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Вспомогательные репродуктивные технологии 

(ВРТ) получили широкое распространение. Благодаря 

им на свет появилось около 2% от всех новорожден-

ных в мире [23].

Исторически ВРТ ассоциировались с более высо-

ким уровнем внутриутробных пороков развития плода 

(ВПР) по сравнению с естественным зачатием [36]. И 

если некоторые авторы разделяют данную точку зре-

ния [32], то другие исследователи считают, что риски 

не так высоки, как предполагалось первоначально 

[27].

Цель нашей работы заключалась в анализе дан-

ных литературы с целью определения воззрения со-

временных исследователей на вопрос о возможности 

влияний ВРТ на частоту ВПР.

Так, в ряде мультицентровых исследований пока-

зано, что использование ВРТ приводит к «некоторому 

увеличению распространенности» ВПР. Это, как прави-

ло, дефекты нервной трубки, аномалии лица, полидак-

тилии, дефекты передней брюшной стенки и желудоч-

но-кишечного тракта [14, 21].

Некоторые исследователи, среди наиболее зна-

чимых факторов, оказывающих неблагоприятное воз-

действие на здоровье и развитие детей от экстракор-

порального оплодотворения (ЭКО), выделяют именно 

повышение частоты врожденной патологии и хромосо-

мных заболеваний. Отмечена высокая частота ВПР по-

сле ВРТ: 8,6% после интрацитоплазматической инъек-

ции сперматозоида (ИКСИ), 9% после ЭКО против 4,2% 

у детей в общей популяции. Кроме того, сообщается 

о высокой частоте малых аномалий развития (геман-

гиом) у детей после ИКСИ и ЭКО, больше чем вдвое 

превышающей таковую в популяции [25]. 

Giorgione V. и соавторы считают, что ВРТ в боль-

шей степени ассоциированы с риском развития 

врожденных пороков сердца (ВПС), частота которых 

увеличивается с 0,68% в общей популяции при спон-

танном наступлении беременности до 1,32% как при 

многоплодной, так и одноплодной беременности после 

ЭКО или ИКСИ. Риск ВПС был значительно повышен 

в группе ЭКО/ИКСИ по сравнению с группой спонтан-

ного зачатия и при рассмотрении общего количества 

наблюдений (P=0,0001) [22].

Отмеченная особенность подвергается сомне-

нию: при оценке риска ВПР у детей, рожденных после 

ЭКО/ИКСИ и естественного зачатия, установлено, что 

при одноплодной беременности риск ВПР после ВРТ 

значительно повышен по сравнению с группой есте-

ственно зачатых детей. Однако в наблюдениях с мно-

гоплодной беременностью отмеченная ассоциация не 

установлена [36].

В других работах сообщается о зависимости струк-

туры ВПР от количества плодов. Подчеркивается, что 

ВРТ ассоциировались со значительно повышенным 

риском ВПР, причем особенно среди одноплодных бе-

ременностей. Аналогичная картина отмечена в циклах 

свежих эмбрионов после ЭКО и замороженных эмбри-

онов после ИКСИ. Причем, при одноплодной беремен-

ности наблюдалась связь между ВРТ и множественны-

ми ВПР: пороками со стороны желудочно-кишечного 

тракта, половых органов и мышечно-скелетного аппа-

рата. При наличии многоплодной беременности уста-

новлено возрастание частоты ВПС [35].

Высказано предположение о зависимости часто-

ты ВПР от фактора бесплодия. При наличии мужско-

го бесплодия основные врожденные дефекты плода 

были зарегистрированы в 1,04% наблюдений. По срав-

нению со спонтанно наступившими беременностями от 

фертильных мужчин, при использовании ЭКО фактор 
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мужского бесплодия был связан со значительно более 

высоким риском развития гипоспадии (0,09% против 

0,01%, P=0,002) и дефектов межпредсердной перего-

родки (0,13% против 0,03%, P=0,03). Анализ подгрупп 

с учетом параметров спермограммы показал, что оли-

гозооспермия (концентрация сперматозоидов менее 

15 млн/мл) была в значительной степени связана с 

более высоким риском дефектов межжелудочковой 

перегородки по сравнению с нормальными показа-

телями спермограмм (0,58% против 0,21%, P=0,02). 

Тяжелая олигозооспермия (концентрация сперматозо-

идов менее 5 млн/мл) достоверно ассоциировалась с 

повышенным риском развития гипоспадии по сравне-

нию с нормальными концентрациями сперматозоидов 

при беременностях в результате ИКСИ (0,16% против 

0,03%, P=0,03) [24].

Результаты другого исследования подтверждают 

недавно появившееся мнение о том, что повышенная 

частота ВПР, наблюдаемая после ВРТ/индуцирован-

ной овуляции, во многом обусловлена факторами бес-

плодия у матери [29].

Приводятся данные о характере зависимости 

частоты ВПР от возраста матери. Проведен сравни-

тельный анализ частоты ВПР среди новорожденных в 

результате ЭКО (2211), в результате ИКСИ (1399) и 

естественного зачатия (301060). Частота любого ВПР 

составляла 7,1%, 9,9% и 5,7% соответственно. Как и 

следовало ожидать, риск ВПР при этом увеличивался 

с возрастом матери среди новорожденных в результа-

те естественного зачатия. В то же время, при исполь-

зовании ЭКО и ИКСИ вместе взятых, по сравнению с 

новорожденными от естественного зачатия риск ВПР 

среди новорожденных от женщин в возрасте до 29 лет 

был более высоким. В возрастной группе 35-39 лет 

различий не выявлено, а среди пациенток старше 40 

лет риск ВПР при использовании ВРТ был значитель-

но ниже, чем при естественном зачатии. Риск ВПР был 

также повышен в наблюдениях с анемией и инфекци-

ями мочевыводящих путей в группе ИКСИ, но не после 

ЭКО. Таким образом, зависимость между возрастом 

матери и риском ВПР при использовании ЭКО и ИКСИ 

принимает обратный характер по сравнению с есте-

ственным зачатием. Риск ВПР у женщин старше 40 лет 

после ВРТ ниже, чем при естественном зачатии [18].

В других сообщениях установлена зависимость ча-

стоты ВПР от различных методов ВРТ. Отмечено, что 

при ИКСИ рассматриваемый показатель был несколь-

ко выше, чем при ЭКО. Распространенность врожден-

ных дефектов была значительно выше при переносе 

свежих эмбрионов по сравнению с переносом заморо-

женных. Распространенность врожденных дефектов у 

многоплодных детей была значительно ниже при пе-

реносе свежих эмбрионов по сравнению с переносом 

замороженных [28].

Крайне осторожно приводятся данные о зависи-

мости частоты ВПР от использования аутологичных 

или донорских ооцитов. Общая распространенность 

ВПР при беременности после ЭКО/ИКСИ составила 

29/2444 (118,6 на 10000 новорожденных), а наибо-

лее распространенной врожденной аномалией слу-

жили пороки сердца (32,7 на 10000 новорожденных), 

за которыми следовали пороки развития мочеполо-

вой системы (28,6 на 10000 рождений). Риск ВПР при 

использовании аутологичных и донорских ооцитов 

не различался (114,7/10000 против 128,38/10000; 

P>0,05). Тем не менее, при беременностях в резуль-

тате применения аутологичных ооцитов определена 

более высокая тенденция развития пороков желу-

дочно-кишечного тракта, однако отмеченная особен-

ность не была статистически значимой. Риск пороков 

сердечно-сосудистой системы при использовании ЭКО/

ИКСИ был намного выше такового среди новорожден-

ных в результате естественного зачатия (32,7/10000 

против 12,7/10000 рождений; P=0,03), тогда как риск 

пороков развития центральной нервной системы был 

намного ниже (8,1/10000 против 60,18/10000 рожде-

ний; P=0,005). Однако, в целом, значительных разли-

чий в частоте ВПР при ЭКО/ИКСИ в зависимости от ис-

пользования аутологичных или донорских ооцитов не 

установлено. Различия в структуре ВПР (со стороны 

сердечно-сосудистой системы или центральной нерв-

ной системы) могут быть связаны с более пристальным 

обследованием и ранним их выявлением в наблюде-

ниях с ВРТ. Необходимы дальнейшие исследования с 

большим количеством наблюдений в данном направ-

лении [12].

Перейдем к рассмотрению сообщений, в которых 

приводятся данные, противоположные вышеотмечен-

ным результатам. Так, было исследовано 14857 карт, 

из которых 2288 новорожденных были зачаты в ре-

зультате ВРТ и 12569 в результате естественного за-

чатия. В группе ВРТ было диагностировано 40 наблю-

дений с ВПР, а при естественном зачатии – 681. Общая 

встречаемость ВПР была выше среди новорожденных, 

зачатых естественным путем (5,41% против 1,74%). 

По-видимому, нет повышенного риска возникновения 

ВПР у детей, зачатых с помощью ВРТ, по сравнению с 

детьми, зачатыми естественным путем [27].
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Сообщается, что при рождении в результате бе-

ременности после ЭКО/ИКСИ частота врожденных 

дефектов не была выше по сравнению со спонтанно 

наступившей беременностью [12].

С целью определения зависимости частоты ВПС 

от использования ВРТ обследовано 2317 беремен-

ных женщин с естественным зачатием и 399 с исполь-

зованием ВРТ. В последней группе у 142 пациенток 

проведена индукция овуляции, у 56 – инсеминация, у 

159 – ЭКО и у 42 – ИКСИ. В группе спонтанного зача-

тия было диагностировано 111 случаев ВПС, а среди 

наблюдений с ВРТ - 94. При этом существенных разли-

чий не установлено (p=0,892), то есть не было никаких 

доказательств повышенного риска ВПС, связанного с 

ВРТ [23].

В ретроспективном исследовании проведено 

сравнение риска ВПР у детей, зачатых путем ЭКО, с ри-

ском у детей, зачатых путем ИКСИ. При одноплодной 

беременности частота любого ВПР составила 1,15% 

при использовании ЭКО и 1,38% при использовании 

ИКСИ, а у детей-близнецов рассматриваемый показа-

тель возрастал до 2,74% при использовании ЭКО и до 

2,58% в наблюдениях с ИКСИ. Существенных различий 

в частоте ВПР между ЭКО и ИКСИ не было установ-

лено как при одноплодной беременности, так и при 

многоплодной. Кроме того, перенос замороженного 

эмбриона был ассоциирован практически с равной ча-

стотой ВПР при ЭКО и при ИКСИ [37].

Согласно мнению одних исследователей, частота 

пороков не зависит от метода ВРТ [37]. В других ра-

ботах отмечено, что, дети, родившиеся после ИКСИ, 

подвержены повышенному риску ВПР по сравнению 

с детьми, рожденными после ЭКО. Однако неизвестно, 

связан ли этот риск с самой методикой ВРТ (то есть с 

ЭКО или ИКСИ), с фактором бесплодия [24] или воз-

растом матери [18].

Отдельного рассмотрения заслуживает вопрос о 

частоте «больших» пороков у детей ЭКО по сравне-

нию с общей популяцией. По мнению одних исследо-

вателей связь между частотой ВПС и использованием 

ВРТ отсутствует [23]. И в более ранних исследовани-

ях ученые не выявили связи частоты внутриутробных 

пороков и хромосомных аномалий у новорожденных в 

зависимости от метода зачатия [17]. 

Сообщается, что в общем частота врожденных по-

роков составила 4,4% при спонтанной беременности 

и 6,7% после применения ВРТ. Отмеченная разница 

была нивелирована после учета возраста матери и по-

казаний к ВРТ [29].

Таким образом, не существует единого мнения о 

том, связана ли рассматриваемая проблема непосред-

ственно с ЭКО или с первопричинами бесплодного 

брака родителей [1]. Вероятнее всего, имеют место 

как первичные возрастные генетические нарушения 

у матери, так и вторичные, связанные с воздействием 

целого спектра экзогенных и эндогенных факторов [6, 

30]. 

Окончательный вывод затруднен и из-за неод-

нородности процедур ВРТ в сравниваемых исследо-

ваниях и критериев ВПР [22]. Так, неясно как расце-

нивать приводимые данные о том, что по сравнению 

с контрольной группой (естественное зачатие) у де-

тей, рожденных в результате использования ВРТ, 

были большие предсердия (5,5 см 2 против 4,9 см 2, 

P<0,001), более высокий индекс сферичности правого 

желудочка (Р<0,001) [33].

Предполагается, что высокий риск ВПР главным 

образом связан с особенностями состояния родите-

лей, страдающих бесплодием и получающих длитель-

ное лечение, а не с методом зачатия [4].

Ряд исследователей связывает высокую частоту 

ВПР не с самой процедурой ЭКО, а со следующими 

факторами: к программам ЭКО не обращаются здоро-

вые пары; к ВРТ чаще прибегают пациенты позднего 

репродуктивного возраста, что связано с большим чис-

лом половых хромосомных аберраций [2, 26]. Все это 

и могло оказать влияние на высокие значения рассма-

триваемого показателя [3]. 

Расстройство фертильности в ряде случаев опре-

деляется генетической неполноценностью эмбриона/

плода. Хромосомный дисбаланс эмбриона связан со 

случайными геномными или хромосомными мутация-

ми, возникающими в ходе гаметогенеза у родителей. 

Фактором риска возникновения подобных генератив-

ных мутаций является возраст родителей и ряд других 

причин (воспалительный процесс, определенные ле-

карственные препараты, негативные полиморфизмы в 

генотипах супругов) [9, 34]․

К развитию эмбриона с хромосомными аномалия-

ми может привести оплодотворение нормальной яйце-

клетки анеуплоидным или несбалансированным спер-

матозоидом [13]. Очевидно, мужчины с аномальными 

кариотипами производят повышенное количество 

аномальных сперматозоидов. Аномалии встречаются в 

3-5% сперматозоидов у здоровых мужчин, а бесплод-

ные мужчины с нормальным кариотипом соматических 

клеток имеют повышенное число анеуплоидных спер-

матозоидов [16].
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При анеуплоидии число хромосом в клетках не 

кратно гаплоидному набору. С возрастом количество 

таких ошибок увеличивается, так как с возрастом все 

чаще возникают ошибки в анафазе мейоза 1 и мей-

оза 2 [19]. Так, у женщин старше 40 лет примерно в 

35% беременностей у плода встречаются трисомии, 

а у женщин 27-35 лет – в 2-3% беременностей [15]. 

Анеуплоидия является главной причиной низкого ка-

чества ооцитов, задержки развития эмбриона, неудач 

имплантации [31]. Анеуплоидия – ведущая причина 

врожденных дефектов [19].

Для селекции эуплоидных эмбрионов на этапе до 

переноса в полость матки был разработан преимплан-

тационный генетический скрининг (ПГС). При генетиче-

ском анализе эмбрионов, полученных от супружеских 

пар, нуждающихся в лечении бесплодия с помощью 

ВРТ и имеющих нормальный кариотип, патологии не 

выявлено только в 37,3% случаев, а в 62,7% у эмбрио-

нов диагностирован несбалансированный аномальный 

кариотип. Высокое число выявленных генетически 

аномальных эмбрионов позволяет сделать вывод о 

том, что показанием к проведению ПГС, помимо нали-

чия хромосомных аберраций у самих супругов, должен 

являться сам факт использования ВРТ [9].

Однако ВРТ предполагают получение, культиви-

рование эмбрионов и перенос их в полость матки. Ка-

чество эмбрионов оценивается врачом-эмбриологом 

по морфологическим критериям (форма и скорость 

дробления бластомеров, наличие вакуолизации и 

фрагментации цитоплазмы). Однако в литературе есть 

данные, свидетельствующие о высокой частоте хромо-

сомных аномалий у морфологически хороших эмбри-

онов [11, 20]. То есть к моменту переноса эмбриона в 

полость матки не все генетические аномалии успевают 

реализоваться, а проявляются на более поздних ста-

диях внутриутробного развития, определяя наличие 

ВПР, рождение ребенка с хромосомной патологией [9].

Несмотря на потенциальные преимущества ПГС 

у пациенток старшего репродуктивного возраста, на 

сегодняшний день нет убедительных данных в пользу 

эффективности этого метода в группе женщин стар-

шего возраста. Неизвестен также пороговый возраст 

женщины, в котором применение ПГС обладает макси-

мальной эффективностью [7]. Ведь большое значение 

имеет выявление факторов риска формирования ВПР, 

среди которых наследственные факторы, возраст ма-

тери моложе 20 и старше 28 лет [8].

Общепринятой служит точка зрения о необходи-

мости комплексной пренатальной диагностики в 1 и 

2 триместрах индуцированной беременности в плане 

раннего выявления врожденных пороков развития 

плода и хромосомной патологии. Методом выбора ди-

агностики хромосомной патологии при этом является 

комбинированный ультразвуковой и биохимический 

скрининг на 11-13 неделях беременности [5].

Важность пренатального скрининга обусловлена 

тем, что его проведение дает возможность родителям 

принять решение о прерывании аномальной беремен-

ности или подготовиться к рождению ребенка с поро-

ками развития, а также своевременно провести хирур-

гическую коррекцию выявленных пороков в условиях 

стационаров высокого уровня [10].

Таким образом, обобщая данные доступной нам 

литературы, можно заключить, что вопрос о влиянии 

методик ВРТ на частоту ВПР остается до настоящего 

времени дискуссионным. Данный факт обосновывает 

необходимость дальнейших широкомасштабных иссле-

дований в отмеченном направлении.
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Ա Մ Փ Ո Փ Ո Ւ Մ

ՕԺԱՆԴԱԿ ՎԵՐԱՐՏԱԴՐՈՂԱԿԱՆ ՏԵԽՆՈԼՈԳԻԱՆԵՐԸ ՊՏՂԻ ԲՆԱԾԻՆ ԱՐԱՏՆԵՐԻ ԶԱՐԳԱՑՄԱՆ 
ՌԻՍԿԻ ԳՈՐԾՈՆ
Ալեքսանյան Ա.Կ.
Մոր և մանկան առողջության պահպանման գիտահետազոտական կենտրոն
Էրեբունի բժշկական կենտրոն

Բանալի բառեր՝ օժանդակ վերարտադրողական 
տեխնոլոգիաներ, արտամարմնային բեղմնավորում, 
սպերմատոզոիդի ինտրացիտոպլազմատիկ ներարկում, նե-
րարգանդային պտղի զարգացման արատ:

Օժանդակ վերարտադրողական տեխնոլոգիաները 
ներկայումս լայնորեն են կիրառվում: Շնորհիվ այս 
տեխնոլոգիաների՝ 2% նորածնային ծնելիություն է 
ապահովվել աշխարհում:

Ըստ վիճակագրական տվյալների՝ օժանդակ վե-
րարտադրողական տեխնոլոգիաները զուգորդվում են պտղի 
ներարգանդային արատների զարգացման մեծ ռիսկն՝ բնա-
կան ճանապարհով բեղմնավորված պտուղների համեմատ: 
Եվ եթե որոշ մասնագետներ նույնպես այս կարծիքին են, 
ապա մյուսները գտնում են, որ ռիսկի գործոններն այդքան էլ 
մեծ չեն։

Այսպիսով, չկա միանշանակ տեսակետ այն մասին, թե 
դիտարկվող խնդիրն արդյոք անմիջականորեն կապված է 
օժանդակ վերարտադրողական տեխնոլոգիայի՞, թե՞ ծնողների 

անպտուղ ամուսնության առաջնային պատճառների 
հետ: Հավանաբար հաշվի են առնվել ինչպես մոր դեպքում 
տարիքային գենետիկական առաջնային խանգարումները, 
այնպես էլ երկրորդային խանգարումները՝ պայմանավորված 
արտածին և ներծին ազդակներով:

Ենթադրվում է, որ պտղի ներարգանդային զարգացման 
արատների մեծ ռիսկը գլխավորապես պայմանավորված է 
այն ծնողների վիճակի առանձնահատկություններով, որոնք 
տառապում են անպտղությունից և ստանում են երկարատև 
բուժում, և ոչ թե բեղմնավորման մեթոդով:

Վերջնական եզրակացության դժվար է հանգել՝ 
օժանդակ վերարտադրողական տեխնոլոգիաների հե-
տազոտությունների և պտղի ներարգանդային արատների 
զարգացման չափանիշների անհամասեռության պատճառով:

Այս հարցերի պատասխանները գտնելու համար 
անհրաժեշտ է հետևողականորեն շարունակել հետագա 
լայնամասշտաբ, համալիր հետազոտությունները:

S U M M E R Y
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In vitro fertilization is widespread now. Thanks to IVF 2 % of 
newborns have been born all over the world.

Historically IFV was associated with higher prenatal fetus de-
fects than natural conception. And if several authors subscribe 
to this opinion, others think that the risks are not as high as pre-
viously was thought.

So there is no consensus if this problem is linked directly with 
IFV or primarily sterile marriage. Most likely the reasons can be 

primarily genetic defects caused by the age of a mother and 
also linked with wide specter of exogen and endogen factors. It 
is though that high risk of IVF is mainly connected with specific 
health condition of parents, having infertility and receiving long-
term treatment, and not fertilization.

Final conclusion is impeded because of heterogeneity of pro-
cedures of IVF with aligned investigations and inborn defects 
standards. To get an answer to this query massive and complex 
studies need to be conducted in the future.


