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Περίληψη

Kατά την διάρκεια των τελευταίων δεκαετιών περίπου 5,000,000 παιδιά  παγκοσμίως έχουν γεννηθεί με

την συνδρομή μεθόδων υποβοηθούμενης αναπαραγωγής, τα μισά εκ των οποίων την τελευταία πενταετία.

Επαρκή δεδομένα από μελέτες για την έκβαση της υγείας τους υπάρχουν κυρίως για την περιγεννητική πε-

ρίοδο ενώ λίγα γνωρίζουμε για την μακροπρόθεσμη έκβασή τους. Υπάρχει ένας συνεχώς αυξανόμενος αριθ-

μός μελετών που διερευνά τις συνέπειες τόσο στη σωματική όσο και ψυχική και διανοητική υγεία. Διαπι-

στώνεται αύξηση της αρτηριακής πίεσης, αύξηση της περιφερικής εναπόθεσης λίπους, αυξημένη οστική

ηλικία, υποκλινικός υποθυρεοειδισμός, αυξημένη επίπτωση άσθματος και κάποιων τύπων νεοπλασιών όπως

το ηπατοβλάστωμα και το ραβδομυοσάρκωμα, αυξημένα ποσοστά εγκεφαλικής παράλυσης – που όμως επη-

ρεάζονται από το υψηλό ποσοστό πολύδυμων κυήσεων και προωρότητας- κατάθλιψης και επιρρέπειας προς

τη μέθη και υπάρχουν ενδείξεις για πιθανή αντίσταση στην ινσουλίνη. Οι παρατηρήσεις αυτές πρέπει να

διερευνηθούν από μελέτες που θα συμπεριλαμβάνουν περισσότερους ενήλικες που γεννήθηκαν με εξωσω-

ματική γονιμοποίηση και τα αποτελέσματα να προσαρμοσθούν με βάση τις περιγεννητικές επιπλοκές της

πολυδυμίας και της προωρότητας. Έτσι θα εξαχθεί σαφές συμπέρασμα αν η ίδια η διαδικασία της εξωσω-

ματικής γονιμοποίησης σχετίζεται τελικά με την μακροπρόθεσμη έκβαση των ατόμων αυτών.

Λέξεις κλειδιά: απόγονοι της εξωσωματικής γονιμοποίησης και μακροπρόθεσμη έκβαση

Εισαγωγή

Kατά την διάρκεια των τελευταίων δεκαετιών, η χρή-

ση τεχνικών εξωσωματικής γονιμοποίησης για την

αντιμετώπιση της υπογονιμότητας έχει γενικευθεί,

γεγονός που αντανακλά τις προόδους της επιστήμης

της αναπαραγωγής καθώς και την αποδοχή από την

κοινωνία της υπογονιμότητας ως θεραπεύσιμη κατά-

σταση. Σύμφωνα με στοιχεία της  ESHRE  από την 

χρονιά ορόσημο του 1978 ως το 2012 περίπου

5,000,000 παιδιά  παγκοσμίως έχουν γεννηθεί με με-

θόδoυς υποβοηθούμενης αναπαραγωγής, τα μισά εκ

των οποίων την τελευταία πενταετία.1 Χαρακτηριστι-

κά, πάνω από 1% των γεννήσεων στις ΗΠΑ1, 4% των

γεννήσεων στην Αυστραλία2 και πάνω από 5% αυ-

τών στην Δανία1 είναι αποτέλεσμα εξωσωματικής γο-
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νιμοποίησης. Στην χώρα μας τα στοιχεία είναι ασα-

φή, με τελευταίες αναφορές για περίπου 5,000 γεν-

νήσεις ανά έτος.  

Βραχυπρόθεσμες επιπλοκές    

Παρά τον συνεχώς αυξανόμενο αριθμό ατόμων που

γεννήθηκαν με εξωσωματική γονιμοποίηση, επαρκή

δεδομένα από μελέτες για την έκβαση της υγείας

τους υπάρχουν κυρίως για την περιγεννητική περίο-

δο, με τις γνωστές μαιευτικές και περιγεννητικές

επιπλοκές που συμπίπτουν με αυτές της προωρότη-

τας  και του χαμηλού βάρους γέννησης3. Παρά τις

από ετών διεθνείς συστάσεις για περιορισμό στον

αριθμό των μεταφερόμενων εμβρύων ανά εμβρυομε-

ταφορά, το 29% των γεννήσεων μετά από εξωσωμα-

τική γονιμοποίηση είναι αποτέλεσμα διδύμων κυήσε-

ων και το 3,7% τριδύμων4. Με δεδομένο ότι 60% των

διδύμων γεννιούνται πρόωρα και πάνω από το 50%

αυτών με χαμηλό βάρος γέννησης, τα νεογνά της

εξωσωματικής γονιμοποίησης παρουσιάζουν τα

πρώιμα προβλήματα που προκύπτουν από τις επι-

πλοκές αυτές, η περιγραφή των οποίων δεν εμπίπτει

στους σκοπούς της ανασκόπησης αυτής. Επίσης η συ-

χνότητα των νεογνών με χαμηλό βάρος γέννησης  εί-

ναι 1,8 φορές υψηλότερη στα νεογνά IVF μονήρων

κυήσεων4. H έκβαση των νεογνών αυτών έχει μελε-

τηθεί με βάση την υπόθεση της αναπτυξιακής κατα-

γωγής των ασθενειών (υπόθεση Barker)5.  Ανεξάρ-

τητα από την πολυδυμία, η προωρότητα και το χαμη-

λό βάρος γέννησης μπορεί να οφείλονται σε μαιευτι-

κές επιπλοκές λόγω της υποκείμενης αιτίας υπογονι-

μότητας, της μεθόδου υποβοηθούμενης αναπαραγω-

γής (με ‘‘φρέσκα’’ ή κρυοσυντηρημένα έμβρυα, ενδο-

κυτοπλασματική έγχυση σπέρματος, μικροχειρισμοί

γαμετών), των χρησιμοποιούμενων φαρμάκων, της

καλλιέργειας των γαμετών και του ορμονικού περι-

βάλλοντος κατά την εμφύτευση6,7. Oι παράγοντες αυ-

τοί και οι διαταραχές αποτύπωσης (imprinting disor-

ders) που πιθανώς να επισυμβαίνουν κατά την διαδι-

κασία της γονιμοποίησης και οδηγούν σε επιγενετι-

κές αλλαγές8,9 επηρεάζουν τόσο την βραχυπρόθεσμη

όσο και την μακροπρόθεσμη έκβαση του εν λόγω

πληθυσμού.

Πολλές μελέτες έχουν συσχετίσει την εξωσωματική

γονιμοποίηση με αυξημένη συχνότητα εμφάνισης

συνδρόμων διαταραχών αποτύπωσης, κυρίως με το

σύνδρομο Beckwith-Wiedemann και το σύνδρομο

Angelman9,10. Επιπλέον, σύμφωνα με τους Davies και

συν. στη μελέτη τους που δημοσιεύθηκε το 2012 μετά

από προσαρμογή των αποτελεσμάτων για την μητρι-

κή ηλικία, το γενετικό προφίλ των γονέων και άλ-

λους παράγοντες, τα νεογνά κυήσεων  που επιτεύχ-

θηκαν μετά από ενδοκυτοπλασματική έγχυση σπέρ-

ματος (ICSI) διατρέχουν αυξημένο κίνδυνο για την

εμφάνιση συγγενών ανωμαλιών (προσαρμοσμένος

σχετικός κίνδυνος: 1.57, 95% διάστημα εμπιστοσύ-

νης: 1.30-1.90), σε αντίθεση με τις άλλες μεθόδους

IVF (προσαρμοσμένος σχετικός κίνδυνος : 1.07, 95%

διάστημα εμπιστοσύνης: 0.90-1.26)11.

Μακροπρόθεσμη έκβαση

Τα στοιχεία από μελέτες είναι ακόμα περιορισμένα

και αντικρουόμενα όσον αφορά την μακροπρόθεσμη

έκβαση νεογνών που γεννήθηκαν με εξωσωματική

γονιμοποίηση.  Υπάρχει ένας συνεχώς αυξανόμενος

αριθμός μελετών για τις συνέπειες τόσο στην σωμα-

τική όσο και στην διανοητική και ψυχική υγεία κατά

την παιδική και ενήλικο ζωή του εν λόγω πληθυσμού.

Μεταβολισμός

Μια από τις μεγαλύτερες μελέτες που έλαβε χώρα

στις ΗΠΑ και περιελάμβανε απογόνους IVF μέσης

ηλικίας 21,2 ετών δεν ανέδειξε διαφορά στα ποσο-

στά παχυσαρκίας12. Σε άλλες μελέτες όμως από την

Ολλανδία και το Βέλγιο διαπιστώνεται αύξηση στην

περιφερική κυρίως εναπόθεση λίπους, αύξηση πά-

χους δερματικών πτυχών, περιμέτρου μέσης και βρα-

χίονα και δείκτη μάζας σώματος (ΒΜΙ) κατά την

εφηβεία13,14. Στην ίδια μελέτη από την Ceelen και

συν. από την Ολλανδία ανεδείχθησαν αυξημένα επί-

πεδα γλυκόζης νηστείας  σε εφήβους που γεννήθη-

καν με IVF ανεξάρτητα από γονεïκά χαρακτηριστι-

κά ή περιβαλλοντικούς παράγοντες13, ενώ σε λοιπές

μελέτες δεν ανιχνεύονται διαφορές στις τιμές γλυκό-

ζης νηστείας, τον λόγο γλυκόζης προς ινσουλίνη και

άλλες σχετικές μεταβολικές παραμέτρους15,16,17. Στην

μελέτη του 2013 των Sakka και συν. διαπιστώθηκε

αύξηση των λιποκαλινών (RBP-4, NGAL) και της βι-

σφατίνης, πρωτεινών που συνδέονται με διαταραχή

στην ανοχή της γλυκόζης18. Το ερώτημα αν άτομα
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που γεννήθηκαν με εξωσωματική γονιμοποίηση

έχουν αντίσταση στην ινσουλίνη δεν μπορεί να απαν-

τηθεί αν δεν σχεδιασθούν μελέτες που να αξιολο-

γούν την ευαισθησία στην ινσουλίνη με gold standard

μεθόδους όπως η δοκιμασία ανοχής στην γλυκόζη

και το ευγλυκαιμικό υπερινσουλιναιμικό clamp17.

Eπιπλέον, οι Ceelen και συν. καθώς και οι Sakka και

συν. από το Νοσοκομείο Παίδων Αγία Σοφία διαπί-

στωσαν υψηλότερη μέση συστολική και διαστολική

αρτηριακή πίεση στην πρώιμη και όψιμη παιδική ηλι-

κία. (109 ± 11 vs. 105 ± 10 mm Hg, p < 0.001; 61 ±7

vs. 59 ± 7 mm Hg, p < 0.001, αντιστοίχως)13,15.

Στην μελέτη των Sakka και συν. αναδεικνύεται επί-

σης αυξημένη συχνότητα υποκλινικού υποθυρεοειδι-

σμού χωρίς αντιθυρεοειδικά αντισώματα στον υπό

μελέτη πληθυσμό παιδιών που γεννήθηκαν από εξω-

σωματική γονιμοποίηση15. Το εύρημα θα μπορούσε

να αντιπροσωπεύει ήπια επιγενετική ανωμαλία σχε-

τιζόμενη με προεμφυτευτικούς χειρισμούς του εμ-

βρύου19 και είναι ιδιαίτερα σημαντικό καθώς ο υπο-

κλινικός υποθυρεοειδισμός έχει συσχετισθεί με το

μεταβολικό σύνδρομο κυρίως σε γυναίκες20.

Αύξηση- Ανάπτυξη- Εφηβεία

Όσον αφορά το ύψος και το βάρος ατόμων που γεν-

νήθηκαν με εξωσωματική γονιμοποίηση, οι περισσό-

τερες μελέτες δεν δείχνουν διαφορές μετά την ηλικία

των 5 ετών σε σχέση με άτομα που γεννήθηκαν με

φυσιολογική σύλληψη21,22,23. Αξίζει να αναφερθεί η

μελέτη των Miles και συν. που αποκλείοντας από τον

πληθυσμό των IVF παιδιών τα δίδυμα και αυτά που

γεννήθηκαν πρόωρα και μικρά για την ηλικία κύη-

σης, διαπιστώνει πως στην ηλικία των 6 ετών αυτά εί-

ναι ψηλότερα από τα παιδιά της ομάδας ελέγχου,

όταν τα αποτελέσματα διορθωθούν με βάση το ύψος

των γονέων τους, κι έχουν υψηλότερες τιμές αυξητι-

κών παραγόντων IGF-I και IGF-II, με οστική ηλικία

φυσιολογική για την ηλικία τους16. Αυξημένη οστική

ηλικία και υψηλότερα επίπεδα DHEA και LH σε κο-

ρίτσια ΙVF εφηβικής ηλικίας αναδεικνύονται στη με-

λέτη της Ceelen και συν.24, χωρίς όμως στις περισσό-

τερες μελέτες να διαπιστώνονται διαφορές στην επί-

πτωση πρώιμης  ήβης15,24, παρά τα αντίθετα αποτελέ-

σματα παλαιοτέρων μελετών26.

Άσθμα- Αλλεργίες

Τα παιδιά που έχουν γεννηθεί με την συμβολή μεθό-

δων υποβοηθούμενης αναπαραγωγής έχουν αυξημέ-

νη πιθανότητα να τους συνταγογραφηθεί αντιασθμα-

τική αγωγή, να νοσηλευθούν λόγω άσθματος και να

έχουν διαγνωσθεί με άσθμα στην ηλικία των 5 και 7

ετών, εν συγκρίσει με ομάδα παιδιών φυσιολογικής

σύλληψης ( προσαρμοσμένος σχετικός κίνδυνος: 2.65

διάστημα εμπιστοσύνης 1.48-4.76)26,27. Τα αποτελέ-

σματα είναι προσαρμοσμένα για την προωρότητα

και το μικρό βάρος γέννησης, που έχουν αναγνωρι-

σθεί ως ανεξάρτητοι παράγοντες κινδύνου για την

εμφάνιση άσθματος28 και δεν έχει ξεκαθαρισθεί αν

οφείλονται στο υποκείμενο αίτιο υπογονιμότητας ή

τους προεμφυτευτικούς χειρισμούς. Δεν παρατηρεί-

ται αύξηση σε άλλες αλλεργικές καταστάσεις, δεδο-

μένο που ανατρέπει την υπόθεση πως ο υψηλότερος

επιπολασμός του άσθματος στους IVF απογόνους

μπορεί να οφείλεται στην υπερβολική αναφορά από

τους υπερπροστατευτικούς, μεγαλύτερους σε ηλικία

γονείς τους27.

Νεοπλασίες

Σε μελέτη κοόρτης των  Carrie και συν. που δημοσι-

εύθηκε το 2013 στην οποία συμπεριλήφθηκαν

106,013 άτομα που γεννήθηκαν στο Ηνωμένο Βασί-

λειο με τεχνικές υποβοηθούμενης αναπαραγωγής

μεταξύ 1992 και 2008 με μέση διάρκεια παρακολού-

θησης τα 6,6 έτη, δεν παρατηρήθηκε αυξημένος κίν-

δυνος εμφάνισης καρκίνου στο σύνολο στους απογό-

νους IVF ως την ηλικία των 15 ετών. (προσαρμοσμέ-

νος σχετικός κίνδυνος  0.98; 95% διάστημα εμπιστο-

σύνης 0.81-1.19; p = 0.87)29. Το συμπέρασμα αυτό εί-

ναι σε συμφωνία με τα αποτελέσματα παλαιότερης

μετανάλυσης 11 μελετών κοόρτης30, ενώ στην μελέτη

των Kallen και συν. από την Σουηδία προκύπτει με-

τρίως αυξημένος κίνδυνος για νεοπλασίες στα IVF

παιδιά (προσαρμοσμένος σχετικός κίνδυνος

1.42,95% διάστημα εμπιστοσύνης: 1.09–1.87)31 που

όμως συσχετίζεται από τους συγγραφείς με την προ-

ωρότητα, την χορήγηση οξυγόνου και την περιγεννη-

τική ασφυξία που αποτελούν ανεξάρτητους παρά-

γοντες για εμφάνιση καρκίνου σε φυσιολογικής σύλ-

ληψης απογόνους32. Στην μελέτη των  Carrie και συν.
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διαπιστώνεται αυξημένος κίνδυνος για εμφάνιση

ηπατοβλαστώματος και ραβδομυοσαρκώματος29, ενώ

αιματολογικές κακοήθειες φαίνεται να έχουν αυξη-

μένη επίπτωση στα IVF παιδιά σε άλλες μελέτες31,33.

H εξωσωματική γονιμοποίηση είχε παλαιότερα συ-

σχετισθεί με αυξημένο κίνδυνο ετερόπλευρου ρετι-

νοβλαστώματος ως αποτέλεσμα επιγενετικού φαινο-

μένου34 αλλά μεταγενέστερες μελέτες δεν επιβεβαι-

ώνουν το εύρημα29,35.

Εγκεφαλική παράλυση

Τα ποσοστά της εγκεφαλικής παράλυσης στα παιδιά

που γεννήθηκαν με εξωσωματική γονιμοποίηση

επηρεάζονται από το υψηλό ποσοστό πολύδυμων

κυήσεων, προωρότητας και περιγεννητικών επιπλο-

κών7. Στην ανασκόπηση και μετανάλυση 41 μελετών

από τους Hvidtjorn και συν. του 2009 διαπιστώθηκαν

συνολικά αυξημένα ποσοστά του επιπολασμού της

εγκεφαλικής παράλυσης στον πληθυσμό των IVF

απογόνων (προσαρμοσμένος σχετικός κίνδυνος 2.18;

95% διάστημα εμπιστοσύνης, 1.71-2.77)36. Στις πε-

ρισσότερες όμως από αυτές τις μελέτες τα αποτελέ-

σματα δεν έχουν διορθωθεί με βάση συνεπιδρώντες

παράγοντες (confounders) όπως η προωρότητα, οι

πολύδυμες κυήσεις και η ενδομήτρια καθυστέρηση

αύξησης. Στην μετανάλυση μελετών που συμπεριέ-

λαβαν μόνο  τις IVF μονήρεις κυήσεις, ο σχετικός

προσαρμοσμένος κίνδυνος για εγκεφαλική παράλυ-

ση ήταν (1.82; 95% διάστημα εμπιστοσύνης, 1.31-

2.52)36, χωρίς όμως να λαμβάνονται υπ'όψιν οι μαι-

ευτικές επιπλοκές και το φαινόμενο των εξαφανιζο-

μένων διδύμων (vanishing  twin phenomenon) που

έχει αναγνωρισθεί ως ανεξάρτητος παράγοντας για

εγκεφαλική παράλυση37. Δεν έχει γίνει από τις μελέ-

τες κατανοητό αν η υποκείμενη αιτία υπογονιμότη-

τας και οι προεμφυτευτικοί χειρισμοί σχετίζονται με

την εγκεφαλική παράλυση.

Αυτισμός και άλλα

Κατά τις 3 τελευταίες δεκαετίες-διάστημα στο οποίο

γενικεύθηκε η χρήση της εξωσωματικής γονιμοποί-

ησης- ο επιπολασμός του αυτισμού έχει αυξηθεί από

4-5 στα 10,000 παιδιά(1970)  σε 11,3 στα 1,000 παι-

διά (2008) στην ηλικία των 8 ετών38. Δεν είναι ξεκά-

θαρο αν η αύξηση αυτή είναι πραγματική ή αντανα-

κλά τις αλλαγές στα διαγνωστικά κριτήρια και την

αυξημένη ευαισθητοποίηση των ιατρών και της κοι-

νής γνώμης39.

Στη συστηματική ανασκόπηση  των Hvidtjørn και

συν. δεν αναδεικνύεται στατιστικά αυξημένος κίνδυ-

νος για την εμφάνιση αυτισμού σε παιδιά που γεννή-

θηκαν με εξωσωματική γονιμοποίηση40.  Στην μελέτη

των Κlemetti και συν. διaπιστώνεται αυξημένος κίν-

δυνος για την εμφάνιση διαταραχών στο φάσμα του

αυτισμού για τους IVF απογόνους41 ενώ στην case

control  (ασθενών-μαρτύρων) μελέτη στον πληθυσμό

της Δανίας των Maimburg και συν. διαπιστώθηκε

μειωμένος κίνδυνος ως προς την ομάδα ελέγχου

ύστερα από προσαρμογή για διάφορους παράγοντες

όπως η ηλικία κύησης (προσαρμοσμένος σχετικός

κίνδυνος, 0.37; 95%, διάστημα εμπιστοσύνης 0.14-

0.98)42. Τέλος στην ανασκόπηση των Sandin και συν

που δημοσιεύθηκε το 2013 ανιχνεύεται αυξημένος

κίνδυνος για αυτισμό στους απογόνους  ενδοκυτο-

πλασματικής έγχυσης σπέρματος (ΙCSI) με σπέρμα

από βιοψία όρχεως (σχετικός προσαρμοσμένος κίν-

δυνος 4.60,95% διάστημα εμπιστοσύνης: 2.14-9.88),

αλλά ο προσαρμοσμένος σχετικός κίνδυνος στο σύ-

νολο για όλες τις μεθόδους υποβοηθούμενης αναπα-

ραγωγής ήταν 1.14 (95% διάστημα εμπιστοσύνης:

0.94-1.39)43.

Μελέτες σε παιδιά σχολικής ηλικίας δεν ανέδειξαν

διαφορές στην επίπτωση του συνδρόμου ελλειμματι-

κής προσοχής ανάμεσα στην ομάδα των IVF απογό-

νων και την ομάδα ελέγχου44,45. Στην μελέτη των Wa-

genaar και συν. σε παιδιά της ηλικίας αυτής επιπλέ-

ον δεν ανιχνεύθηκαν διαφορές στις σχολικές επιδό-

σεις, την διανοητική ανάπτυξη, την συναισθηματική

εξέλιξη και κοινωνική συμπεριφορά, όπως εκτιμήθη-

καν με διάφορες νευροψυχολογικές δοκιμασίες46. Η

ανασκόπηση 9 μελετών  από τους Hvidtjorn και συν.

δεν δείχνει διαφορές στο  διανοητικό πηλίκο (IQ)

παιδιών   ηλικίας 8-18 ετών που γεννήθηκαν από

εξωσωματική γονιμοποίηση  και φυσιολογική σύλλη-

ψη36. Το υψηλότερο ΙQ που αναδεικνύεται στην ομά-

δα των παιδιών της εξωσωματικής γονιμοποίησης σε

κάποιες μελέτες στην ηλικία των 5 ετών αποδίδεται

στην επίδραση του μητρικού κοινωνικοοικονομικού

και μορφωτικού επιπέδου στην πρώιμη διανοητική

ανάπτυξη των IVF παιδιών47,48.
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Κατάθλιψη και άλλες ψυχιατρικές διαταραχές

Σε μελέτες που αφορούν την ψυχική υγεία των IVF

απογόνων αναδεικνύεται αυξημένη συχνότητα κατά-

θλιψης, αγχώδους και εσωστρεφούς συμπεριφοράς

τόσο στην παιδική όσο και τη νεαρή  ενήλικο

ζωή12,46,49. Oι μελέτες στηρίχθηκαν σε αναφορές από

τους ίδιους τους απογόνους IVF αλλά και του περι-

βάλλοντός τους (γονείς, δάσκαλοι). Στις γυναίκες

ανευρίσκονται σε μια από αυτές τις μελέτες αυξημέ-

να ποσοστά επιρρέπειας προς τη μέθη12.

Η ευρεία χρήση της τεχνολογίας υποβοηθούμενης

αναπαραγωγής  σήμερα, ο μεγάλος αριθμός των

απογόνων που γεννήθηκαν με την βοήθειά της και τα

ως τώρα στοιχεία που υπάρχουν για την έκβασή τους

καθιστούν αναγκαίο τον σχεδιασμό περισσοτέρων

μελετών μακροπρόθεσμης παρακολούθησης. Οι με-

λέτες αυτές πρέπει να συμπεριλάβουν μεγαλύτερο

αριθμό ενηλίκων και η ερμηνεία των αποτελεσμάτων

τους να γίνεται υπό το πρίσμα διαφόρων συνεπι-

δρώντων παραγόντων (confounders), όπως οι ανα-

φερθείσες μαιευτικές και περιγεννητικές επιπλοκές

και το γενετικό υπόβαθρο των υπογόνιμων γονέων,

για να εξαχθεί σαφές συμπέρασμα αν η ίδια η διαδι-

κασία της εξωσωματικής γονιμοποίησης σχετίζεται

τελικά με την μακροπρόθεσμη έκβαση των ατόμων

αυτών.
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Summary
During the past decades over 5,000,000 of children have been

born by assisted reproductive technology, half of which in the

last five years. Enough data exist for their perinatal outcome

but there is raising concern for the limited knowledge of the

long-term adverse outcome on their physical, mental and psy-

chological health. There is a constantly increasing number of

studies that investigate these health outcomes. There is sub-

stantial evidence emerging from the review of the literature

that in vitro fertilization (IVF) offsprings are predisposed to

raised blood pressure, insulin resistance, elevated peripheral

body fat deposit, advanced bone age, subclinical thyroid dis-

order, increased incidence of asthma, certain types of cancer

(hepatoblastoma and rhabdomyosarcoma), cerebral palsy -

related to the confounders of prematurity and low birth-

weight, depression and binge drinking. The need for long-

term follow up  studies of IVF-conceived children in later

adult life is indisputable and more data are needed to con-

clude if these long-term consequences are solely related to

the confouders of the adverse obstetric outcomes  or also to

the genetic profile of the subfertile parents and the IVF pro-

cedure per se. 

Key words: offsprings of  IVF and outcome
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