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Cigza po 40. roku Zycia — nowa norma w pofoinictwie

Pregnancy after the age of 40 — a new norm in obstetrics
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Streszczenie

Zmiana Swiatopogladu kobiety i jej uniezaleznienie sie od utartych regut spotecznych ksztattuja trend co-

raz czesciej obserwowanego péznego macierzynstwa. Dawniej 35. rok zycia byt uwazany za granice bezpiecz-
nego macierzyfstwa, obecnie zas coraz czesciej przesuwa sie ona do 40. roku zycia, a nawet dalej. Wraz z wie-
kiem matki wzrasta prawdopodobiefistwo powiktafh w postaci poronien, nieprawidtowosci chromosomalnych,
nadcisnienia indukowanego cigza, cukrzycy ciezarnych i martwych urodzen. Zmieniajace sie trendy socjalne
i demograficzne beda jednak stale zwieksza¢ liczbe pacjentek decydujacych sie na ciaze w podesztym wieku.
Majac na uwadze ryzyko takiej cigzy konieczne stanie sie potraktowanie tej grupy kobiet jako nowej normy
w potoznictwie.

Stowa kluczowe: powiktania cigzy, pézne macierzynstwo, ryzyko péznej cigzy

Summary

The recently observed trend of late maternity has been shaped by the change in the women’s outlook on
life and thus their consequent independence from the social rules. In the old days the age of 35 was regarded
to be the limit of safe maternity. Nowadays, however, this limit is shifted to the age of 40, and further. The
probability of complications (such as miscarriage, chromosome abnormality, hypertension induced by
pregnancy, diabetes of pregnant women and dead birth) rises with the age of the mother. However, the
changing social and demographic trends will constantly increase the number of patients deciding for late
pregnancy. Taking into account the risk of such pregnancy, it seems necessary to treat that group of women as

,New” norm in obstetrics.

Key words: pregnancy complications, late maternity, risk of late pregnancy

W Szwecji Sredni wiek matki rodzacej swoje pierw-
sze dziecko wzrést od 1974 r. do 2001 . z 24,4 lat do 28,5
lat i podobne trendy ksztattuja sie w wiekszosci krajow
wysoko rozwinietych [1].

Dawniej 35. rok zycia byt uwazany za granice bez-
piecznego macierzynstwa, obecnie za$ coraz czesciej
przesuwa sie ona do 40. roku zycia, a nawet dalej. Szacu-
je sie, ze co dziesiate dziecko w Polsce rodzi kobieta ok.
40. roku zycia. W Stanach Zjednoczonych liczba porodéw
wsrdd kobiet po 35. roku zycia podwoita sie i w 1994 r. od-
setek ten wynosit 11% w stosunku do 1985 r,, kiedy to
ksztattowat sie na poziomie 6,5% [2]. Podobna tenden-
cja utrzymuje sie w krajach Europy Zachodniej. W Szwe-

cji w latach 1980-2001 liczba kobiet rodzacych pomie-
dzy 40. a 44. rokiem zycia wzrosta z 5,0 do 10,3 zywych
urodzeh na 1000 kobiet. Nie ulega watpliwosci, ze
wspotczesne kobiety majg wieksza kontrole nad tym,
czy i kiedy mie¢ dzieci, niz miaty ich matki i babki. Ale
czy te zauwazalne zmiany spoteczne w postaci op6znio-
nego macierzyhstwa, wynikajace ze wzrastajacej eman-
cypacji kobiet, sg w stanie oszuka¢ naturalne procesy
starzenia sie uktadu rozrodczego kobiety? Zmiana Swia-
topogladu kobiety i jej uniezaleznienie sie od utartych
regut spotecznych nie wptywaja na fakt, ze wraz z wie-
kiem maleje ptodnosé, na co sktada sie spadek comie-
siecznego prawdopodobienstwa zaptodnienia i wzrost
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prawdopodobienstwa niepowodzenia w postaci zabu-
rzef implantacji badz utraty wczesnej cigzy. Wedtug ba-
dan, najwyzsza skutecznoscia koncepcji charakteryzuje
sie okres do 31. roku zycia [3]. W wieku 38 lat prawdopo-
dobienstwo zaptodnienia spada do 1/4 w poréwnaniu
z grupa wiekowa ponizej 30 lat. Ten okres pokrywa sie
z wiekiem 40-41 lat, ktory jest uwazany, w populacji
o naturalnej regulacji ptodnosci, za czas urodzenia
ostatniego dziecka. Uwaza sie, ze od tego momentu
ptodnos¢ kobieca gwattownie maleje i rozpoczyna sie
okres nieptodny, ktéry na 10 lat wyprzedza moment po-
jawienia sie menopauzy. W tym czasie catos¢ uktadu na-
rzagdowo-hormonalnego, biorgcego udziat w reprodukcji,
podlega zauwazalnym naturalnym zmianom — starzeniu
sie. Dochodzi do dysregulacji pulsow wyrzutu GnRH,
wzrostu poziomu FSH, ktéry przypada na wiek 3540 lat,
zmiany pulséw wyrzutu LH [4]. Maleje ilos¢ i jakos¢
oocytow. Catos¢ tego procesu znacznie ogranicza mozli-
wo5s¢ posiadania zdrowego potomstwa.

Wiek matki jest tylko jednym z czynnikéw, ktére mo-
ga wptynac na losy ciazy i zdrowie dziecka. Obecnie co-
raz wieksza wage przywiazuje sie do stanu zdrowia ko-
biety, jej trybu zycia, stresu, na jaki jest narazona. Cigza
w starszym wieku jest zwykle doktadnie zaplanowa-
na i poprzedzona wieloma przygotowaniami. Starania
kobiet zmierzaja do zapewnienia sobie opieki od poczat-
ku cigzy i okreSlenia ewentualnego ryzyka posiadania
dziecka w p6znym wieku. Dowody Swiadczace o nieko-

Tab. I. Czestos¢ wystepowania zespotu Downa w zaleznosci
od wieku matki

Wiek matki Cestos¢ wystepowania zespotu Downa
<30 <1na 1000
30 1na 900
35 1na 400
36 1na 300
37 1na 230
38 1na 180
39 1nal35
40 1na 105
42 1na 60
44 1na35
46 1na20
48 lnalé
49 lnal2

Hook EG, Lindsjo A. Down Syndrome in Live Births by Single Year Maternal Age.
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rzystnym wptywie starszego wieku matki na wynik
pierwszej cigzy nie sa jednoznaczne. Wedtug niektérych
autoréw na powiktania ciazy w pdzniejszym wieku
wiekszy wptyw wywiera nie tyle rezultat biologicznego
starzenia sie, ile wczesniejsza choroba, wielodzietnosé,
nieptodnos¢ i nieplanowana cigza. Istotny jest podziat
kobiet zachodzacych w pierwsza cigze w p6znym wieku
na te, ktére wczesniej byty leczone z powodu nieptodno-
Sci i te, ktore odraczaty macierzyfistwo z wtasnego wy-
boru. Wraz z wiekiem przysztej matki wzrasta chorobo-
wosc i Smiertelnosc [5, 6]. Hoyert i wsp. doniesli, ze w la-

Tab. Il. Wskazniki wykrywalnosci (%) przypadkéw zespotu
Downa dla réznych kombinacji oznaczeh markeréw bioche-
micznych w surowicy krwi i ultrasonograficznych w pierwszym
trymestrze cigzy

Kombinacja markeréw Wskaznik wykrywalnosci (%)

f-B-hCG 42
AFP + f-B-hCG 58
f-B-nCG + PAPPA 65
f-B-nCG + PAPPA + AFP 67
NT 73
NT + f-B-hCG 78
NT + f-B-hCG + PAPPA 86
NT + f-B-hCG + PAPPA + AFP 87
NT + f-B-nCG + PAPPA + uE3 88

f-B-hCG — wolna podjednostka B gonadotropiny kosméwkowej, AFP —a-feto-
proteina, PAPPA — biatko A zwiqzane z cigzq, NT — pomiar przeziernosci kar-
kowej w badaniu USG, ute3 — wolny estriol

Tab. lll. Wskazniki wykrywalnosci (%) przypadkow zespotu Do-
wna dla ré6znych kombinacji oznaczen markeréw biochemicz-
nych w drugim trymestrze cigzy

Kombinacja markeréw Wskaznik wykrywalnosci (%)

AFP +t-hCG 59
AFP + f-3-hCG 58
AFP + t-hCG + uE3 69
AFP + f-3-hCG + uE3 68
AFP + t-hCG + UE3 + inhibina A 76
AFP + f-3-hCG + uE3 + inhibina A 75

AFP —a-fetoproteina, t-hCG — gonadotropina kosméwkowa, f-B-hCG — wol-
na podjednostka B gonadotropiny kosméwkowej
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tach 1982-1997 w Stanach Zjednoczonych smiertelnos¢
matek w grupie wiekowej 35-39 byta 3-krotnie wyzsza
w poréwnaniu z kobietami w wieku 20-24 lat i prawie 5-
krotnie wyzsza dla kobiet po 40. roku zycia [6]. Zmieniaja-
ce sie trendy socjalne i demograficzne bedg jednak stale
zwiekszaé liczbe pacjentek decydujacych sie na cigze
w podesztym wieku. Coraz czesciej lekarz bedzie stawat
przed starsza mama, ktéra Swiadoma podjetej decyzji, be-
dzie oczekiwaé mozliwosci okreslenia ryzyka swojej ciazy
i wymagac uwaznej opieki. Ze wzgledu na ryzyko takiej
cigzy, konieczne stanie sie potraktowanie tej grupy kobiet
jako nowej normy w potoznictwie. Mozna wyréznié piec
czynnikéw, ktére ze wzgledu na zwiekszajaca sie wraz
z wiekiem matki czestos¢ wystepowania beda wptywaé
na przebieg ciazy, a mianowicie: poronienia, nieprawidto-
wosci chromosomalne, nadcisnienie indukowane cigza,
cukrzyca ciezarnych i martwe urodzenia.

Poronienia

W miare starzenia sie organizmu kobiety wzrasta ry-
zyko poronien samoistnych i s3 one jednymi z najczest-
szych patologii zwigzanych z wiekiem ciezarnej. Ryzyko
poronief samoistnych istotnie wzrasta po 40. roku zy-
cia, chociaz juz w wieku 30 lat jest ono znacznie wyzsze,
niezaleznie od przesztosci potozniczej, a po 35. roku zy-
cia wzrasta takze odsetek urodzen martwych ptodéw [7,
8]. Jako przyczyny rozpatruje sie czestsze wystepowanie
aberracji chromosomalnych, gdyz w miare starzenia sie
organizmu kobiety mechanizmy mejotyczne kierujace
dalszymi podziatami oocytu gromadza negatywne skut-
ki oddziatywan Srodowiska i anomalii zwigzanych z wie-
kiem, co powoduje, ze catos¢ procesu mejotycznego
oocytu staje sie mniej sprawna i bardziej podat-
na na btedy. Szacuje sie, ze ok. 2/3 poronionych ptodéw
posiada nieprawidtowy kariotyp. Poza tym pogarszajaca
sie z wiekiem czynnos¢ hormonalna oraz nieprawidto-
wosci w obrebie samej macicy réwniez prowadza
do niepowodzen cigzy. W badaniach, w ktérych wyko-
rzystywano losowo pobrane oocyty w technikach wspo-
maganego rozrodu u kobiet w r6znym wieku, proces im-
plantacji w hormonalnie przygotowanej macicy byt po-
rownywalny u kobiet powyzej 40. roku zycia i u kobiet
mtodszych. Wsréd starszych matek zanotowano jednak
wiecej niepowodzen w utrzymaniu embrionu [9]. Tak
wiec poza warunkami eksperymentalnymi starsze ko-
biety narazone sg na dwa niezalezne czynniki ryzyka.
Po pierwsze ryzyko zaptodnienia trisomicznego oocytu,
a po drugie niepowodzenia zwigzane z dysfunkcja sta-
rzejacego sie miesnia macicy.

Nieprawidtowos$ci chromosomalne

Ryzyko urodzenia dziecka obarczonego aberracja
chromosomalna, najczesciej zespotem Downa, rosnie

z wiekiem matki (tab. I). Zostato to potwierdzone
przez badania okreslajace garnitur chromosomalny
embrionéw bioracych udziat w zaptodnieniu in vitro
(in vitro fertilization — IVF). Wiekszo$¢ embrionéw po-
zyskiwanych od kobiet po 37. roku zycia wykazywato
nieprawidtowosci chromosomalne i zawierato wszyst-
kie mozliwe kombinacje monosomii i trisomii [10, 11].
Gtéwnym mechanizmem odpowiedzialnym za przewa-
7ajaca czes¢ pojawiajacych sie aneuploidii jest nondy-
sjunkcja w trakcie podziatu mejotycznego, jak rowniez
nondysjunkcja przy podziatach mitotycznych we
wczesnych stadiach rozwoju embrionu, za czym prze-
mawia zwiekszona czestos¢ mozaicyzmu chromoso-
malnego w badanych embrionach pochodzacych z IVF
od starszych kobiet [11]. Dlatego wazna jest Swiado-
mos¢ pacjentki o mozliwosci wykonania badan prena-
talnych, szukania porad od poczatku ciazy, kiedy ist-
nieje mozliwos¢ przeprowadzenia najwiekszej liczby
testow, wtaczajac w to biopsje kosmowki. Wazny jest
rowniez fakt, ze zaawansowany wiek ojca, ktéry czesto
idzie w parze ze starszym wiekiem matki dziecka, niesie
ze soba zwiekszone ryzyko wystapienia autosomalnie
dominujacych schorzen, jak achondroplazja i zespét
Marfana [12]. Prawdopodobnie sg one efektem wysta-
pienia nowych mutacji wykrywanych w pézniejszym
wieku zycia dziecka. W pismiennictwie pojawity sie row-
niez pojedyncze dane na temat schizofrenii jako cechy
zaleznej od wieku ojca [13, 14], co ma zwigzek ze wzro-
stem ilosci mutacji wraz ze wzrostem wieku ojca w mo-
mencie koncepcji, prawdopodobnie jest to wynik nagro-
madzenia btedéw replikacyjnych w spermatogoniach.

Rola lekarza prowadzacego jest zaproponowanie ko-
biecie panelu badan oceniajacych ewentualne ryzyko
posiadania dziecka obarczonego wadga genetyczng. Am-
niocenteza z racji na swojg inwazyjnos¢ i ryzyko powi-
ktan jest niechetnie akceptowana przez kobiety. Coraz
czesciej w praktyce lekarskiej dominuje skrining w po-
staci badan biochemicznych i ultrasonograficznych.
W pierwszym trymestrze ciazy oznaczenie podjednostki
B-hCG i biatka PAPPA-A (pregnancy associated plasma
protein) oraz test przeziernosci karkowej (NT) wydaja
sie metodami o duzej skutecznosci (tab. I1) [15-17].

W drugim trymestrze cigzy najczesciej oznacza sie
AFP i podjednostke B-hCG (tab. Ill). Wart podkreslenia
jest fakt, ze nawet u starszych matek dzieci zdrowe ro-
dza sie wielokrotnie czesciej niz chore [17].

Nadciénienie indukowane cigzq

Wsréd komplikacji przedporodowych wystepuja-
cych czesciej u kobiet w wieku 35 lat i powyZzej nalezy
wymieni¢ nadcisnienie w okresie cigzy. Wyrdznia sie
dwie kategorie: przewlekte nadcisnienie poprzedzaja-
ce cigze, chociaz moze by¢ ono zdiagnozowane po raz
pierwszy z poczatkiem opieki prenatalnej, oraz nadci-
Snienie indukowane ciagza pojawiajace sie najczesciej
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od drugiej potowy cigzy, ktéoremu moze towarzyszyé
biatkomocz. Wszystkie postacie nadcisnienia tetnicze-
go wiktaja ciaze poprzez ograniczenie wzrostu ptodu
i moga wymagaé przedwczesnego rozwigzania w przy-
padku zagrozenia zdrowia matki badZ ptodu. Ryzyko
nadcisnienia wiktajacego cigze wzrasta stale w miare
starzenia sie organizmu kobiety. Powiktanie to jest 2-
krotnie czestsze wsrdd kobiet 40-letnich lub starszych
niz w przypadku mtodszych matek [18]. Nie dziwi wiec
fakt, ze ryzyko porodu dziecka o niskiej masie ciata lub
przedwczesnie urodzonego jest wyzsze wsrod 40-let-
nich kobiet. Czesciej takze wystepuje zahamowanie
wzrostu wewnatrzmacicznego ptodu [19-21], a wérdd
kobiet z istniejacym wczedniej nadcisnieniem tetni-
czym czesciej pojawia sie stan przedrzucawkowy
i przedwczesne oddzielenie tozyska [22].

Cukrzyca ciezarnych

Wykazano réwniez wzrost czestosci wystepowania cu-
krzycy ciezarnych u starszych kobiet, co ma zwigzek ze
zmniejszeniem tolerancji glukozy i wzrostem insulinoopor-
nosci tkanek. Wraz z wiekiem maleje takze wydolnos¢ ko-
morek B wysp trzustki. W jednym z badah dowodzono, ze
ok. 16% ciezarnych w starszym wieku wykazuje nieprawi-
dtowy test tolerancji glukozy [23], a zaréwno cukrzyca, jak
i otytos¢ zwiekszaja czestosé wystepowania stanu prze-
drzucawkowego [24, 25]. Skrining w kierunku cukrzycy cie-
zarnych jest w tej grupie wiekowej szczegblnie zalecany,
nalezatoby zastanowi¢ sie réwniez nad czestszg kontrolg
glikemii w trakcie ciazy.

Martwe urodzenia

Martwe urodzenia nie naleza do czesto wystepuja-
cych nieprawidtowosci, jednakze wraz z wiekiem matki
znaczaco wzrasta ich liczba. W Stanach Zjednoczonych
w latach 1997-1999 zanotowano 4 martwe urodzenia
na 1000 cigz w grupie wiekowej 20.-29. roku zycia,
a po 40. roku zycia ich czestos¢ zwiekszyta sie do po-
nad 10 na 1000 cigz. Mimo relatywnie niskiego odsetka
martwych urodzen, cigza i poréd u starszych kobiet wy-
magaja szczegblnego nadzoru i zakwalifikowania ich
do grupy zwiekszonego ryzyka.

Poréd

Najbardziej dyskutowanym problemem ciazy w gru-
pie kobiet powyzej 35. roku zycia jest zwiekszony odse-
tek cie¢ cesarskich. Wsréd pierwiastek powyzej 35. roku
zycia odsetek ten waha sie w granicach 21-52% [23, 26,
27]. Jedng z przyczyn jest z pewnoscig zwiekszona cze-
stos¢ powiktan cigzy, jak poréd przedwczesny, cigza
mnoga, nieprawidtowe potozenie ptodu, tozysko przodu-
jace, schorzenia towarzyszace badz indukowane przez
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cigze oraz przebyte operacje macicy. Wsrdd najczest-
szych przyczyn planowanego ciecia cesarskiego wymie-
nia sie potozenie miednicowe ptodu i wiek matki. Nato-
miast brak postepu porodu i stan zagrozenia ptodu to
najczestsze przyczyny rozwigzania przez ciecie cesarskie
ze wskazan nagtych [28]. Wzrost czestosci wystepowa-
nia miesniakéw macicy wraz z wiekiem réwniez przy-
czynia sie do czestszych decyzji o rozwigzaniu przez cie-
cie cesarskie. Poza tym miesniaki macicy sg czynnikiem
ryzyka przedwczesnego odklejenia sie tozyska, zaburzen
przebiegu porodu i nieprawidtowego potozenia ptodu.
Jednakze w grupie kobiet, ktére nie wykazujg zadnych
z powyzszych nieprawidtowosci, réwniez obserwuje sie
zwiekszony odsetek cie¢ cesarskich. Przyczyny upatruje
sie w zwiekszonym niepokoju potoznika i pacjentki
o przebieg porodu — droge operacyjna wybiera sie jako
bezpieczniejsza. Szczegblnie zaznacza sie to wsréd ko-
biet leczonych z powodu nieptodnosci, ktére moga juz
nie mie¢ szansy posiadania wtasnego potomstwa,
a obecna ciaza jest wynikiem wielu préb i interwencji.
By¢ moze w takim przypadku nalezatoby rozwazy¢ cie-
cie cesarskie na zyczenie, aby zmniejszy¢ obawy pa-
cjentki przed porodem sitami natury i po przedstawieniu
wszystkich za i przeciw pozwoli¢ na dokonanie $wiado-
mego wyboru. Inne prace badajgce przebieg porodu su-
geruja réwniez, ze wyzszy wskaznik cie¢ cesarskich mo-
ze by¢ spowodowany efektami starzenia sie miesnia
macicy, ktéry podobnie jak pozostate grupy miesni staje
sie mniej wydajny wraz z wiekiem [29, 30].

Coraz doskonalsza opieka medyczna, coraz bardziej
skuteczne metody wspomaganego rozrodu oraz zwiek-
szajaca sie przewidywalna dtugos¢ zycia powoduja, ze
granica wiekowa udanego macierzynstwa stale sie prze-
suwa. Wiek matki sam w sobie nie stanowi przeciw-
wskazan co do mozliwosci zajscia w cigze. Starsza pier-
wiastka, Swiadomie planujaca swoja cigze, w dobrym
stanie fizycznym, bezpieczna finansowo i majaca emo-
cjonalne wsparcie, ma niewielkie powody do obaw. Ry-
zyko wzrasta w przypadku powiktan medycznych oraz
wywiadu obcigzonego leczeniem nieptodnosci. Ale czy
63-letnia ciezarna, jak donosi literatura [31], jest w sta-
nie zaspokoi¢ potrzeby matego cztowieka? Mozliwosci
medycyny sg ogromne, ale by¢ moze nalezatoby sie od-
nies¢ do kwestii etyczno-moralnych i zastanowig, jak da-
lece mozemy sie posunaé w zaspokajaniu rozbudzonych
potrzeb macierzynskich kobiet. Jak to bedzie, kiedy
w okresie skoku pokwitaniowego u dziecka jego rodzice
beda wkracza¢ w wiek emerytalny?

Niedawne postepy w mozliwosci zamrazania komo-
rek jajowych i fakt, ze komérki macierzyste moga pew-
nego dnia by¢ zrodtem oocytéw, daja przysztym pokole-
niom kobiet mozliwos¢ posiadania biologicznie wtasnego
potomstwa réwniez w p6znym wieku, jednakze te poste-
py nie wyeliminuja wyzej opisanych powiktan. Trudno be-
dzie oszukaé naturalny zegar biologiczny kobiety.
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