
78 Nowa Pediatria 4/2012

© Borgis

Prace  pog lądowe 
Rev iew  pape r s

Wpływ procedur wspomaganego rozrodu 
na zdrowie dzieci
*Cezary Grygoruk, Grzegorz Mrugacz, Karol Ratomski, Mirosław Grusza, 
Tomasz Dębczyński, Piotr Pietrewicz

Centrum Położniczo−Ginekologiczne „Bocian” w Białymstoku 
Kierownik Centrum: dr n. med. Grzegorz Mrugacz

INFLUENCE OF ASSISTED REPRODUCTIVE TECHNOLOGIES ON CHILDREN’S HEALTH

Summary

It is estimated that over 3 500 000 children were born worldwide as a result of the assisted reproductive technology (ART). It means 
that, in developed countries, 0.8 to 4.1% of children were conceived after ART. Since 1978, in vitro fertilization (IVF) has been used 
commonly. The new techniques of fertility treatment are introduced into clinical practice almost each year. The procedures of ART are 
quite invasive and concerns about long-term health of children conceived in vitro have led to start follow-up studies. General condition 
of most of children conceived with ART is reassuring. However, parents undergoing ART should be aware of all potential risks involved 
into ART. Prematurity and intrauterine growth retardation seem to cause most of the pathologies reported in ART children. Multiple 
pregnancies are the major risk factor of the above mentioned complications. Therefore, a single embryo transfer seems to be a procedure 
of choice in the modern ART allowing to decrease the risk of potential complications. Finally, concerns about long-term health of people 
conceived with ART still remain, and long-term follow up studies are strongly needed worldwide.
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Szacuje się, że do chwili obecnej w wyniku zastoso-
wania technik wspomaganego rozrodu (ART) na całym 
świecie urodziło się ponad 3 500 000 dzieci. Oznacza 
to, że w krajach rozwiniętych, przy wykorzystaniu ART 
zostało poczętych od 0,8 do 4,1% dzieci.

Od czasu przeprowadzenia pierwszego zapłodnienia 
pozaustrojowego (IVF) i narodzin Louise Brown (1978) 
powyższa metoda rozpowszechniła się na całym świecie. 
Nieustanny postęp medycyny sprzyja wprowadzaniu do 
praktyki klinicznej coraz to nowszych metod leczenia 
niepłodności, takich jak: docytoplazmatyczna iniekcja 
plemnika (ICSI), diagnostyka preimplantacyjna (PGD), 
witryfikacja gamet i zarodków, nacięcie otoczki przejrzy-
stej (AH). Ze względu na znaczną inwazyjność procedur 
związanych z zapłodnieniem pozaustrojowym przepro-
wadzono szereg badań dotyczących zdrowia dzieci 
urodzonych dzięki zastosowaniu ART.

Głównym problemem przy wykorzystaniu metod ART 
są ciąże mnogie. Po zapłodnieniu naturalnym ryzyko 
wystąpienia ciąży mnogiej wynosi około 1%, podczas 

gdy po ART wzrasta ono dwudziestopięciokrotnie (1). 
W przypadku dzieci z ciąż mnogich częściej stwierdza 
się wcześniactwo, niską masę urodzeniową oraz wzra-
sta ryzyko zgonu okołoporodowego noworodków (2-6). 
Dlatego też w wielu krajach w celu uniknięcia poważnych 
powikłań neonatologicznych przyjęto strategię transfero-
wania jednego zarodka do jamy macicy (7).

Dane z trzech metaanaliz wykazały, że u dzieci pocho-
dzących z ciąż pojedynczych, poczętych z użyciem me-
tod ART (IVF, ICSI), występuje dwukrotnie wyższe ryzyko 
niskiej lub bardzo niskiej masy urodzeniowej, wcześniac-
twa, wewnątrzmacicznego zahamowania wzrostu płodu 
(IUGR) oraz śmiertelności okołoporodowej noworodków 
w porównaniu z dziećmi z ciąż pojedynczych poczę-
tymi w sposób naturalny (4-6). Najczęstszymi wadami 
anatomicznymi rozpoznawanymi po urodzeniu u dzieci 
po ART są: zarośnięcie przełyku, zarośnięcie odbytnicy, 
rozszczep wargi, rozszczep podniebienia, wady serca 
(głównie defekt przegrody międzyprzedsionkowej lub 
międzykomorowej), spodziectwo (4). Noworodki poczęte 
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że zaobserwowano zwiększone ryzyko wewnątrzma-
cicznego zahamowania wzrostu płodu, niskiej masy 
urodzeniowej oraz wcześniactwa u dzieci poczętych 
metodami ART, mogą one również być narażone na 
większe ryzyko wystąpienia zespołu metabolicznego w 
dorosłym życiu. Wprawdzie niedawno przeprowadzone 
badanie wykazało podwyższone ciśnienie tętnicze u 
dzieci poczętych metodami ART, to jednak ów wskaźnik 
nie korelował z niską masą urodzeniową dzieci (16). 
Dlatego też nadal istnieje ogromne zapotrzebowanie na 
długofalowe badania kontrolne dotyczące częstotliwości 
występowania chorób metabolicznych u osób poczętych 
z pomocą ART (17).

Według wyników badań Kallen i wsp. zastosowanie 
technik zapłodnienia pozaustrojowego zwiększa ryzyko 
wystąpienia nowotworu u dzieci 1,4 razy, a czynniki ryzy-
ka, które udało się zidentyfikować, to: wysoka masa uro-
dzeniowa, przedwczesny poród, zaburzenia oddychania 
po porodzie oraz uzyskana niska punktacja w skali Apgar 
(18). U przebadanych blisko 27 000 dzieci poczętych 
pozaustrojowo stwierdzono 53 przypadki nowotworów, 
w tym: 18 przypadków nowotworów hematologicznych, 
17 nowotworów gałki ocznej i ośrodkowego układu 
nerwowego, 6 przypadków histiocytozy z komórek Lan-
gerhansa oraz 12 nowotworów innych tkanek i narządów 
(18). Istnieją także doniesienia o braku wzrostu ryzyka 
rozwoju nowotworu u dzieci po IVF (19). Wobec niejed-
noznacznych informacji w tym obszarze bardzo istotne 
jest prowadzenie dalszych długoterminowych badań nad 
zdrowiem osób poczętych przy pomocy zapłodnienia 
pozaustrojowego.

Kolejnym istotnym elementem są długotrwałe skutki 
zdrowotne poddawania zarodków ludzkich krioprezerwa-
cji przed transferem. Analiza zdrowia dzieci urodzonych 
po transferze krioprezerwowanych zarodków wykazała, 
że w porównaniu z dziećmi poczętymi w sposób na-
turalny częściej u pierwszych dochodziło do porodu 
przedwczesnego, jak też częściej stwierdzano niską 
masę urodzeniową (SGA – ang. small for gestational age), 
wyższą śmiertelność okołoporodową oraz przypadki nad-
miernego wzrastania płodu (LGA – ang. large for gesta-
tional age) (20). Metaanaliza dostępnych wyników badań 
wykazała również porównywalną częstość występowania 
wad wrodzonych u dzieci po transferze krioprezerwo-
wanych i świeżych zarodków (21). Ze względu na dość 
intensywny rozwój technik krioprezerwacji zarodków, 
większość badaczy zwraca uwagę na konieczność pro-
wadzenia dalszych badań nad zdrowiem dzieci.

Podsumowując, należy stwierdzić, że ogólny stan 
zdrowia przeważającej liczby dzieci poczętych metodami 
ART jest zadowalający, jednak rodzice rozważający roz-
ród wspomagany, powinni być poinformowani o ryzyku 
i korzyściach związanych z zastosowaniem ART. Biorąc 
pod uwagę rezultaty dotychczasowych badań, stwierdza 
się, że zarówno wcześniactwo, jak i wewnątrzmaciczne 
zahamowanie wzrostu płodu są główną przyczyną zacho-
rowalności dzieci po ART. Ciąże mnogie stanowią istotne 
ryzyko wystąpienia powyższych powikłań położniczych. 
Dlatego też powinno się dążyć do obniżenia odsetka ciąż 

pozaustrojowo narażone są także na półtorej razy wyższe 
ryzyko porażenia mózgowego (8).

Wieloośrodkowe badanie przeprowadzone przez ze-
spół Bonduelle u 1515 pięciolatków wykazało zwiększone 
ryzyko łagodnych i poważnych zaburzeń rozwojowych, 
wykrywanych od okresu noworodkowego do wieku 5 lat. 
U chłopców po ICSI zaobserwowano częstsze występo-
wanie zaburzeń rozwojowych układu moczowo-płcio-
wego, wymagających zabiegu chirurgicznego. Ponadto 
dzieci po ART również częściej zapadały na choroby 
wieku dziecięcego. Były także częściej hospitalizowane 
i poddawane większej liczbie zabiegów chirurgicznych. 
Nie zaobserwowano natomiast różnic temperamentu, 
zachowania, wzrostu oraz masy ciała pięciolatków w po-
równaniu z ogólną populacją (9). Ponadto badania prze-
prowadzone przez zespół Middelburg wykazały, że dzieci 
poczęte metodami IVF/ICSI nie wykazują rozwojowych 
zaburzeń motorycznych, kognitywnych, językowych 
i behawioralnych w porównaniu z dziećmi poczętymi 
w sposób naturalny (10). Oprócz tego, rodzice dzieci 
poczętych metodami ART wykazywali postawę bardziej 
zaangażowanego rodzicielstwa (9).

Niepłodność męska jest związana z wyższym ryzy-
kiem nieprawidłowości chromosomalnych plemników, 
które mogą prowadzić do częstszych anomalii chromoso-
malnych u dzieci poczętych metodą ICSI. W przeprowa-
dzonych badaniach stwierdzono nieprawidłowy kariotyp 
u 13,7% mężczyzn z azoospermią i 4,6% mężczyzn z 
oligozoospermią. Zespół Bonduelle wykazał także częst-
sze występowanie nieprawidłowości perinatalnych (2,1%) 
u dzieci mężczyzn z oligozoospermią w porównaniu do 
mężczyzn z normozoospermią (11). Ponadto potomstwo 
mężczyzn z nieprawidłowymi parametrami nasienia jest 
narażone na ryzyko dziedziczenia podłoża genetycznego 
niepłodności.

W trakcie rozwoju zarodka dochodzi do imprintingu, 
epigenetycznej regulacji ekspresji genów pod wpływem 
metylacji DNA. Istotny wpływ na ten proces mają czynniki 
środowiskowe. W doświadczeniach przeprowadzonych 
na modelu zwierzęcym wykazano, że warunki poza-
ustrojowej hodowli zarodków, w tym skład podłoży, mają 
wpływ na ekspresję genów ulegających imprintingowi 
(12). Dotychczasowo zebrane dane wskazują na częstsze 
występowanie chorób zależnych od imprintingu u dzieci 
po ART, zwłaszcza zespołu Angelmana i zespołu Beckwi-
tha-Wiedemana (13, 14). Należy jednak brać pod uwagę 
fakt, że zarówno zespół Angelmana, jak i zespół Beckwi-
tha-Wiedemana są bardzo rzadkimi syndromami. Dlatego 
względne ryzyko wystąpienia któregoś z zespołów u 
dzieci poczętych metodami ART wydaje się niewielkie. 
W  przypadku innych schorzeń związanych z zaburze-
niami imprintingu, takimi jak zespół Pradera-Williego lub 
Silvera-Russella, brak jednoznacznych wyników badań, 
które pozwoliłyby powiązać je ze stosowaniem ART.

Przeprowadzone w latach 90. ubiegłego wieku bada-
nia epidemiologiczne u osób, które urodziły się ze zbyt 
małą masą urodzeniową w stosunku do wieku płodo-
wego (SGA), wykazały zwiększone ryzyko wystąpienia 
niedziedzicznych chorób metabolicznych (15). Jako 
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mnogich po ART poprzez minimalizowanie liczby trans-
ferowanych zarodków. Konieczna jest także kontynuacja 
długookresowych badań nad zdrowiem osób poczętych 
przy pomocy ART ze względu na bardzo szybki postęp 
medycyny w tej dziedzinie.
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