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НАУЧНЫЙ ОБЗОР REVIEW

Состояние здоровья детей, рожденных в результате применения 
вспомогательных репродуктивных технологий: позиция 
эндокринолога
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В настоящее время вспомогательные репродуктивные технологии (ВРТ) широко используются во всем мире, в связи с уве-
личением частоты бесплодия (на сегодняшний день около 15% семейных пар страдают бесплодием), а также повышени-
ем доступности лечения и государственного финансирования данного метода. С каждым годом увеличивается число де-
тей, которые рождаются при помощи ВРТ. 
Данный обзор посвящен актуальной проблеме состояния здоровья детей, рожденных в результате применения ВРТ; ана-
лизируются современные публикации о состоянии физического, полового и психосоматического развития, особенностях 
эндокринного статуса и кардиометаболических заболеваний; риске импринтинговых изменений, врожденных пороков раз-
вития и онкологических заболеваний. 
Представленные данные свидетельствуют об отсутствии повышенного риска онкологических заболеваний в детском воз-
расте и снижения качества жизни. Факторы риска сердечно-сосудистых и метаболических расстройств, проявляющиеся в 
детском возрасте, могут усугубляться в течение последующей жизни и приводить к хроническим кардиометаболическим 
заболеваниям. Вопрос фертильности мужской половины населения популяции ВРТ остается открытым, требуя дополни-
тельных и более долгосрочных исследований. 
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Assisted reproductive technologies (ART) are currently widely used around the world because of the increased prevalence of 
infertility (presently, about 15% of married couples suffer from infertility), as well as the increased access to treatment and public 
funding for this method. Hence, the number of children conceived by ART is steadily increasing every year.
This review focuses on the pressing problem of the health status of children conceived by assisted reproductive technologies (ART) 
by analyzing modern publications on the state of physical, gonadal and psychosomatic development, features of the endocrine 
system and cardiometabolic diseases, the risk of imprinting changes, congenital malformations and oncological disorders.
The data presented that there is no increased risk of childhood cancer or deterioration in quality of life. However, it is expected 
that the cardiovascular and metabolic risk factors found in childhood can worsen in later life and may ultimately be responsible for 
chronic cardiometabolic disease. Furthermore, the issue of fertility, especially in the male population conceived by ART, remains 
open, thus requiring additional longer-term research.
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В современном мире свыше 5 млн детей рожде-

ны в результате применения вспомогательных репро-

дуктивных технологий (ВРТ): метода экстракорпо-

рального оплодотворения (ЭКО) и внутриплазмати-

ческой инъекции сперматозоидов (ИКСИ) [1—3]. 

Согласно последним статистическим данным, поч-

ти 5% рождающихся детей в Дании зачаты методом 

ЭКО; 1,7% — в США; а в Австралии 1 из каждых 25 

детей появляется на свет в результате применения 

данной технологии [3—5].

Начиная с 1995 г., в России ведется Националь-

ный регистр результатов ВРТ, согласно которому в 

2003 г. посредством ВРТ родились 1830 детей (0,12% 

от всех рожденных), в 2011 г. —  14 533 ребенка (0,81% 

от всех рожденных), в 2014 г. — 24 707 детей (1,27% 

от всех рожденных); в 2015 г. — 30 039 детей (1,5% от 

всех рожденных) [6]. К 2017 г. в России таких детей 

было уже более 160 000 и их количество неуклонно 

растет.  

Актуальным остается вопрос, отличаются ли дети, 

рожденные с помощью ВРТ, от детей, зачатых есте-

ственным путем? 

Существующие на сегодняшний день сведения 

противоречивы. С одной стороны, имеются данные, 

что после ВРТ увеличивается риск акушерских и пе-

ринатальных осложнений, врожденных пороков раз-
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вития плода и редких импринтинговых заболеваний 

[7—10], с другой — опубликованы данные об отсут-

ствии какой-либо разницы в физическом и психомо-

торном развитии детей [11, 12].

Факторы, влияющие на здоровье ребенка после 

ВРТ:

— методики ВРТ и медикаментозная коррекция: 

медицинские манипуляции, применяемые при сти-

муляции овуляции; среды, используемые для выра-

щивания эмбрионов, т.е. все механические и хими-

ческие воздействия на сперматозоид и ооцит, кото-

рые могут воздействовать на здоровье ребенка;

— условия переноса эмбриона (одиночный либо 

двойной, подсадка свежего либо криоконсервирован-

ного зародыша и др.). В XX веке при отсутствии крио-

консервации эмбрионов в полость матки переносили 

несколько эмбрионов с целью увеличения вероятно-

сти наступления беременности, что увеличивало ча-

стоту многоплодных беременностей. В современном 

мире общепринятой является методика переноса од-

ного эмбриона [13]. Однако даже при одноплодной 

беременности при применении ВРТ возрастает риск 

мертворождения, внутриутробной задержки роста пло-

да, преждевременных родов и необходимость привле-

чения дополнительного финансирования с целью вы-

хаживании недоношенных младенцев [7];

— особенности генетического материала родите-

лей;

— возраст пары при зачатии ребенка;

— состояние здоровья матери во время зачатия. 

Здоровье ребенка в долгосрочной перспективе в боль-

шой степени определяется данным фактором [14]. Так, 

у женщин с нарушениями репродуктивной функции 

значительно возрастают перинатальные риски для их 

потомства, хотя неясно, являются ли такие риски след-

ствием возрастного фактора или сопутствующих кли-

нических состояний (таких как синдром поликистоз-

ных яичников, наружный генитальный эндометриоз 

и др.); 

— условия внутриутробного развития после про-

ведения ВРТ также могут влиять на состояние здо-

ровья ребенка. Важно проводить различие между 

«низкой массой для данного гестационного возрас-

та», которая обычно обусловлена генетическими воз-

действиями, и «задержкой внутриутробного разви-

тия плода», как следствия хронической плацентар-

ной недостаточности или неудовлетворительного 

состояния здоровья женщины.

Трудности при оценке состояния детей после ВРТ
Как правило, ВРТ проводятся в центрах, которые 

отделены от женской консультации, где в дальней-

шем наблюдается женщина; учреждений, в которых 

происходит родоразрешение, и поликлиник, где дети 

наблюдаются в последующие годы. Кроме того, 63% 

родителей скрывают способ наступления беремен-

ности. Таким образом, в Российской Федерации 

практически невозможно получить достоверную ин-

формацию о состоянии здоровья детей, рожденных 

после проведения ВРТ. 

Физическое развитие 
Изучению процессов роста и физического разви-

тия детей, рожденных при помощи ВРТ, посвящено 

множество работ. В большинстве из них не выявле-

но различий в антропометрических показателях меж-

ду детьми, рожденными при помощи ВРТ, и детьми, 

рожденными спонтанно [11, 15]. Есть сведения, ука-

зывающие на большую массу тела при рождении у 

новорожденных, зачатых путем переноса криокон-

сервированных эмбрионов, в сравнении с использо-

ванием свежего эмбриона [16]. Неизвестно, являет-

ся ли это следствием состояния эндометрия во вре-

мя зачатия или эффектом криоконсервации.

Некоторые исследователи указывают на отстава-

ние таких детей в физическом развитии. Согласно 

данным S. Koivurova и соавт. [17], дети, рожденные 

при помощи ВРТ, отстают в росте и массе тела в воз-

расте до 2 лет, что может быть связано с более высо-

кой частотой многоплодных беременностей и пре-

ждевременных родов при применении ВРТ. Фактор 

недоношенности и массы тела при рождении авто-

рами не учитывался.

Датское когортное исследование [18] антропоме-

трических показателей детей до 3-летнего возраста, 

родившихся после применения ВРТ, в том числе 

ИКСИ, и детей, зачатых естественным путем, пока-

зало, что дети, рожденные при помощи ИКСИ, от-

ставали в физическом развитии от нормы, однако это 

отставание нивелировалось к 5-летнему возрасту. 

При этом не было найдено корреляции физическо-

го развития детей с концентрацией ИФР-1 в сыво-

ротке. Аналогичные данные были получены в Фин-

ляндии [17], а также в крупномасштабном европей-

ском исследовании [19], включающем часть когорты 

детей датского исследования в возрасте 5 лет.

M. Celeen и соавт. [20] проанализировали показа-

тели роста и массы детей в возрасте от 3 мес до 4 лет, 

рожденных при помощи ВРТ, и сравнив эти показа-

тели с данными детей, зачатых спонтанно субфертиль-

ными парами. Было выявлено, что дети, рожденные с 

помощью ВРТ, имели более низкие показатели SDS 

роста, массы тела и ИМТ в возрасте 3 мес, а также бо-

лее низкий показатель SDS массы тела и до 6 мес. 

Для определения влияния самой процедуры ВРТ 

на рост детей были проведены исследования, кото-

рые учитывали факторы недоношенности и массы 

тела при рождении [21, 22]. H. Miles и и соавт. [21], 

обследовав 69 детей, рожденных в результате пере-

носа эмбрионов в свежем цикле, нашли, что в воз-

расте 5—6 лет они были выше детей из группы кон-

троля (после поправки на возраст и рост родителей). 

При этом девочки в основной группе были выше 

мальчиков; также прослеживалась тенденция к более 
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высокому уровню ИФР-1 и ИФР-2 при высокой кон-

центрации  ИФРСБ-3. Исследование было выполне-

но с поправкой на рост родителей и исключением из 

группы сравнения детей, рожденных преждевремен-

но и с низкой массой тела. После переноса криокон-

сервированных эмбрионов были получены аналогич-

ные данные [22].

Исследование детей в возрасте 7—9 и 10—12 лет, 

включающее анкетный опрос участников, показало, 

что рост детей, родившихся после ЭКО и естествен-

ного зачатия, существенно не различался, несмотря 

на то, что дети 1-й группы рождались на более ран-

них сроках беременности (32 нед гестации) и с мень-

шей массой тела при рождении, чем дети контроль-

ной  группы [23].

Для подтверждения приведенных данных необ-

ходимы многоцентровые исследования с использо-

ванием современных статистических программ. 

Половое развитие 
Существенное внимание уделяется половому раз-

витию и репродуктивной функции детей, рожденных 

в результате применения ВРТ. Так, ИКСИ применя-

ется в основном для решения проблемы мужского бес-

плодия. Не исключено, что мальчики, рожденные при 

помощи ВРТ, могут наследовать нарушенную тести-

кулярную функцию своего отца. Влияет ли субфер-

тильность родителей на репродуктивную функцию по-

томства, до конца неизвестно, так как большая часть 

соответствующего поколения все еще относительно 

молода.

Показано, что мальчики, рожденные при помо-

щи ИКСИ, имеют более высокую частоту дефектов 

репродуктивной системы, у них снижен уровень те-

стостерона в сыворотке и в возрасте 3 мес нарушено 

отношение ЛГ/тестостерон [24, 25]. Однако в возрас-

те от 8 до 14 лет у большинства таких мальчиков раз-

меры яичек и полового члена, как и концентрации 

АМГ и ингибина B в крови и тестостерона в слюне, 

соответствовали норме [26—28].

Согласно данным голландского исследования 

OMEGA [29], различия во времени начала лобково-

го оволосения у мальчиков и девочек, родившихся 

после применения ЭКО, и  у детей контрольной груп-

пы отсутствуют, несмотря на более высокие концен-

трации ЛГ и ДГЭА-С в сыворотке крови девочек 1-й 

группы по сравнению с контролем.  Кроме того, мас-

са тела, рост и ИМТ детей, рожденных в результате 

ВРТ, а также костный возраст девочек этой группы не 

отличались от соответствующих показателей в группе 

контроля. Как у мальчиков, так и у девочек основной 

группы, обследованных в возрасте от 8 до 18 лет, при-

знаки ускоренного полового созревания отсутствова-

ли, хотя эти дети были меньше при рождении и рож-

дались на более ранних сроках беременности. 

Среди детей с задержкой внутриутробного разви-

тия в группе ВРТ в дальнейшем чаще отмечалось пре-

ждевременное половое созревание и повышение 

уровня ДГЭА-С в сыворотке, чем в контрольной 

группе [30]. Поэтому выявленные сдвиги могли быть 

связаны именно с задержкой внутриутробного раз-

вития, а не с самой процедурой ЭКО.

У девочек, родившихся в результате ИКСИ, по-

явление лобкового оволосения и менархе происхо-

дило в соответствии с возрастом, тогда как развитие 

молочных желез несколько запаздывало по сравне-

нию с их сверстницами, родившимися после есте-

ственного зачатия [31]. В американском исследова-

нии [32], проводившемся путем анкетирования, не 

было зарегистрировано ни одного случая преждевре-

менного лобкового оволосения либо раннего поло-

вого развития, и все основные показатели полового 

созревания формировались в соответствии с возраст-

ными нормами (в этом исследовании отсутствовали 

группы контроля).

Приведенные данные свидетельствуют о том, что 

у детей, рожденных в результате ЭКО, повышается 

риск преждевременной активации надпочечников, 

несмотря на нормальные сроки полового развития. 

Не исключено также ускорение костного возраста у 

девочек в сочетании с увеличением концентраций ЛГ 

и ДГЭА-С в крови. Неизвестно, связано ли это с 

определенной степенью задержки роста в этой когор-

те или с воздействием самой процедуры ЭКО [33].

Таким образом, пока еще недостаточно данных 

для однозначного ответа на вопрос, влияют ли ВРТ 

на половое и репродуктивное развитие детей. Требу-

ет дальнейшего изучения и будущая фертильность 

этого поколения, особенно мужчин. 

Эндокринный статус 
В настоящее время эндокринный статус детей, 

рожденных при помощи ВРТ, остается в процессе из-

учения. Существуют единичные оценки тиреоидной 

функции. S. Sakka и соавт. [34] показали, что распро-

страненность субклинического гипотиреоза (в отсут-

ствие антитиреоидных антител) после применения ВРТ 

значительно выше, чем в общей популяции. Данный 

факт чрезвычайно важен, поскольку известно, что суб-

клинический гипотиреоз ассоциируется с высоким ри-

ском развития метаболического синдрома [33]. 

По данным A. Gkourogianni и соавт. [35], в груп-

пе ИКСИ уровень Т3 был значительно выше, чем у 

детей, зачатых естественным путем. Более высокая 

концентрация Т3 может быть связана с эпигенетиче-

ской модификацией генной экспрессии во время пре-

имплантационных манипуляций, а также с ускорен-

ным превращением Т4 в Т3 у пациентов, страдающих 

ожирением [35]. Интересно, что повышения уровня 

Т3 не отмечалось у детей, которые были зачаты ме-

тодом классического ЭКО; у таких детей чаще отме-

чался повышенный уровень ТТГ на фоне нормаль-

ных показателей Т3 и Т4 [34, 35]. 
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Имеющиеся данные позволяют предположить, 

что применение ВРТ повышает предрасположен-

ность к заболеваниям щитовидной железы и наруше-

ниям метаболических процессов в целом. Этот во-

прос нуждается в более тщательном изучении.

Метаболические показатели и состояние 
сердечно-сосудистой системы
Существует мнение, что дети, рожденные при по-

мощи ВРТ, имеют больший риск сердечно-сосуди-

стых заболеваний в подростковом возрасте [36, 37].

Так, M. Ceelen и соавт. [36] обнаружили, что у де-

тей, рожденных при помощи ВРТ, в возрасте от 8 до 

18 лет повышены показатели систолического и диа-

столического артериального давления (109±11 мм 

рт.ст. против 105±10 мм рт.ст. и 61±7 мм рт.ст. про-

тив 59±7 мм рт.ст. соответственно), содержание глю-

козы в плазме натощак (5,0±0,4 ммоль/л против 

4,8±0,4 ммоль/л) и объем подкожной жировой клет-

чатки, по сравнению с группой контроля, сопоста-

вимой по половозрастным признакам.

Кроме того, в возрасте от 6 до 10 лет дети, родив-

шиеся недоношенными с очень низкой массой тела 

(<1500 г), в группе ВРТ были значительно крупнее 

детей из контрольной группы, хотя неизвестно, при-

ведет ли в дальнейшем это увеличение массы тела к 

кардиометаболическим изменениям [15]. Существу-

ет мнение, что дети, быстро набиравшие массу тела 

в раннем возрасте, входят в группу риска развития 

повышенного артериального давления в более позд-

нем возрасте [20].

В то же время данные о метаболическом профи-

ле детей, рожденных при помощи ВРТ, крайне про-

тиворечивы. У таких детей отмечался более высокий 

уровень гликемии, тогда как содержание ЛПВП и 

триглицеридов значимо не отличалось от группы кон-

троля [21, 30, 38].

U. Scherrer и соавт. [37] нашли, что у детей, рожден-

ных при помощи ВРТ, толщина слоя интима-медиа 

сонной артерии и систолическое давление в легочной 

артерии были выше, чем в контрольной группе. 

Таким образом, дети, рожденные при помощи 

ВРТ, имеют более высокие риски развития кардио-

метаболических расстройств, что приводит к хрони-

зации процесса в более позднем возрасте и требует 

длительного наблюдения и своевременной коррек-

ции развивающихся отклонений.

Состояние здоровья и самочувствие детей, 
рожденных в результате применения ВРТ
Дети, рожденные в результате применения ВРТ, 

переносят те же самые заболевания, что и дети, зача-

тые спонтанно [11, 17, 19, 31, 32, 39]. I. Place и соавт. 

[39], сравнив состояние здоровья 66 доношенных де-

тей от одноплодных беременностей, рожденных при 

помощи ИКСИ, 52 детей, рожденных после ЭКО, и 

59 детей, зачатых естественным путем, не нашли ни-

каких различий между группами. Не различались и 

частота обращений за медицинской помощью (не 

считая физиотерапевтического лечения), частота воз-

никновения детских и хронических заболеваний [11, 

24].

A. Ludwig и соавт. [24] сообщили, что физическое 

здоровье детей в возрасте 5,5 года, рожденных при 

помощи ИКСИ, сопоставимо со здоровьем детей, за-

чатых естественным путем, но частота урогениталь-

ных операций (в основном по поводу крипторхизма) 

у мальчиков, рожденных при помощи ИКСИ, была 

значительно выше.  При исследовании показателей 

здоровья и хронических заболеваний у молодых лю-

дей в возрасте от 18 до 26 лет, рожденных при помо-

щи ВРТ, H. Beydoun и соавт. [32] получили данные, 

сопоставимые с общей популяцией. 

Однако, по данным многоцентрового когортно-

го исследования [19], охватывающего 540 детей, рож-

денных с помощью ИКСИ, 437 — с помощью ЭКО и 

538, зачатых естественным путем, у детей, рожден-

ных при помощи ВРТ, повышен риск заболеваний в 

детском возрасте, операций и состояний, требующих 

медицинской помощи, а также частота госпитализа-

ций в специализированные учреждения. 

При длительном наблюдении за детьми, появив-

шимися на свет в результате ВРТ (после переноса двух 

или трех эмбрионов), S. Koivurova и соавт. [40] наш-

ли, что такие дети чаще и на более длительные сроки 

госпитализировались в стационары, чем дети, зачатые 

естественным путем. Следует отметить, что авторы не 

учитывали случаи преждевременного рождения детей. 

Возможно, что родители детей, родившихся при по-

мощи ВРТ, более внимательно относились к любым 

признакам заболеваний своего потомства.

В 2010 г. H. Beydoun и соавт. [32] опубликовали 

данные самого продолжительного исследования, ко-

торое проводилось путем анкетирования людей, рож-

денных посредством применения ВРТ (средний воз-

раст когорты составил 21,2 года). Полученные резуль-

таты свидетельствовали об отсутствии повышения 

частоты хронических кардиометаболических, респи-

раторных, неврологических, желудочно-кишечных 

и мочеполовых заболеваний, а также поражений ске-

летной мускулатуры и нарушений репродуктивной 

функции. В то же время отмечалось увеличение ча-

стоты депрессивных состояний и потребления алко-

голя женщинами. 

Врожденные пороки развития
Высказывается мнение, что среди детей, родив-

шихся в результате применения ВРТ, повышена ча-

стота врожденных пороков развития. Вероятность 

развития врожденных аномалий несколько возрас-

тает даже при естественном зачатии у потомства жен-

щин с нарушениями репродуктивной функции, а так-

же у детей, родившихся после слабой стимуляции яич-

ников или при использовании внутриматочной 
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инсеминации [8]. Одной из причин этого могут быть  

генетические особенности родительской пары, нуж-

дающейся в использовании ВРТ, а другой — медицин-

ские вмешательства, необходимые для обеспечения 

зачатия (например, контролируемая гиперстимуляция 

яичников или состав среды для культивирования эм-

бриона). 

По данным рабочей группы ESHRE (Европей-

ская ассоциация репродуктологов) 2014 г., риск рож-

дения ребенка с врожденными аномалиями развития 

у субфертильной пары на 29% выше, чем у фертиль-

ной, и возрастает до 34%, если субфертильная пара 

использует для зачатия технологии ВРТ [41]. По ре-

зультатам метаанализа, относительный риск врож-

денных пороков развития в соответствующих случа-

ях колеблется от 1,01 до 1,4. 

J. Wen и соавт. [42] провели анализ 46 исследова-

ний, оценивающих  относительный риск пороков 

развития у детей, рожденных после применения ЭКО 

и ИКСИ (совокупная выборка составила 124 468 де-

тей). Статистически значимой разницы между ре-

зультатами применения двух методов выявлено не 

было. Различий между группами ЭКО и ИКСИ не 

находили и другие исследователи, хотя отмечался уве-

личенный риск формирования дефектов развития 

урогенитальной области при использовании тести-

кулярных сперматозоидов [43, 44].

Относительный риск врожденных пороков разви-

тия в группе ИКСИ-ТЕЗЕ (извлечение сперматозои-

дов из ткани яичка) составлял 1,54 и 1,3 в группе ИКСИ 

по сравнению с фертильной популяцией [45]. Топиче-

ский анализ врожденных пороков развития у детей, 

рожденных с помощью ВРТ, представлен в таблице.

По данным ряда исследований [9, 19], риск разви-

тия врожденных пороков развития в большей степе-

ни определяется генетическими характеристиками 

пары, прибегающей к ЭКО, чем микроманипуляция-

ми с гаметами. Так, например, мужчина с понижен-

ной оплодотворяющей способностью сперматозои-

дов, используемых для интрацитоплазматической 

инъекции, может иметь сына с неопустившимися 

яичками вскоре после рождения, у которого в после-

дующем возникнут нарушения свойств сперматозо-

идов, уменьшатся размеры яичек и возрастет риск 

развития рака яичек. Все эти риски являются след-

ствием генетических характеристик данного челове-

ка, а не особенностей процедуры ЭКО, в результате 

которой произошло его зачатие.

Кроме того, по данным крупномасштабного ис-

следования, проведенного в Китае, включавшего 15 405 

случаев ВРТ, общий показатель врожденных поро-

ков составил 1,23%, что соответствовало общепопу-

ляционному уровню по стране (1,35%) [46].

Н.Н. Волеводз и соавт. [47] сравнили частоту 

врожденных пороков развития (ВПР) среди 153 де-

тей, рожденных в результате применения ВРТ, и 121 

ребенка, зачатого естественным путем. В группе ВРТ 

от многоплодной беременности родились 39 (25,5%) 

детей; от одноплодной беременности — 114 (74,5%). 

В группе естественно зачатых детей от одноплодной 

беременности родились 113 (93,4%) детей; от дву-

плодной — 8 (6,6%). Частота врожденных пороков 

развития у детей 1-й группы составила 2,6%, а в груп-

пе сравнения — 2,5%. Таким образом, не выявлено 

значимой разницы между частотой ВПР у детей, рож-

денных в результате ВРТ и естественного зачатия. 

Вопрос о том, связан ли повышенный риск врож-

денных пороков после ВРТ с причинами бесплодия 

или непосредственно с самой процедурой ВРТ оста-

ется дискутабельным.

Риск онкологических заболеваний 
С увеличением количества детей, родившихся с 

помощью применения ВРТ, появились сообщения о 

риске развития у них эмбриональных опухолей, лей-

козов, нейробластомы, гистиоцитомы, ретинобла-

стомы [15]. Анализ всех случаев ретинобластомы, за-

регистрированных в Нидерландах на протяжении 

12-летнего периода, не подтвердил эти подозрения. 

Когортные исследования, проводившиеся в Австра-

лии, Голландии и Израиле, также не выявили увели-

чения риска развития рака на основании анализа ге-

нетических связей [33].

Последующие когортные исследования были про-

ведены в Швеции с целью выявления всех потенци-

альных факторов, которые могли бы повышать риск 

возникновения рака в детском возрасте. Было установ-

лено, что относительный риск рака в детском возрас-

те у детей, родившихся после использования ЭКО, со-

ставляет 1,42 (95% доверительный интервал 1,09—1,87) 

при явном преобладании гематологических злокаче-

ственных опухолей и особенно гистиоцитоза [48, 49].

Врожденные пороки развития (ВПР) у детей, рожденных после ВРТ

Тип ВПР
Отношение шансов нарушений при ВРТ отно-

сительно  самопроизвольной беременности
Примечание

Все типы ВПР 1,01—1,5 Риски для групп ЭКО и ИКСИ одинаковы

Нарушения строения сердечно-сосу-

дистой системы

2—4 Увеличена вероятность формирования 

дополнительных перегородок

Дефекты нервной трубки 5

Волчья пасть, заячья губа 2

Урогенитальные дефекты 2—5 Особенно гипоспадии в группе ИКСИ

Нарушения импринтинга 3—9 Особенно синдром Беквита—Видемана
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К числу других факторов, обнаруживающих зна-

чимую ассоциацию с риском раннего развития рака, 

можно отнести недоношенность, массу тела при рож-

дении более 4,5 кг и низкую оценку по шкале Апгар. 

Несколько более ранних исследований продемон-

стрировали связь избыточной массы тела при рожде-

нии, асфиксии новорожденных и ее разрешения по-

средством искусственной вентиляции легких с раз-

витием рака в более поздние периоды жизни у детей, 

родившихся в результате естественного зачатия [33].

Вопреки мнению B. Kallen и соавт. [48, 49], име-

ющиеся в настоящее время данные указывают на то, 

что дети, рожденные в результате ВРТ, не входят в 

группу повышенного риска развития рака. Для на-

дежного подтверждения повышенного риска рака в 

таких случаях потребовалось бы создать группу, на-

считывающую почти 20 000 детей. 

Эпигенетические нарушения 
Эпигенетика изучает изменения экспрессии генов 

или фенотипа клетки, вызванные механизмами, не за-

трагивающими последовательности ДНК. Эпигене-

тические изменения сохраняются в ряде митотических 

делений соматических клеток, а также могут переда-

ваться следующим поколениям. Примерами эпигене-

тических изменений являются метилирование ДНК 

и деацетилирование гистонов.

В процессы роста и развития плода вовлечено 

большинство генов. Нарушение импринтинга может 

вызывать различные пороки развития и заболевания 

[50]. С 2002 г. публикуются опасения повышенного 

риска нарушения импринтинга (таких как синдром 

Беквита—Видемана, синдром Ангельмана и ретино-

бластома) у детей, рожденных при помощи примене-

ния ВРТ [10]. 

Показано, что ВРТ влияют на ген импринтинга; 

клиническая картина синдрома LOF у овец и круп-

ного рогатого скота напоминала синдром Беквит—

Видемана у человека [15]. 

S. Katari и соавт. [51] проанализировали более 700 

генов из клеток пуповинной крови и плаценты и не 

нашли значительных изменений в уровне метилиро-

вания CpG сайтов у детей, рожденных в результате 

применения ВРТ. Часть этих изменений была связа-

на с нарушением генной транскрипции, и некоторые 

из генов были причастны к хроническим нарушени-

ям обмена веществ, таких как ожирение и сахарный 

диабет 2-го типа. Некоторые авторы [15] предпола-

гают, что субфертильное состояние родителей может 

влиять на изменения импринтинга.

Применение преимплантационной генетической 

диагностики при использовании ИКСИ решает ряд 

проблем, но полностью исключить возможность на-

рушений геномного импринтинга невозможно, так 

как нарушение метилирования ДНК чаще происхо-

дит в процессе гаметогенеза. Многие авторы [52] счи-

тают, что повышенный риск синдрома Беквита—

Bидемана при использовании ВРТ связан с наруше-

ниями геномного импринтинга уже в гаметах, а не 

при проведении манипуляций ВРТ.

Однако до настоящего времени неизвестно, вли-

яет ли ВРТ на процесс импринтинга у детей, рожден-

ных при помощи данных технологий. Необходимы 

более масштабные исследования с длительным на-

блюдением за такими детьми.

Неврологические последствия 
и психосоматическое развитие 
По данным Национального регистра рождаемо-

сти и нетрудоспособности Швеции, у детей, родив-

шихся в результате одноплодной беременности после 

применения ВРТ, риск заболевания детским цере-

бральным параличом (ДЦП) почти в 5 раз выше, чем 

у детей, зачатых естественным путем. Однако после 

внесения поправок на недоношенность и низкая мас-

са тела при рождении это различие исчезает; точно так 

же исчезают различия в частоте задержки умственно-

го и общего развития, а также в частоте расстройств 

поведения [12]. Эти наблюдения дают основание счи-

тать, что неврологические последствия при использо-

вании ВРТ обусловлены не столько воздействием дан-

ной технологии, сколько сопутствующими неблаго-

приятными перинатальными факторами [12]. 

Проведенное в Дании проспективное исследова-

ние [53] подтвердило связь ДЦП с применением ВРТ 

при учете случаев преждевременных родов и много-

плодных беременностей (отношение шансов 2,30, 

95% доверительный интервал 1,12—4,73).

В 2009 г. D. Hvidtjorn и соавт. [54] опубликовали 

результаты метаанализа данных о связи развития ДЦП, 

задержки психомоторного развития, возникновения 

аутизма, формирования поведенческого статуса со 

всеми формами лечения бесплодия. В большинстве 

исследований наблюдалось значимое увеличение ча-

стоты развития ДЦП у детей, родившихся в резуль-

тате применения ВРТ, при большом количестве 

многоплодных беременностей. После отбора случа-

ев одноплодной беременности относительный риск 

ДЦП у детей, рожденных в результате применения 

ВРТ, составил 1,82 (1,31—2,52). Однако при анали-

зе не учитывались другие перинатальные факторы, 

такие как задержка роста и недоношенность [55]. В 

более ранних исследованиях риск ДЦП составлял 

2,18 (1,71—2,77), что, вероятнее всего, обусловлено 

улучшением работы неонатальной службы [55].

По мнению некоторых авторов [56], существен-

ное влияние на частоту ДЦП у детей, родившихся по-

сле одноплодной беременности, оказывают недоно-

шенность и синдром «исчезновения близнеца» после 

переноса двух эмбрионов. Хотя в Австралии, где под-

садка одного эмбриона используется очень широко, 

практически любой случай ДЦП ассоциируется в 

первую очередь с низкой массой тела при рождении 

или преждевременными родами. 
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D. Hvidtjorn и соавт. [54, 57] подтвердили увели-

чение числа документированных случаев аутизма по-

сле применения ВРТ. Однако критерии диагностики 

аутизма сильно варьируют [54]. Кроме того, выясни-

лось, что у детей с аутизмом матери были старше, 

чаще первородящие, курили; дети от таких матерей 

рождались преждевременно и с низкой массой тела. 

Именно эти осложняющие факторы могли обуслов-

ливать ассоциацию между развитием аутизма и при-

менением ВРТ [57].

Большинство публикаций, проанализированных 

D. Hvidtjorn [57], свидетельствовали об отсутствии 

различий в уровне умственного развития у детей, ро-

дившихся в результате ВРТ и естественного зачатия. 

В продолжение голландского исследования 

OMEGA [56, 58] сравнивали успеваемость школь-

ников и потребность в дополнительных занятиях у 

детей, родившихся после одноплодной беременно-

сти в результате применения ВРТ, и зачатых есте-

ственным путем. Исследование не выявило никакой 

разницы между детьми на уровне начального и/или 

среднего школьного образования. 

Что касается синдрома дефицита внимания и ги-

перактивности (СДВГ), то частота данного синдрома 

у детей, рожденных с пормощью ВРТ, в школьном воз-

расте не отличается от таковой у детей, рожденных по-

сле естественного зачатия [59]. Однако СДВГ неред-

ко диагностируется у детей, рожденных более моло-

дыми женщинами, курящими и пережившими период 

вынужденной бездетности, имеющими высокий ИМТ, 

перенесшими преэклампсию или кесарево сечение, а 

также у преждевременно родившихся детей с задерж-

кой внутриутробного развития. Таким образом, СДВГ 

обусловлен скорее вышеперечисленными осложняю-

щими факторами, чем самой процедурой ВРТ [60]. 

Получены обнадеживающие сведения об отсут-

ствии повышенного риска ухудшения нейрокогни-

тивных функций, отклонений в поведении в подрост-

ковом возрасте, снижения успеваемости в школе или 

уровня жизни у детей, родившихся в результате при-

менения ВРТ. Кроме того, ряд данных [56] позволя-

ет предположить, что такие дети могут даже лучше 

успевать в школе, чем их сверстники, родившиеся в 

результате естественного зачатия, хотя это отличие, 

скорее всего, является следствием разного уровня об-

разования родителей.

Любая возможная ассоциация ВРТ с ДЦП, аутиз-

мом или СДВГ требует подтверждения, поскольку 

эти состояния очень часто развивается у детей, роди-

тели которых имеют нарушения репродуктивной 

функции, но не прибегают к применению ВРТ [56].

Заключение
Различия в физическом здоровье детей, родив-

шихся в результате ВРТ и естественного зачатия, об-

условлены неблагоприятным воздействием факто-

ров, ассоциирующихся с многоплодной беременно-

стью и недоношенностью, а не самими процедурами 

ЭКО.  Опубликованы обнадеживающие результаты 

относительно отдаленных последствий ВРТ в плане 

риска развития рака в детском возрасте и ухудшения 

качества жизни. Тем не менее есть основания счи-

тать, что факторы риска сердечно-сосудистых и ме-

таболических расстройств, проявляющиеся в детском 

возрасте, могут усугубляться в течение последующей 

жизни и приводить к хроническим кардиометаболи-

ческим заболеваниям. Вопрос о фертильной способ-

ности мужчин популяции ВРТ остается открытым. 
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