τα επεισόδια υπερφαγίας. Το ποσοστό 

θνησιµότητας για το PWS υπολογίζεται περίπου 3% το χρόνο (Butler et al., 2019).   

 

3.3 Νεανική Νόσος Paget (JPD) 
 

H νεανική νόσος Paget (JPD) συνιστά µία σπάνια µεταβολική διαταραχή των οστών η οποία 

οφείλεται κυρίως σε µεταλλάξεις του γονιδίου TNFRSF11B, το οποίο είναι υπεύθυνο για την 

παραγωγή της οστεοπροτεγερίνης (Polyzos et al., 2018). Η απουσία της οστεοπροτεγερίνης 

επιφέρει µία γενικευµένη και εξαιρετικά γρήγορη αναδόµηση των οστών. Ο ρυθµός της οστικής 

αναδόµησης εµφανίζεται έως και 20 φορές µεγαλύτερος σε σύγκριση µε το φυσιολογικό ρυθµό. 

Αποτελεσµατικά, αυξάνεται η διεργασία του οστικού σχηµατισµού ενώ το νεοσχηµατιζόµενο οστό 

παρουσιάζει ποιοτικές αλλοιώσεις. Πιο συγκεκριµένα, ο νέος σκελετός εµφανίζεται δοµικά 

αδύναµος µε πλουσιότερο αγγειακό δίκτυο (Indumathi et al., 2009).  
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Εικόνα 16: Παθογένεση της Νεανικής Νόσου Paget (Whyte et al., 2002). 

 

Η JPD εµφανίζεται κατά τη βρεφική και παιδική ηλικία (Cundy et al., 2005). Η νόσος 

κληρονοµείται µε αυτοσωµικό υπολειπόµενο χαρακτήρα και συνεπώς εµφανίζεται συχνότερα σε 

περιοχές όπου παρατηρείται το φαινόµενο της αιµοµιξίας (Whyte et al., 2002). Τα επιδηµιολογικά 

δεδοµένα δεν επαρκούν για τον ακριβή προσδιορισµό του επιπολασµού της JPD ενώ παγκοσµίως 

έχουν καταγραφεί 80 περιστατικά της νόσου. Σύµφωνα µε την υπόθεση ότι το ¼ των περιστατικών 

καταγράφονται, ο επιπολασµός της JPD µπορεί να εκτιµηθεί σε λιγότερο από 1 ανά 10.000.000 

(Polyzos et al., 2018). Τα συµπτώµατα  είναι εµφανή από την αρχή της βρεφικής ηλικίας µε τη 

σοβαρότητα της νόσου να αυξάνεται κατά την εφηβεία (Ralston, 2008). Η σοβαρότητα των 

συµπτωµάτων σχετίζεται µε το είδος της µετάλλαξης στο υπεύθυνο γονίδιο. Η κλινική εικόνα 

περιλαµβάνει καθυστέρηση της ανάπτυξης και αδυναµία κατά το βάδισµα . Οι ασθενείς µε JPD 

εµφανίζουν οστικές παραµορφώσεις και διατρέχουν αυξηµένο κίνδυνο εκδήλωσης οστικών 

καταγµάτων. Οι σκελετικές παραµορφώσεις και τα κατάγµατα εξηγούν το µικρό ανάστηµα των 

ασθενών ενώ παράλληλα σχετίζονται µε χρόνιο πόνο (Polyzos et al., 2018). Η νοσηρότητα της JPD 

είναι ιδιαίτερα σοβαρή και η πλειοψηφία των παιδιών που παραµένουν χωρίς θεραπεία εξαρτώνται 

από αναπηρικό αµαξίδιο από την ηλικία των 15 ετών (Indumathi et al., 2009). Οι εξωσκελετικές 

εκδηλώσεις περιλαµβάνουν την απώλεια της ακοής, την αµφιβληστροπάθεια καθώς και την 

ασβεστοποίηση των αγγείων (Polyzos et al., 2018). Η διάγνωση της JPD βασίζεται στα υψηλά 

επίπεδα της αλκαλικής φωσφατάσης και στα ακτινολογικά ευρήµατα (Indumathi et al., 2009). Η 
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φαρµακολογική θεραπεία της νόσου περιλαµβάνει τη χορήγηση καλσιτονίνης και διφωσφονικών 

αναλογών, αν και τα µακροπρόθεσµα αποτελέσµατα της δράσης τους παραµένουν άγνωστα (Cundy 

et al., 2005). Για την καλύτερη διαχείριση της νόσου, συστήνεται η τήρηση ενός ισορροπηµένου 

διαιτητικού προτύπου µε επαρκή πρόσληψη ασβεστίου, βιταµίνης D και η ένταξη της φυσικής 

δραστηριότητας εφόσον αυτό είναι εφικτό (Polyzos et al., 2018). 
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Σκελετική Δυσπλασία  
 

3.4 Αχονδροπλασία 
 

Η αχονδροπλασία αποτελεί την πιο κοινή σκελετική διαταραχή η οποία χαρακτηρίζεται από την 

παρουσία κοντού αναστήµατος (Horton et al., 2007). Ο επιπολασµός της νόσου είναι 1 στις 26.000-

28.000 γεννήσεις (Pereira, 2019). Η αχονδροπλασία κληρονοµείται µε αυτοσωµικό επικρατή 

χαρακτήρα και οφείλεται σε µεταλλάξεις του γονιδίου που κωδικοποιεί τον παράγοντα FGFR-23 

(Baujat et al., 2008). Σε 80% των προσβεβληµένων παιδιών, η αχονδροπλασία αποδίδεται σε de 

novo µετάλλαξη του γονιδίου (Pereira, 2019). Αποτελεσµατικά, αναστέλλεται ο πολλαπλασιασµός 

των χονδροκυττάρων  και κατ’ επέκταση η αύξηση των µακρών οστών. Το µήκος γέννησης του 

βρέφους δύναται να είναι φυσιολογικό καθώς η καθυστέρηση της ανάπτυξης εµφανίζεται αργότερα. 

Κατά την ενηλικίωση, το µέσο ύψος στους άνδρες υπολογίζεται περίπου 130 cm ενώ για τις 

γυναίκες 125 cm (Pauli, 2019). Σε ποσοστό 90-95% των περιπτώσεων, τα κλινικά χαρακτηριστικά 

της αχονδροπλασίας περιλαµβάνουν επίσης το µικρό µέγεθος των άκρων και των δακτύλων, το 

προεξέχον µέτωπο και την κύφωση. Παράλληλα, οι οστικές παραµορφώσεις που παρατηρούνται 

δυσχεραίνουν την ικανότητα του βαδίσµατος (Pereira, 2019). H διάγνωση της αχονδροπλασίας είναι 

πιο συχνή και ακριβής κατά την προγεννητική περίοδο σε σύγκριση µε την πρώιµη βρεφική ηλικία. 

Η έγκαιρη διάγνωση κρίνεται απαραίτητη για την πρόληψη των επιπλοκών της νόσου (Pauli, 2019). 

Η συστηµατική παρακολούθηση της περιφέρειας της κεφαλής κρίνεται απαραίτητη κατά τα δύο 

πρώτα έτη της ζωής καθώς υπάρχει αυξηµένος κίνδυνος εµφάνισης υδροκέφαλου. Κατά τη βρεφική 

και παιδική ηλικία, οι επιπλοκές της νόσου περιλαµβάνουν την αποφρακτική υπνική άπνοια και τις 

περιοριστικές πνευµονοπάθειες. Το προσδόκιµο ζωής στην πλειοψηφία των ατόµων µε 

αχονδροπλασία δεν διαφέρει σηµαντικά από του γενικού πληθυσµού. Παράλληλα, στα άτοµα αυτά 

ο κίνδυνος πρόωρου θανάτου κατά την παιδική ηλικία φαίνεται να µειώνεται χάρη στην έγκαιρη 

αναγνώριση και διαχείριση των επιπλοκών. Μέχρι σήµερα, δεν υπάρχει κάποια αποτελεσµατική 

θεραπεία για την αναπλήρωση της ανάπτυξης στα πάσχοντα άτοµα (Pauli, 2019). Η ορθοπεδική 

συµβουλευτική συµβάλλει στη διαχείριση του χρόνιου πόνου. Η αποφυγή αθληµάτων µε σωµατική 

επαφή συστήνεται στα παιδιά µε αχονδροπλασία εξαιτίας της στένωσης στους σπονδύλους του 

αυχένα. Αντίθετα, ατοµικές δραστηριότητες όπως η κολύµβηση και η ποδηλασία είναι προτιµότερες 

και σχετίζονται µε µικρότερο κίνδυνο εκδήλωσης νευρολογικών επιπλοκών (Pereira, 2019).  

Συµπληρωµατικά, η αχονδροπλασία σχετίζεται µε ισχυρή προδιάθεση για την εµφάνιση 
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παχυσαρκίας, η αντιµετώπιση της οποίας απαιτεί τη συνεργασία µιας διεπιστηµονικής οµάδας. Το 

κοινωνικό στίγµα των παιδιών µε αχονδροπλασία εντείνει το πρόβληµα καθώς συµβάλλει στην 

υπερβολική θερµιδική πρόσληψη και στην αποφυγή της σωµατικής άσκησης (Saint-Laurent et al., 

2019). 

 

3.5 Ατελής Οστεογένεση 
 

Η Ατελής Οστεογένεση (ΑΟ) καλείται επίσης νόσος των εύθραυστων οστών και αποτελεί µία 

ετερογενή οµάδα κληρονοµούµενων διαταραχών του συνδετικού ιστού οι οποίες διαφέρουν 

φαινοτυπικά και µοριακά (Palomo et al., 2017). Αυτή η γενικευµένη διαταραχή του συνδετικού 

ιστού εκδηλώνεται µε συµπτώµατα στον οστίτη ιστό. Στην ΑΟ η ευθραυστότητα των οστών οδηγεί 

σε ελλειµµατική ανάπτυξη (Forlino & Marini, 2016). Κατά την περίοδο της σκελετικής ανάπτυξης, 

τα παιδιά εµφανίζουν απώλεια του ιστού και ανεπαρκή µέγιστη οστική µάζα. Η κλινική εικόνα 

περιλαµβάνει κατάγµατα από ήπιους τραυµατισµούς, παραµορφώσεις των µακρών οστών, 

µακροκεφαλία, τριγωνικό προσωπείο, ατελή οδοντινογένεση, σκολίωση ή κύφωση, 

υπερελαστικότητα των αρθρώσεων, κυανό σκληρό χιτώνα των οφθαλµών και απώλεια ακοής 

(Παπαφυλακτού, 2018). Στις ακτινογραφίες απεικονίζεται µία γενικευµένη οστεοπενία (Forlino & 

Marini, 2016). Σύµφωνα µε τα επιδηµιολογικά δεδοµένα, η ΑΟ εµφανίζεται περίπου 1 στις 10.000 

µε 20.000 γεννήσεις. Η σοβαρότητα των συµπτωµάτων ποικίλει από ελαφρά αύξηση του κινδύνου 

εµφάνισης καταγµάτων έως το θάνατο κατά την περιγεννητική περίοδο. Το 1979 προτάθηκε από 

τον Sillence και τους συνεργάτες του, η ταξινόµηση των διαταραχών σε τέσσερις φαινοτυπικές 

κατηγορίες βάσει της σοβαρότητας των συµπτωµάτων και σύµφωνα µε τα κλινικά και ακτινολογικά 

ευρήµατα. Με το πέρασµα των χρόνων, έχουν προστεθεί και άλλοι τύποι της ΑΟ οι οποίοι 

βασίζονται σε ειδικά φαινοτυπικά κριτήρια καθώς και στην πρόοδο της γενετικής (Forlino & 

Marini, 2016). Η κυρίαρχη αιτία εµφάνισης ΑΟ είναι οι µεταλλάξεις σε δύο γονίδια τα οποία 

κωδικοποιούν το κολλαγόνο τύπου Ι (COL1A1 ή COL1A2) (Rossi et al., 2019). Οι µεταλλάξεις είτε 

κληρονοµούνται από προσβεβληµένο γονέα µε αυτοσωµικό επικρατή τρόπο είτε εµφανίζονται de 

novo. Η ενδοφλέβια χορήγηση διφωσφονικών χρησιµοποιείται ευρέως για τη θεραπεία της 

ευθραυστότητας των οστών στα παιδιά µε ΑΟ (Drake et al., 2008). Τα διφωσφονικά επιφέρουν 

αύξηση της οστικής πυκνότητας των οστών και µειώνουν την επίπτωση των καταγµάτων. H δράση 

τους περιλαµβάνει την ενεργοποίηση της οστικής αναδόµησης. H θεραπεία µε διφωσφονικά 

θεωρείται καλά ανεκτή. Η ενδοφλέβια χορήγησή τους επιφέρει αντιδραστική υπασβεστιαιµία 
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αµέσως µετά την έγχυση. Η µείωση των επιπέδων του ασβεστίου είναι παροδική για τους ασθενείς 

µε επάρκεια αποθεµάτων ασβεστίου και βιταµίνης D (Forlino & Marini, 2016). Αντίθετα, η 

απορρόφηση των διφωσφονικών όταν χορηγούνται per os υπολογίζεται µικρότερη από το 5% της 

χορηγούµενης δόσης. Η βιοδιαθεσιµότητα των per os σκευασµάτων µειώνεται τόσο µε τη λήψη 

τροφής όσο και µε τη παρουσία του σιδήρου και του ασβεστίου. Για το σκοπό αυτό, συστήνεται η 

λήψη τους να γίνεται το πρωί, 30-60 λεπτά πριν την έναρξη του γεύµατος και µε άφθονο νερό 

(Παπαφυλακτού, 2018). Η διεπιστηµονική φροντίδα περιλαµβάνει την ορθοπεδική παρακολούθηση, 

τη φυσική αποκατάσταση, τη διατροφική συµβουλευτική και την οδοντική φροντίδα. H µειωµένη 

µυϊκή δύναµη των ατόµων µε ΑΟ σχετίζεται µε καθυστερηµένη κινητική λειτουργία, κόπωση και 

αυξηµένη δυσκολία στη φυσική δραστηριότητα. Το γεγονός αυτό σε συνδυασµό µε την παρουσία 

των καταγµάτων και τις οστικές παραµορφώσεις συνεισφέρει στην περιορισµένη κινητικότητα του 

ασθενούς (Palomo et al., 2017). Αποτελεσµατικά, η µειωµένη κινητικότητα οδηγεί σε δευτερογενή 

αύξηση του σωµατικού βάρους (Παπαφυλακτού, 2018). Η παρουσία του φυσικοθεραπευτή κρίνεται 

απαραίτητη για τη φυσική αποκατάσταση των ατόµων και τη διατήρηση των κινητικών λειτουργιών 

όπως το περπάτηµα. Τα άτοµα που πάσχουν από ΑΟ ήπιου τύπου έχουν αυξηµένη ανεξαρτησία 

αλλά συστήνεται να αποφεύγουν τα αθλήµατα που περιλαµβάνουν σωµατική επαφή (Forlino & 

Marini, 2016). 
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Δευτερογενείς Διαταραχές του Οστίτη Ιστού 
 

Ενδοκρινικές Διαταραχές 
 

3.6 Σύνδρομο Cushing (Σ.C) 
 

Κατά την παιδική ηλικία, το ενδογενές σύνδροµο Cushing αποτελεί µία σπάνια διαταραχή 

πολλαπλών συστηµάτων που οφείλεται στην υπερπαραγωγή της γλυκοκορτικοειδούς ορµόνης 

κορτιζόλη. Η εµφάνιση του συνδρόµου σε νεανική ηλικία αποδίδεται κυρίως στην εξωγενή 

χορήγηση των γλυκοκορτικοειδών (Stratakis, 2018). Τα κορτικοστεροειδή αποτελούν θεραπεία 

πρώτης γραµµής σε πλήθος παιδιατρικών διαταραχών όπως για παράδειγµα το άσθµα και η ατοπική 

δερµατίτιδα (Klein et al., 2014). Στο γενικό πληθυσµό, εµφανίζονται 2-5 νέα περιστατικά ανά 

1.000.000 ετησίως. Η αναλογία ανάµεσα στις γυναίκες και τους άνδρες είναι 9/1 (Magiakou & 

Chrousos, 2002). Οι περιπτώσεις που αφορούν παιδιά και εφήβους αποτελούν µόλις το 10% των 

νέων περιστατικών. H νόσος Cushing (Cushing Disease) προκύπτει από την υπερπαραγωγή της 

ACTH από κάποιο αδένωµα της υπόφυσης το οποίο µε τη σειρά του επάγει την υπερέκκριση της 

κορτιζόλης από τον φλοιό των επινεφριδίων (Keil, 2013). Σπανιότερα, οφείλεται σε όγκους στην 

περιοχή των επινεφριδίων ή έκτοπους όγκους που εκκρίνουν CRH ή ACTH (Stratakis, 2018). Σε 

ποσοστό περίπου 75-90% των περιπτώσεων του Σ.C. οφείλονται στην νόσο Cushing και αφορούν 

παιδιά ηλικίας µεγαλύτερης των 6 ετών (Stratakis, 2018).  Στους παιδιατρικούς ασθενείς, το Σ.C 

µπορεί να χωριστεί σε δύο διαφορετικές κατηγορίες: α) εξαρτώµενο από την ACTH (85%) και β) 

µη εξαρτώµενο από την ACTH (15%) (Magiakou & Chrousos, 2002). Το πρώτο βήµα για τη 

διάγνωση του Σ.C είναι η επιβεβαίωση της υπερκορτιζολαιµίας. Ο ακριβής προσδιορισµός του 

παθολογικού µηχανισµού κρίνεται απαραίτητος για την εφαρµογή της κατάλληλης θεραπευτικής 

προσέγγισης. Στη νόσο Cushing, η χειρουργική εκτοµή του όγκου αποτελεί τη θεραπεία πρώτης 

γραµµής (Stratakis, 2018). Η κλινική εικόνα του συνδρόµου, σχεδόν στο 90% των περιπτώσεων, 

περιλαµβάνει την ελλιπή αύξηση του ύψους σε συνδυασµό µε το υπερβάλλον σωµατικό βάρος 

(Klein et al., 2014). Η παχυσαρκία στην περιοχή του κορµού συνοδεύεται από χαρακτηριστικά 

όπως το σεληνοειδές προσωπείο, οι διαταραχές στον εµµηνορρυσιακό κύκλο, η ακµή, η 

υπερτρίχωση κ.α. Η παρατεταµένη έκθεση του οργανισµού στα υψηλά επίπεδα κορτιζόλης 

σχετίζεται µε την εµφάνιση µεταβολικού συνδρόµου, αντίστασης στην ινσουλίνη, υπέρτασης και 
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άλλων καρδιαγγειακών διαταραχών τα οποία µπορεί να παραµένουν και µετά το πέρας της 

θεραπείας. (Magiakou & Chrousos, 2002). Η οστεοπενία είναι συνήθως υποκλινική και διαφεύγει 

της διάγνωσης. Εντούτοις, η οστική πυκνότητα ανακτάται µετά το πέρας της θεραπείας του Σ.C. 

(Klein et al., 2014). Άλλα συµπτώµατα του συνδρόµου είναι η αυξηµένη κόπωση και αδυναµία 

αλλά και οι µεταβολές στην ψυχική υγεία (Stratakis, 2018).  

 

                                    
Εικόνα 17: Kλινικά σηµεία στο σύνδροµο Cushing (Keil, 2013). 

 

Η θεραπεία αποσκοπεί στη βελτιστοποίηση της σωµατικής αύξησης, της σεξουαλικής ανάπτυξης 

αλλά και στη διόρθωση της σύστασης του σώµατος. Συγχρόνως, αποσκοπεί στη προώθηση της 

νοητικής ωρίµανσης καθώς και της συνολικής ψυχολογίας του ατόµου (Stratakis, 2018). Τέλος, η 

ιδανική θεραπευτική προσέγγιση περιλαµβάνει τη διόρθωση της υπερκορτιζολαιµίας χωρίς τη 

µακροπρόθεσµη εξάρτηση από την ορµονική θεραπεία (Magiakou & Chrousos, 2002). 

            

3.7 Υποθυρεοειδισμός 
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Ο υποθυρεοειδισµός χαρακτηρίζεται από την ανεπαρκή παραγωγή των θυρεοειδών ορµονών από 

τον θυρεοειδή αδένα και συνιστά µία κοινή ενδοκρινική διαταραχή κατά την παιδική ηλικία. Οι πιο 

κοινές µορφές του σε χώρες µε επάρκεια ιωδίου αποτελούν ο συγγενής υποθυρεοειδισµός και η 

θυρεοειδίτιδα Hashimoto. Παγκοσµίως, ο συγγενής υποθυρεοειδισµός εµφανίζεται περίπου σε 1 

ανά 1.500-4.000 γεννήσεις ενώ η αναλογία ανάµεσα στα κορίτσια και τα αγόρια είναι 2/1 (Diaz & 

Lipman Diaz, 2014). Η αυτοάνοση µορφή του (θυρεοειδίτιδα Hashimoto) αποτελεί την πιο κοινή 

αιτία για την εκδήλωση του υποθυρεοειδισµού και εµφανίζεται σε ποσοστό 1-2% (Hanley et al., 

2016). Κατά την πρώιµη παιδική ηλικία, η αναλογία ανάµεσα στα κορίτσια και τα αγόρια είναι 3/1 

ενώ κατά την περίοδο της εφηβείας είναι 7/1 (Leung & Leung, 2019). Αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης 

θυρεοειδίτιδας Hashimoto φέρουν τα άτοµα µε σύνδροµο Turner και τα άτοµα µε σύνδροµο Down 

(Hanley et al., 2016). Η διάγνωση της νόσου προκύπτει σύµφωνα µε τα βιοχηµικά ευρήµατα. 

Ειδικότερα, παρουσιάζονται χαµηλά επίπεδα ελεύθερης Τ4 και υψηλά επίπεδα TSH στον ορό 

(Wassner, 2017). Τα βρέφη µε συγγενή υποθυρεοειδισµό δεν εµφανίζουν κλινικά συµπτώµατα κατά 

τη γέννηση σε ποσοστό 95% (Leung & Leung, 2019). Το γεγονός αυτό αποδίδεται στη συνεισφορά 

των θυρεοειδών ορµονών της µητέρας για τη σωµατική αύξηση του εµβρύου κατά την ενδοµήτρια 

ζωή (Diaz & Lipman Diaz, 2014). Η κλινική εικόνα των παιδιών µε συγγενή υποθυρεοειδισµό 

περιλαµβάνει τη φτωχή σωµατική αύξηση, την καθυστέρηση της ανάπτυξης και τέλος τη νοητική 

υστέρηση. Ακόµη, τα συγκεκριµένα άτοµα έχουν αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης παχυσαρκίας, 

µεταβολικού συνδρόµου και καρδιαγγειακών επιπλοκών µελλοντικά (Leung & Leung, 2019). Τα 

συµπτώµατα του υποθυρεοειδισµού που αποκτάται σε µεγαλύτερη ηλικία περιλαµβάνουν ακόµη 

την κόπωση, τη δυσανοχή στο κρύο, τη δυσκοιλιότητα, το αυξηµένο σωµατικό βάρος, την 

ξηροδερµία, τη βραδυκαρδία και το διαταραγµένο εµµηνορρυσιακό κύκλο στα κορίτσια (Foley, 

2015). Σε περίπτωση διαφυγής της διάγνωσης, η ανάπτυξη του ατόµου είναι ελλιπής ενώ ακόµη η 

µέγιστη οστική µάζα είναι σηµαντικά µικρότερη από τη γενετικά προκαθορισµένη (Hanley et al., 

2016). Υποκλινική µορφή της νόσου συναντάται πιο συχνά στα παχύσαρκα παιδιά. Στο συγγενή 

υποθυρεοειδισµό, η θεραπεία πρέπει να ξεκινά αµέσως µετά τη διάγνωση και ιδανικά εντός των δύο 

πρώτων εβδοµάδων ζωής. Η θεραπευτική προσέγγιση περιλαµβάνει τη χορήγηση λεβοθυροξίνης 

για την αποκατάσταση των φυσιολογικών επιπέδων των θυρεοειδών ορµονών στο αίµα µε σκοπό τη 

φυσιολογική σωµατική και νευρογνωσιακή ανάπτυξη (Diaz & Lipman Diaz, 2014). Η έναρξη της 

ορµονικής θεραπείας 5 χρόνια πριν την έναρξη της εφηβείας σχετίζεται µε τελικό ύψος ενήλικα 

κοντά στο γενετικά προκαθορισµένο Τα προγράµµατα νεογνικού ελέγχου συνεισφέρουν στην 

έγκαιρη διάγνωση της νόσου και στην πρόληψη της εµφάνισης των διαταραχών (Leung & Leung, 

2019). 
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3.8 Υπερπαραθυρεοειδισμός 
 
 

Ο υπερπαραθυρεοειδισµός αποτελεί µία παθολογική κατάσταση η οποία χαρακτηρίζεται από 

υψηλές συγκεντρώσεις παραθυρεοειδούς ορµόνης οι οποίες επάγουν την αύξηση της οστικής 

απορρόφησης. Ο πρωτογενής υπερπαραθυρεοειδισµός (PHPT) περιλαµβάνει την αυτόνοµη έκκριση 

της παραθυρεοειδούς ορµόνης από τους παραθυρεοειδείς αδένες και την ταυτόχρονη έλλειψη 

αρνητικής ανατροφοδότησης από τα παθολογικά υψηλά επίπεδα ασβεστίου στον ορό. Ο 

δευτερογενής υπερπαραθυρεοειδισµός χαρακτηρίζεται από την αντισταθµιστική υπερπλασία των 

κύριων κυττάρων του αδένα ως απόκριση στα χαµηλά επίπεδα ασβεστίου στην κυκλοφορία του 

αίµατος. Η κύρια αιτία του δευτερογενούς υπερπαραθυρεοειδισµού είναι η χρόνια νεφρική νόσος 

και η νεφρική ανεπάρκεια. Ο δευτερογενής υπερπαραθυρεοειδισµός µπορεί να οφείλεται επίσης σε 

ανεπάρκεια βιταµίνης D και στη διατροφική έλλειψη του ασβεστίου (Chang et al., 2016). O 

πρωτογενής υπερπαραθυρεοειδισµός αποτελεί µία σπάνια ασθένεια στον παιδικό και εφηβικό 

πληθυσµό. Η συχνότητα εµφάνισης του PHPT υπολογίζεται 2-5 περιστατικά ανά 100.000 σε 

αντίθεση µε τον ενήλικο πληθυσµό όπου η συχνότητα είναι 1 ανά 500-2.000 (Lo & Tebben, 2016). 

Ο PHPT δύναται να εµφανιστεί τις πρώτες µέρες της ζωής και ονοµάζεται σοβαρός νεογνικός 

υπερπαραθυρεοειδισµός (NSHPT). Ο NSHPT σχετίζεται µε έντονη µεταβολική νόσο των οστών και 

υπερασβεστιαιµία η οποία κρίνεται απειλητική για τη ζωή (> 20 mg/dL). Κατά τη βρεφική ηλικία, 

τα κλινικά χαρακτηριστικά του NSHPT περιλαµβάνουν την υποτονία, την αποτυχία της ανάπτυξης 

του σκελετού και την αναπνευστική δυσχέρεια. Η εµφάνιση του PHPT κατά την πρώτη δεκαετία 

της ζωής είναι σπάνια. Η παρουσία του PHPT στα παιδιά αποδίδεται σε αδενώµατα του 

παραθυρεοειδή αδένα, στη νόσο πολλαπλών αδένων (MGD) και σε καρκινώµατα του 

παραθυρεοειδή αδένα. Η διάχυτη υπερπλασία του αδένα ή τα πολλαπλά αδενώµατα είναι συχνότερα 

ευρήµατα συγκριτικά µε τα µονήρη αδενώµατα. Η MGD κατά την παιδική ηλικία οφείλεται σε 

κληρονοµικές οικογενειακές διαταραχές µεταξύ των οποίων συγκαταλέγονται η πολλαπλή 

ενδοκρινική νεοπλασία τύπου 1 (MEN 1) ή τύπου 2α (ΜΕΝ 2α) και ο οικογενής αποµονωµένος 

υπερπαραθυρεοειδισµός (Belcher et al., 2013). Η διάγνωση του PHPT βασίζεται στα βιοχηµικά 

χαρακτηριστικά και συγκεκριµένα στις τιµές της παραθορµόνης και του ασβεστίου. Πιο 

συγκεκριµένα, εντοπίζονται αυξηµένα επίπεδα παραθορµόνης και ασβεστίου στον ορό. Η κλινική 
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εικόνα του PHPT περιλαµβάνει συµπτώµατα υπερασβεστιαιµίας και συνοδές διαταραχές του 

σκελετού όπως η µειωµένη οστική πυκνότητα, ο αυξηµένος κίνδυνος εκδήλωσης οστικών 

καταγµάτων και σπανιότερα ινώδη κυστική οστεΐτιδα. Ακόµη, άλλα συµπτώµατα της νόσου 

αφορούν το σχηµατισµό νεφρικών λίθων, το κοιλιακό άλγος, την πολυουρία και τις µεταβολές στην 

ψυχική υγεία. Η χειρουργική επέµβαση αποτελεί τη θεραπεία πρώτης γραµµής για τη διαχείριση της 

νόσου. Ωστόσο, η ολική αφαίρεση των διευρυµένων παραθυρεοειδών αδένων οδηγεί στην 

εµφάνιση υποπαραθυρεοειδισµού. Συµπληρωµατικά, τα παιδιά φέρουν αυξηµένο κίνδυνο 

εκδήλωσης µετεγχειρητικών επιπλοκών όπως είναι η οξεία υπασβεστιαιµία και το σύνδροµο 

πεινασµένων οστών. Τέλος, ένα µικρό ποσοστό (2%) των ασθενών παρουσιάζει εµµένουσα υπο ή 

υπερασβεστιαιµία (Roizen & Levine, 2012). 
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Μεταβολικές Διαταραχές  
 

3.9 Διαταραχές στο μεταβολισμό ασβεστίου και φωσφόρου 
 

Η ραχίτιδα αποτελεί οστική διαταραχή η οποία χαρακτηρίζεται από χαµηλά επίπεδα ασβεστίου και 

φωσφορικών αλάτων στο πλάσµα τα οποία οδηγούν σε καθυστερηµένη επιµετάλλωση και 

ανεπαρκή διεύρυνση των επιφυσιακών πλακών. Η εµφάνιση ραχίτιδας στα παιδιά µπορεί να 

οφείλεται επίσης σε κληρονοµικές διαταραχές του µεταβολισµού της βιταµίνης D και στην 

περίπτωση αυτή ονοµάζεται ραχίτιδα εξαρτώµενη από τη βιταµίνη D. Πιο συγκεκριµένα, οι 

διαταραχές αυτές περιλαµβάνουν την ανεπάρκεια του ενζύµου 1α-υδροξυλάση καθώς και την 

αντίσταση του οργανισµού στη δράση της 1,25 (ΟΗ)2 βιταµίνης D (Carpenter et al., 2017). 

Παγκοσµίως, η ραχίτιδα που εµφανίζεται µε τη µεγαλύτερη συχνότητα είναι η ραχίτιδα που 

οφείλεται σε διαιτητικούς παράγοντες (Creo et al., 2017). Τα επιδηµιολογικά δεδοµένα για την 

εµφάνιση της ραχίτιδας είναι περιορισµένα. Η ραχίτιδα εµφανιζόταν σε ποσοστό 75-98% στην 

Ευρώπη και τις Ηνωµένες Πολιτείες της Αµερικής κατά το 1920 και το 1930. Από νεότερα 

δεδοµένα και σύµφωνα µε το σύστηµα καταγραφής των ασθενών στις  Ηνωµένες Πολιτείες της 

Αµερικής, τα περιστατικά της ραχίτιδας ετησίως σε παιδιά κάτω των 10 ετών υπολογίζονται  2.23 

ανά 100.000. Σύµφωνα µε τις βάσεις δεδοµένων των νοσοκοµείων στο Ηνωµένο Βασίλειο, τα 

περιστατικά για παιδιά κάτω των 15 ετών υπολογίζονται 3.16 ανά 100.000 (WHO, 2019). Στα 

παιδιά, η ραχίτιδα παρουσιάζεται πιο συχνά σε πρόωρα βρέφη και σε βρέφη µε αποκλειστικό 

θηλασµό για περισσότερο από 6-12 µήνες µε σκούρο χρώµα δέρµατος και ανεπαρκή πρόσληψη 

βιταµίνης D, ασβεστίου ή πιο σπάνια φωσφόρου. Ραχίτιδα εµφανίζεται επίσης σε βρέφη τα οποία 

σιτίζονται µε χορτοφαγικές δίαιτες οι οποίες είναι φτωχές σε ασβέστιο αλλά και σε βρέφη στα 

οποία χορηγούνται µακροβιοτικά. Η πρόωρη γέννηση συνδέεται µε αυξηµένο κίνδυνο εκδήλωσης 

ραχίτιδας (Elder & Bishop, 2014). Ειδικότερα, το σωµατικό βάρος γέννησης µικρότερο από 1,000 

γραµµάρια αποτελεί παράγοντα κινδύνου. Στα πρόωρα βρέφη, η ραχίτιδα οφείλεται κυρίως στην 

ανεπάρκεια ασβεστίου και φωσφόρου και όχι σε έλλειψη βιταµίνης D. Η ραχίτιδα εκδηλώνεται 

κατά κύριο λόγο στα πρώτα χρόνια της ζωής. Ωστόσο, κατά την εφηβεία, η ραχίτιδα εµφανίζεται σε 

άτοµα που έχουν αυξηµένο κίνδυνο να εκδηλώσουν ανεπάρκεια βιταµίνης D και σε άτοµα 

κληρονοµική υποφωσφαταιµία. Η υποφωσφαταιµία που σχετίζεται µε το χρωµόσωµα Χ (XLH) 

αποτελεί την πιο κοινή κληρονοµική µορφή υποφωσφαταιµίας ενώ τα περιστατικά που 

καταγράφονται είναι 1 στα 20,000 άτοµα. Οι γονιδιακές µορφές ραχίτιδας εµφανίζονται µε 
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µικρότερο επιπολασµό σε σύγκριση µε την διαιτητική ραχίτιδα. Η διατροφική ραχίτιδα εµφανίζεται 

λιγότερο συχνά σε περιοχές όπως είναι η Αυστραλία, η Νέα Ζηλανδία, η Αµερική και η Ευρώπη σε 

αντίθεση µε την Ινδία, την Αφρική και τη Μέση Ανατολή. Ο επιπολασµός της εφηβικής ραχίτιδας 

είναι υψηλότερος σε ποικίλες περιοχές της Μέσης Ανατολής και της βόρειας Ινδίας και 

συγκεκριµένα µεταξύ των κοριτσιών. Σε παγκόσµιο επίπεδο, τα κορίτσια στη Μέση Ανατολή 

παρουσιάζουν τα υψηλότερα ποσοστά ανεπάρκειας βιταµίνης D η οποία αποδίδεται στη συνεργική 

δράση της ανεπαρκούς διαιτητικής πρόσληψης βιταµίνης D και ασβεστίου αλλά και στα 

πολιτισµικά χαρακτηριστικά που αφορούν την ένδυση των γυναικών. Η διάγνωση της ραχίτιδας 

βασίζεται στο ιατρικό ιστορικό, τη φυσική εξέταση, τις βιοχηµικές εξετάσεις και επιβεβαιώνεται 

µέσω των ακτινογραφιών. Η χρήση των µοριακών τεχνικών επιτρέπει την ταυτοποίηση των 

µεταλλάξεων που σχετίζονται µε τις κληρονοµικές µορφές της ραχίτιδας. Ο προσδιορισµός του 

τύπου της ραχίτιδας κρίνεται απαραίτητος καθώς η διαχείριση παρουσιάζει σηµαντικές διαφορές 

στους διάφορους τύπους. Η διατροφική αξιολόγηση παρέχει επαρκείς πληροφορίες για την 

εκτίµηση της διαιτητικής πρόσληψης του ασβεστίου. Η πρόσληψη ασβεστίου σε ποσότητα 

µικρότερη από 300 mg ηµερησίως οδηγεί στην εµφάνιση ανεπάρκειας µετά την ηλικία των 12 

µηνών. Η βιοχηµική ανάλυση στην περίπτωση της ραχίτιδας που οφείλεται σε ανεπάρκεια 

ασβεστίου περιλαµβάνει χαµηλά ή φυσιολογικά επίπεδα ασβεστίου στον ορό ενώ αντίθετα 

αυξηµένα παρουσιάζονται τα επίπεδα της παραθορµόνης. Η αύξηση της συγκέντρωσης της 

παραθορµόνης επιφέρει τη µείωση της νεφρικής επαναρρόφησης του φωσφόρου και για το λόγο 

αυτό εκδηλώνεται υποφωσφαταιµία. Αντίθετα, η ραχίτιδα που σχετίζεται µε ένδεια φωσφόρου 

εκδηλώνεται µε φυσιολογικά επίπεδα ασβεστίου, παραθορµόνης και 25(ΟΗ)βιταµίνης D ενώ 

µειωµένη καταγράφεται η συγκέντρωση του φωσφόρου. Η µέτρηση των επιπέδων της 

παραθορµόνης στον ορό κρίνεται απαραίτητη ώστε να είναι δυνατή η διάκριση ανάµεσα στους 

διάφορους τύπους ραχίτιδας. Τα ακτινολογικά ευρήµατα στον καρπό και τα γόνατα αποτυπώνουν 

τις µορφολογικές αλλαγές των οστών. Ειδικότερα, τα οστά στην περιοχή της µετάφυσης 

εµφανίζονται εύθραυστα και διευρυµένα µε εκτεταµένη την επιφυσιακή πλάκα. H κλινική εικόνα 

της ραχίτιδας είναι ετερογενής και περιλαµβάνει τόσο σκελετικές όσο και µη σκελετικές 

εκδηλώσεις οι οποίες ποικίλουν ανάλογα µε την ηλικία εµφάνισης. Κλινικά συµπτώµατα που 

παρατηρούνται σε βρέφη µε ραχίτιδα είναι η κρανιόφθιση, δηλαδή η λέπτυνση του τοιχώµατος του 

κρανίου, η διαπλάτυνση του καρπού, η µετωπιαία προβολή, η καθυστερηµένη σύγκλειση των 

πηγών, η κρανιοσυνοστέωση, δηλαδή το πρώιµο κλείσιµο των ραφών της κεφαλής και τέλος η 

καθυστερηµένη ανάπτυξη των δοντιών τα οποία εµφανίζουν διαταραχές του σµάλτου. Κατά την 

πρώιµη παιδική ηλικία, η ραχίτιδα εκδηλώνεται µε εκφυλιστική παραµόρφωση των κάτω άκρων. Η 
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παραµόρφωση επιδρά στο βάδισµα των παιδιών και τους προσδίδει ένα χαρακτηριστικό περπάτηµα. 

Η ραχίτιδα που εµφανίζεται στα πρώτα χρόνια της ζωής καθυστερεί την ανάπτυξη της ικανότητας 

του βαδίσµατος. Η εκφυλιστική παραµόρφωση των κάτω άκρων επιφέρει απώλεια ύψους και οδηγεί 

στη διαµόρφωση ενός κοντού αναστήµατος. Τα συµπτώµατα της ραχίτιδας που εκδηλώνεται κατά 

την περίοδο της εφηβείας διαφέρουν σε σύγκριση µε τη βρεφική και την παιδική ηλικία. Οι έφηβοι 

παρουσιάζουν οστικό πόνο, µυϊκή αδυναµία και αυξηµένο κίνδυνο οστικού κατάγµατος (Carpenter 

et al., 2017).  Η διαιτητική ραχίτιδα που οφείλεται στην ανεπάρκεια ασβεστίου αντιµετωπίζεται µε 

τη χορήγηση συµπληρωµάτων ασβεστίου. Ειδικότερα, συστήνεται η χορήγηση συµπληρωµάτων 

ασβεστίου των 1.000 mg σε αντίθεση µε των 500 mg καθώς εξασφαλίζουν ταχύτερα αποτελέσµατα 

τόσο στους βιοχηµικούς δείκτες όσο και στα ακτινολογικά ευρήµατα. Η χορήγηση των 

συµπληρωµάτων ενδέχεται να συνεχιστεί για περισσότερο από 6 µήνες προκειµένου να ανακάµψει 

η επιφυσιακή πλάκα. Στην περίπτωση της ραχίτιδας που οφείλεται σε ανεπάρκεια βιταµίνης D, η 

θεραπεία περιλαµβάνει τη χορήγηση συµπληρωµάτων βιταµίνης D και την παράλληλη διατήρηση 

των φυσιολογικών επιπέδων του ασβεστίου. Η επαρκής πρόσληψη βιταµίνης D, ασβεστίου ή/και η 

επαρκής έκθεση στην ηλιακή ακτινοβολία κρίνεται απαραίτητη και µετά το πέρας της θεραπείας. Το 

συµπλήρωµα της βιταµίνης D µπορεί να χορηγηθεί είτε µε µία µεµονωµένη ενισχυµένη δόση είτε 

µε τη µορφή καθηµερινής θεραπείας. Σχετικά µε τη µορφή της βιταµίνης D, η βιταµίνη D2 δε 

φαίνεται να υπερισχύει έναντι της βιταµίνης D3 όταν χορηγείται καθηµερινά ενώ αντίθετα στην 

περίπτωση της ενισχυµένης δόσης η βιταµίνη D2 φαίνεται να είναι πιο αποτελεσµατική στην 

αύξηση των επιπέδων της 25(ΟΗ) βιταµίνης D. Η µεµονωµένη ενισχυµένη δόση (έως και 600,000 

IU) δε συστήνεται καθώς σχετίζεται µε υπερασβεστιαιµία και αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης  και 

τοξικότητας. Αντίθετα, η καθηµερινή θεραπεία, αν και διατηρεί τα επίπεδα της 25(ΟΗ) βιταµίνης D 

σε περισσότερο σταθερά επίπεδα, είναι απαραίτητο να ακολουθείται αυστηρά. Η απουσία 

προσκόλλησης στη θεραπεία ενδέχεται να καθυστερήσει ή ακόµη και να διατηρήσει σταθερά τα 

ακτινολογικά ευρήµατα στην επιφυσιακή πλάκα. Το συµπλήρωµα βιταµίνης D χορηγείται για 8-12 

εβδοµάδες ενώ δύναται να συνεχιστεί στην περίπτωση όπου τα αποτελέσµατα των ακτινογραφιών ή 

και οι βιοχηµικοί δείκτες παραµένουν παθολογικά (Uday & Högler, 2017). 
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Eικόνα 18: Διαφορές του οστού σε φυσιολογικό καρπό (Α) και σε παιδί µε ραχίτιδα (Β) (WHO, 

2019). 

 

Η πρόληψη της διαιτητικής ραχίτιδας είναι εφικτή σε αντίθεση µε την κληρονοµική µορφή της 

ραχίτιδας. Η πρόληψη της ραχίτιδας κατά την εγκυµοσύνη περιλαµβάνει τη χορήγηση 600 IU (15 

µg) βιταµίνης D ηµερησίως παράλληλα µε τη χορήγηση σιδήρου και φυλλικού οξέος. Για τα βρέφη 

συστήνεται χορήγηση 400 IU βιταµίνης D καθηµερινά ανεξάρτητα από τον τρόπο σίτισης για 

τουλάχιστον 12 µήνες.  Σε παιδιά ηλικίας 1-3 ετών, η επαρκής πρόσληψη ασβεστίου υπολογίζεται 

500 mg ηµερησίως για την αποφυγή της ραχίτιδας (Uday & Högler, 2017). Ο εµπλουτισµός των 

τροφίµων µε ασβέστιο συµβάλλει σηµαντικά σε περιοχές όπως η Ινδία και η Νιγηρία όπου 

παρατηρείται ανεπαρκής πρόσληψη ασβεστίου µέσω των φυσικών τροφίµων. Η επίτευξη 

φυσιολογικών επιπέδων βιταµίνης D στον ορό επιτυγχάνεται µέσω της συµπληρωµατικής 

χορήγησης, του εµπλουτισµού των τροφίµων και τέλος µέσω της έκθεσης του οργανισµού στην 

ηλιακή ακτινοβολία. Ο εµπλουτισµός των τροφίµων µε βιταµίνη D χρήζει ιδιαίτερης προσοχής 

προκειµένου να αποφευχθεί η πιθανότητα εµφάνισης τοξικότητας στον πληθυσµό. Η διατήρηση 

επαρκών επιπέδων βιταµίνης D δεν πρέπει να βασίζεται αποκλειστικά στην έκθεση του οργανισµού 

στην ηλιακή ακτινοβολία (Carpenter et al., 2017).   
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3.10 Νεανική Οστεοπόρωση 
 

Η οστεοπόρωση χαρακτηρίζεται από ελλιπή σχηµατισµό ή από υπερβολική απώλεια του οστού ή 

από το συνδυασµό και των δύο. Τα άτοµα που εµφανίζουν οστεοπόρωση έχουν αυξηµένο κίνδυνο 

εκδήλωσης οστικών καταγµάτων (Chang et al., 2016). Η οστεοπόρωση αναγνωρίζεται όλο και 

περισσότερο σε νεότερες ηλικίες. Τα οστικά κατάγµατα συνιστούν κοινό κλινικό εύρηµα στους 

υγιείς νέους. Μέχρι την ηλικία των 16 ετών, σχεδόν το ⅓ των κοριτσιών και το ½ των αγοριών 

έχουν παρουσιάσει κάποιας µορφής οστικό κάταγµα. Οι παιδιατρικοί ασθενείς φέρουν σπανιότερα 

κατάγµατα που αφορούν το ισχίο και τους σπονδύλους συγκριτικά µε τον ενήλικο πληθυσµό (Ma & 

Gordon, 2012). Για τη διάγνωση της νεανικής οστεοπόρωσης απαιτείται η παρουσία τουλάχιστον 

ενός συµπιεστικού κατάγµατος στη σπονδυλική στήλη το οποίο δεν σχετίζεται µε ασθένεια ή 

τραύµα υψηλής ενέργειας είτε ο συνδυασµός της µειωµένης οστικής µάζας µε ένα κλινικά 

σηµαντικό ιστορικό καταγµάτων (Vierucci et al., 2017). Η µειωµένη οστική µάζα ορίζεται σύµφωνα 

µε την προσαρµοσµένη για την ηλικία και το φύλο τιµή Z-score και συγκεκριµένα για Z-score 

µικρότερο ή ίσο του -2.0 (Ma & Gordon, 2012).  Το κλινικά σηµαντικό ιστορικό καταγµάτων 

περιλαµβάνει ένα κάταγµα στα µακρά οστά των κάτω άκρων, 2 ή περισσότερα κατάγµατα στα 

µακρά οστά των άνω άκρων ή/και ένα συµπιεστικό κάταγµα στη σπονδυλική στήλη (Ward et al., 

2016). Η µέθοδος της απορροφησιοµετρίας ακτίνων Χ διπλής ενεργειακής (DXA) αποτελεί την πιο 

ευρέως χρησιµοποιούµενη τεχνική για την αξιολόγηση της οστικής µάζας στα παιδιά λόγω του 

χαµηλού κόστους και της µειωµένης έκθεσης στην ακτινοβολία (Saraff & Högler, 2015). Η νεανική 

οστεοπόρωση διακρίνεται σε δύο κατηγορίες : α) την πρωτογενή και β) δευτερογενή οστεοπόρωση. 

Η ατελής οστεογένεση συνιστά τη συχνότερη αιτία πρωτογενούς οστεοπόρωσης (Ma & Gordon, 

2012). Η ιδιοπαθής νεανική οστεοπόρωση αποτελεί µία σπάνια µορφή της πρωτογενούς 

οστεοπόρωσης η οποία τυπικά εµφανίζεται πριν την εφηβεία (Imerci et al., 2015). Τα συµπτώµατα 

της περιλαµβάνουν τον οστικό πόνο, τη δυσκολία κατά το βάδισµα και τα κατάγµατα στη µετάφυση 

και τη σπονδυλική στήλη (Ma & Gordon, 2012). Η δευτερογενής οστεοπόρωση αποδίδεται στην 

παρουσία χρόνιων νοσηµάτων ή στη φαρµακολογική θεραπεία τους.  

Οι διαταραχές που σχετίζονται µε την εµφάνιση δευτερογενούς οστεοπόρωσης όπως επίσης και οι 

ιατρογενείς αιτίες είναι πολυάριθµες και συνοψίζονται στον πίνακα 1. 

 
Πίνακας 2 : Διαταραχές σχετιζόµενες µε τη δευτερογενή οστεοπόρωση 
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Χρόνια Νόσος Φαρµακευτική Αγωγή 

 
Κακοήθεια (Λευχαιµία, Λέµφωµα) 
Ρευµατολογικές Διαταραχές 
Ψυχογενής Ανορεξία 
Κυστική Ίνωση 
Φλεγµονώδεις Νόσοι του Εντέρου 
Νεφρική Νόσος 
Μεταµόσχευση 
Θαλασσαιµία 
Σύνδροµο Δυσαπορρόφησης 
Κοιλιοκάκη 
 

	
Γλυκοκορτικοειδή 
Μεθοτρεξάτη 
Κυκλοσπορίνη 
Ηπαρίνη 
Ακτινοθεραπεία 
Αγωνιστές της GnRH 
Αντιεπιληπτικά 
 
 

 
 

Νευροµυϊκές Διαταραχές Ενδογενείς Διαταραχές του Μεταβολισµού 

	
Σύνδροµο Rett 
Μυϊκή Δυστροφία Duchenne 
Εγκεφαλική Παράλυση 
Δισχιδής Ράχη 
Νωτιαία Μυϊκή Ατροφία 
	

	
Νόσος Gaucher 
Γαλακτοζαιµία 
Δυσανεξία στη Λυσινουρική Πρωτεΐνη 
Νόσος Αποθήκευσης Γλυκογόνου 
 

 
 

Διαταραχές του Ενδοκρινικού και Αναπαραγωγικού Συστήµατος 

 
Διαταραχές της ήβης 
Σύνδροµο Turner 
Ανεπάρκεια GH 
Υπερπαραθυρεοειδισµός 
Υπερπρολακτιναιµία 
Αθλητική αµηνόρροια 
Σύνδροµο Cushing 
Σακχαρώδης Διαβήτης τύπου Ι 
 

 

Η βελτιστοποίηση της διαιτητικής πρόσληψης ασβεστίου, βιταµίνης D καθώς και η καθηµερινή 

άσκηση µε βάρη αποτελεί τη γραµµή πρώτης θεραπείας για τη νεανική οστεοπόρωση. Η 

αντιµετώπιση του υποκείµενου νοσήµατος καθώς και η ελαχιστοποίηση της επιβαρυντικής για τα 

οστά θεραπείας συνιστά καθοριστικό κοµµάτι για τη διαχείριση της δευτερογενούς οστεοπόρωσης 
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(Ma & Gordon, 2012). Η φαρµακολογική θεραπεία της περιλαµβάνει τη χορήγηση διφωσφονικών 

(Bianchi, 2007). Οι πιο κοινές παρενέργειες από τη χορήγηση τους περιλαµβάνουν τον οστικό πόνο, 

τη ναυτία και τον έµετο. Για το λόγο αυτό συστήνεται η παράλληλη χορήγηση αντιεµετικής 

αγωγής. Η αντιδραστική υπασβεστιαιµία που εµφανίζεται µετά τη λήψη τους αντιµετωπίζεται µε τη 

συµπληρωµατική χορήγηση ασβεστίου αλλά και µε την εξασφάλιση των φυσιολογικών επιπέδων 

βιταµίνης D στον ορό (Ward et al., 2016). Η εµφάνιση οστεοπόρωσης κατά την παιδική ηλικία 

συνοδεύει το άτοµο και κατά τη διάρκεια της ενήλικης ζωής. Για το λόγο αυτό, η θεµελίωση ενός 

ισχυρού σκελετού σε νεαρή ηλικία κρίνεται απαραίτητη. H πρωτογενής πρόληψη της 

οστεοπόρωσης περιλαµβάνει ένα ισορροπηµένο διατροφικό πρότυπο µε επαρκή πρόσληψη 

ασβεστίου και βιταµίνης D καθώς και την τακτική φυσική δραστηριότητα (Ma & Gordon, 2012). 
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Επίλογος 
 

 

Ξεκινώντας από τη φυσιολογία του οστίτη ιστού, είναι σηµαντικό να αναφερθούν οι λειτουργίες 

του, µε σηµαντικότερη εκείνη της µηχανικής υποστήριξης. Στα συστατικά του ιστού, εµπεριέχονται 

τα οστεοκύτταρα, οι οστεοβλάστες καθώς και οι οστεοκλάστες. Αναφορικά µε τον άξονα 

RANKL/RANK/OPG, ιδιαίτερης σηµασίας κρίνεται η διατήρηση της ισορροπίας ανάµεσα στον 

παράγοντα RANKL και την οστεοπροτεγερίνη, για την οµαλή αναδόµηση του ιστού και την 

αποφυγή των οστικών διαταραχών.  Η θεµέλια ουσία µε το πλήθος οργανικών και ανόργανων 

στοιχείων συνεισφέρει στη σταθερότητα του ιστού, ενώ το κολλαγόνο τπου I συνιστά το πρωτεϊνικό 

προϊόν που εµφανίζεται σε αφθονία. Η διάταξη της θεµέλιας ουσίας καθορίζει τη µακροσκοπική 

δοµή του οστού, ενώ η διάταξη των ινών του κολλαγόνου διαµορφώνει την µικροσκοπική δοµή του. 

Η ειδοποιός διαφορά ανάµεσα στην ενδοµεµβρανώδη και ενδοχόνδρια οστεοποίηση αποτελεί η 

εναπόθεση του οστίτη ιστού στη θέση του υαλοειδούς χόνδρου στην περίπτωση της ενδοχόνδριας 

οστεοποίησης. Οι τέσσερις κύριες ζώνες στις οποίες διακρίνεται ιστολογικά η οστική ανάπτυξη 

συνιστούν η ζώνη ηρεµίας, υπερπλασίας, υπερτροφίας και αγγειακής διείσδυσης. Η αναδόµηση του 

οστού παρουσιάζεται σε όλα τα στάδια της ζωής και συνεισφέρει στην άυξηση της ισχύος και της 

επιδιόρθωσης των µικρορωγµών του ιστού. Οι παραθυρεοειδείς αδένες µαζί µε τους νεφρούς, το 

γαστρεντερικό σύστηµα και τη βιταµίνη D διατηρούν το ισοζύγιο ασβεστίου και φωσφόρου το 

οποίο κρίνεται απαραίτητο για την οµαλή ανάπτυξη των οστών. Η οστική ανάπτυξη χαρακτηρίζεται 

ως µία πολυπαραγοντική διεργασία η οποία συντελείται µέσω της συνεργικής δράσης των γονιδίων, 

των ορµονων και τέλος του περιβάλλοντος. Η ενδοκρινική ρύθµιση της αύξησης περιλαµβάνει τη 

δράση της αυξητικής ορµόνης, του IGF-I, των θυρεοειδών και στεροειδών ορµονων, καθώς και  της 

ινσουλίνης. Οι ρυθµιστικοί παράγοντες της αύξησης του οστού διαφέρουν ανάµεσα στα διάφορα 

στάδια της ζωής ενώ ο φυλετικός διαχωρισµός εµφανίζεται κατά το στάδιο της εφηβείας. Σχετικά 

µε τους περιβαλλοντικούς παράγοντες, η ανεπαρκής διαιτητική πρόσληψη των θρεπτικών 

συστατικών επηρεάζει αναπόφευκτα όλα τα στάδια της σωµατικής αύξησης και ειδκότερα τα πρώτα 

έτη της ζωής. Για το λόγο αυτό, η παρουσία ενός ισορροπηµένου διαιτητικού προτύπου κρίνεται 

απαραίτητη για την οµαλή διεργασία της αύξησης. Η εµφάνιση των οστικών διαταραχών κατά την 

παιδική και εφηβική ηλικία µπορεί να οφείλεται είτε σε πρωτογενή είτε σε δευτερογενή αίτια. Οι 

πρωτογενείς διαταραχές του οστίτη ιστού σχετίζονται µε την παρουσία κληρονοµικών µεταλλάξεων 

και ενδεικτικά περιλαµβάνουν το σύνδροµo Turner, το σύνδροµο Prader-Willi και τη Νεανική Νόσο 
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Paget. Σε αντίθεση, οι δευτερογενείς διαταραχές της ανάπτυξης εµφανίζονται ως εύρηµα στην 

κλινική εικόνα άλλων νόσων όπως για παράδειγµα σε παθήσεις του ενδοκρίνικου συστήµατος είτε 

οφείλονται σε διαταραχές του µεταβολισµού των θρεπτικών συστατικών. Εν κατακλείδι, η έγκαιρη 

πρόληψη των οστικών διαταραχών σε συνδυασµό µε την αποτελεσµατική διαχείριση τους βελτιώνει 

το µέλλον των παιδιών και των εφήβων που πάσχουν από αυτές και αποτελεί αντικείµενο ιδιαίτερου 

επιστηµονικού ενδιαφέροντος. 
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