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Μελέτη της έκβασης
κύησης έπειτα από

αμνιοπαρακέντηση σε δί-
δυμες κυήσεις υποβοη-

θούμενης αναπαραγωγής
έναντι δίδυμων κυήσεων

αυτόματης σύλληψης

Περίληψη
Σκοπός: Η σύγκριση της έκβασης κύησης έπειτα από τη διενέρ-
γεια αμνιοπαρακέντησης σε δίδυμες κυήσεις υποβοηθούμενης
αναπαραγωγής (ART) έναντι διδύμων κυήσεων αυτόματης σύλ-
ληψης (Sp). 
Υλικό και μέθοδος: Αναδρομική ανάλυση όλων των δίδυμων
κυήσεων που υποβλήθηκαν σε αμνιοπαρακέντηση από το 1993
έως το 2006, στο τμήμα Εμβρυομητρικής Ιατρικής της Α' Μαι-
ευτικής & Γυναικολογικής Κλινικής του Πανεπιστημίου Αθη-
νών, Νοσοκομείο Αλεξάνδρα. Συνολικά εξετάστηκαν 167 ART
δίδυμες κυήσεις και 275 Sp κυήσεις που υποβλήθηκαν σε γενε-
τική αμνιοπαρακέντηση. Οι Sp κυήσεις αποτελούν την  ομάδα
ελέγχου στη μελέτη αυτή. Πραγματοποιήθηκε σύγκριση της
επίπτωσης της αμνιοπαρακέντησης στην έκβαση της κύησης
και στο περιγεννητικό αποτέλεσμα στις δύο ομάδες. 
Αποτελέσματα: Το ποσοστό εμβρυϊκής απώλειας ήταν παρόμοιο
στις δύο ομάδες (4.2% έναντι 4% στις ART και στις Sp δίδυμες
κυήσεις, αντίστοιχα). Το χρονικό διάστημα μεταξύ της διενέρ-
γειας της αμνιοπαρακέντησης και της αυτόματης αποβολής
ήταν σημαντικά μικρότερο στις ART δίδυμες κυήσεις (6.2 και
20.1 ημέρες αντίστοιχα). Σε όλες τις περιπτώσεις, η εμβρυϊκή
απώλεια ορίζεται ως η απώλεια και των δύο εμβρύων. Το ποσο-
στό πρόωρου τοκετού πριν τις 37 εβδομάδες κύησης ήταν σημα-
ντικά υψηλότερο στην ομάδα μελέτης (ART) (64.1%) συγκριτι-
κά με την ομάδα ελέγχου (Sp) (49.5%).
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Συμπέρασμα: Η αμνιοπαρακέντηση σε δίδυμες
κυήσεις υποβοηθούμενης αναπαραγωγής φέρει
παρόμοιο κίνδυνο εμβρυϊκής απώλειας με αυτή
των δίδυμων κυήσεων αυτόματης σύλληψης. Η
ART δίδυμες κυήσεις έχουν σημαντικά μεγαλύ-
τερο κίνδυνο πρόωρου τοκετού, ιδιαίτερα πριν
τις 32 εβδομάδες κύησης.

Λέξεις - κλειδιά: Αμνιοπαρακέντηση, δίδυμες κυήσεις, υπο-
βοηθούμενη αναπαραγωγή, εμβρυϊκή απώλεια, πρόωρος το-

κετός.

Εισαγωγή
Ο αριθμός των πολύδυμων  κυήσεων έχει αυ-
ξηθεί σημαντικά τις τελευταίες δύο
δεκαετίες1, κυρίως λόγω της αυξανόμενης
χρήσης των τεχνικών της υποβοηθούμενης
αναπαραγωγής.2 Ποσοστό άνω του 25% αυ-
τών των κυήσεων αποτελούν οι δίδυμες κυή-
σεις.3 Επιπρόσθετα, το ποσοστό των δίδυμων
κυήσεων σχετίζεται με την ηλικία της μητέ-
ρας. Οι γυναίκες άνω των 35 ετών έχουν τρι-
πλάσιες πιθανότητες να συλλάβουν δίδυμα σε
αυτόματη σύλληψη, συγκριτικά με τις νεότε-
ρες γυναίκες.4
Οι επίτοκες που φέρουν δίδυμες κυήσεις
έχουν υψηλότερο κίνδυνο να κυοφορήσουν
ένα χρωμοσωμικά ανώμαλο έμβρυο συγκριτι-
κά με τις επίτοκες που κυοφορούν μονήρεις
κυήσεις. Ο κίνδυνος αυτός είναι ακόμη μεγα-
λύτερος στις υπογόνιμες ασθενείς λόγω της
συχνά προχωρημένης ηλικίας της μητέρας.2
Έτσι λοιπόν, δεν είναι ασυνήθιστο τα ζευγά-
ρια με δίδυμες κυήσεις να αναζητούν προγεν-
νητική διάγνωση. Η απόφαση για το εάν θα
υποβληθούν σε προγεννητική διάγνωση είναι
πολύπλοκη και θα πρέπει να συνυπολογίζε-
ται όχι μόνο ο κίνδυνος ανευπλοειδίας αλλά
και ο σχετιζόμενος κίνδυνος επιπλοκών που
είναι σημαντικά υψηλότερος στις δίδυμες
κυήσεις σε σύγκριση με τις  μονήρεις.5,6

Η αμνιοπαρακέντηση αποτελεί τη μέθοδο
εκλογής στις περισσότερες περιπτώσεις. Οι
επεμβατικές μέθοδοι ελέγχου του καρυότυ-
που στις πολύδυμες κυήσεις είναι τεχνικά πιο
απαιτητικές, και τα παθολογικά αποτελέσμα-
τα αποτελούν ιατρική και ηθική πρόκληση τό-

σο για τον ιατρό όσο και για τους γονείς. Για
τα ζευγάρια αυτά, που η κύηση επιτεύχθηκε
έπειτα από μια μακρά περίοδο υπογονιμότη-
τας και τώρα μελετούν την επιλογή της αμνιο-
παρακέντησης, η πληροφορία αυτή είναι
εξαιρετικά πολύτιμη.    
Επικρατεί η αντίληψη ότι η έκβαση των κυή-
σεων υποβοηθούμενης αναπαραγωγής είναι
λιγότερο ευνοϊκή συγκριτικά με αυτή των
κυήσεων αυτόματης σύλληψης. Αν και αρκε-
τές μελέτες έχουν διερευνήσει την μαιευτική
έκβαση των δίδυμων κυήσεων με αντικρουό-
μενα συμπεράσματα, υπάρχει ένας μεγάλος
όγκος ενδείξεων που υποστηρίζει ότι οι δίδυ-
μες κυήσεις υποβοηθούμενης αναπαραγωγής
σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο πρόωρου
τοκετού, υπολειπόμενης ανάπτυξης, χαμηλού
σωματικού βάρους γέννησης  καθώς και νεο-
γνικής εγκεφαλοπάθειας.7,10

Αρκετές μελέτες έχουν διερευνήσει το ποσο-
στό εμβρυϊκής απώλειας έπειτα από αμνιο-
παρακέντηση σε δίδυμες κυήσεις.11-18 Ωστό-
σο, δεν υπάρχουν στοιχεία στη βιβλιογραφία
σχετικά με τον κίνδυνο της αμνιοπαρακέντη-
σης στις δίδυμες κυήσεις που προέρχονται
από τις μεθόδους υποβοηθούμενης αναπαρα-
γωγής (ART).
Ο σκοπός της μελέτης είναι να εξετάσει το
κατά πόσο η επίπτωση της αμνιοπαρακέντη-
σης είναι διαφορετική σε δίδυμες κυήσεις που
προέρχονται από τις μεθόδους υποβοηθούμε-
νης αναπαραγωγής (ART) συγκριτικά με δί-
δυμες κυήσεις αυτόματης σύλληψης (Sp). 

Υλικό και μέθοδος
Η μελέτη έλαβε χώρα στο τμήμα Εμβρυομη-
τρικής Ιατρικής της Α' Μαιευτικής & Γυναι-
κολογικής Κλινικής του Πανεπιστημίου Αθη-
νών στο Νοσοκομείο Αλεξάνδρα. Τον πληθυ-
σμό της μελέτης αποτέλεσαν επίτοκες με δι-
χοριονικές δίδυμες κυήσεις που προσήλθαν
στην μονάδα εμβρυομητρικής ιατρικής για να
υποβληθούν σε αμνιοπαρακέντηση στο χρο-
νικό διάστημα 1993 - 2006. Ο πληθυσμός αυ-
τός χωρίστηκε σε δίδυμες κυήσεις που προέρ-
χονται από μεθόδους υποβοηθούμενης ανα-
παραγωγής (ART) και σε δίδυμες κυήσεις
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αυτόματης σύλληψης (Sp). Οι ομάδες αυτές
αποτέλεσαν την ομάδα μελέτης και την ομά-
δα ελέγχου, αντίστοιχα. Η ομάδα (ART) συ-
μπεριλαμβάνει τις επίτοκες που υποβλήθη-
καν σε θεραπεία εξωσωματικής γονιμοποίη-
σης (IVF) ή μικρογονιμοποίησης (ICSI). 
Η μέθοδος σύλληψης, η ηλικία της επιτόκου
κατά την αμνιοπαρακέντηση, η χοριονικότη-
τα, ο καρυότυπος και η έκβαση της κύησης
καταγράφτηκαν προοπτικά. Όλες οι επίτοκες
ενημερώθηκαν για τον κίνδυνο αποβολής και
πρόωρου τοκετού και τις πιθανές επιλογές
διαχείρισης παθολογικού αποτελέσματος. 
Σε όλες τις περιπτώσεις οι επίτοκες παρείχαν
γραπτή συναίνεση πριν υποβληθούν στην
αμνιοπαρακέντηση. Η Επιτροπή Ηθικής και
Δεοντολογίας του Νοσοκομείου ενέκρινε την
παρούσα μελέτη. 
Τις αμνιοπαρακεντήσεις εκτέλεσαν 4 εξειδι-
κευμένοι έμπειροι ιατροί (Α.Α, Σ.Ν, Ν.Π,
Γ.Δ). Πριν από τη διενέργεια της αμνιοπαρα-
κέντησης, οι επίτοκες υποβάλλονταν σε λε-
πτομερή υπερηχογραφικό έλεγχο με τη χρή-
ση υπερηχογραφικής κεφαλής 3.75MHz για
τον έλεγχο της εμβρυϊκής ανατομίας και τον
καθορισμό της θέσης του πλακούντα και των
μεμβρανών. Η χοριονικότητα αξιολογούνταν
κατά τον υπερηχογραφικό έλεγχο του πρώ-
του τριμήνου βάση του σημείου λ.19 Για τις
ART κυήσεις η ηλικία κύησης υπολογίστηκε
λαμβάνοντας υπόψη την ημερομηνία εμβρυο-
μεταφοράς (+ 2 εβδομάδες) και επιβεβαιώ-
θηκε κατά τον υπερηχογραφικό έλεγχο α’
τριμήνου. Για τις Sp κυήσεις, η ηλικία κύησης
υπολογίστηκε από την πρώτη ημέρα της τε-
λευταίας εμμήνου ρήσεως ή βάσει του υπερη-
χογραφικού ελέγχου α’ τριμήνου εάν υπήρχε
απόκλιση μεγαλύτερη της μιας εβδομάδας. Η
αμνιοπαρακέντηση διενεργήθηκε μεταξύ 16-
19 εβδομάδων κύησης με την free hand τεχνι-
κή, χρησιμοποιώντας βελόνη 21-gauge. Για το
δεύτερο σάκο χρησιμοποιούνταν δεύτερη βε-
λόνη. Από κάθε σάκο λαμβάνονταν 20ml
αμνιακού υγρού. Στις περιπτώσεις όπου ο
πλακούντας ήταν πρόσθιος και δεν μπορούσε
ο χειριστής να τον αποφύγει, η είσοδος γινό-
ταν διαπλακουντιακά. Οι επίτοκες που είχαν
υποβληθεί σε εκλεκτική μείωση, βιοψία τρο-

φοβλάστη και εκείνες με εμβρυικές, ανατομι-
κές ή χρωμοσωμιακές ανωμαλίες, ενδομήτριο
θάνατο του ενός νεογνού κατά το χρόνο της
αμνιοπαρακέντησης ή μονοχοριονικές δίδυ-
μες κυήσεις, αποκλείστηκαν από την παρού-
σα μελέτη. Η έκβαση της κύησης καταγρά-
φτηκε σύμφωνα με τα αρχεία του Νοσοκομεί-
ου και τις πληροφορίες που παρείχαν οι
ασθενείς. 
Η εμβρυϊκή απώλεια στη μελέτη ορίζεται ως
ο τοκετός σε ηλικία κύησης μικρότερη των 24
εβδομάδων κύησης. Ο πρόωρος τοκετός κα-
τηγοριοποιήθηκε σε τρεις ομάδες σύμφωνα
με την ηλικία κύησης: 24+1- 28 εβδομάδες,
28+1- 32 εβδομάδες και 32+1- 37 εβδομά-
δες. Τέλος, αξιολογήθηκε η ανάγκη για νοση-
λεία στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας Νεο-
γνών (ΜΕΝ). 
Πραγματοποιήθηκε περιγραφική ανάλυση
και οι μεταβλητές ελέγχθηκαν για την κανο-
νικότητα της κατανομής. Οι μεταβλητές εκ-
φράζονται ως μέση τιμή  ± τυπική απόκλιση
ενώ οι μεταβλητές με μη κανονική κατανομή
(π.χ βάρος γέννησης) παρουσιάζονται με την
διάμεσο τιμή  (interquantile range). Οι συ-
σχετίσεις μεταξύ διακριτών μεταβλητών διε-
ρευνήθηκαν μέσω των Chi-square και
Fisher's exact tests. Οι συγκρίσεις των μέσων
τιμών των συνεχών μεταβλητών μεταξύ της
ομάδας μελέτης και της ομάδας εξέτασης
πραγματοποιήθηκαν μέσω του Student's t-
test για φυσιολογικά κατανεμημένες μετα-
βλητές, ενώ για τις μεταβλητές με μη κανονι-
κή κατανομή χρησιμοποιήθηκε το Mann-
Whitney test. Τα επίπεδα σημαντικότητας εί-
ναι αμφίπλευρα. Η στατιστική σημαντικότητα
τέθηκε στο 0.05. Η ανάλυση έγινε με το στατι-
στικό πρόγραμμα STATA (version 6.0). 

Αποτελέσματα
Από το 1993 έως το 2006, πραγματοποιήθη-
καν 467 αμνιοπαρακεντήσεις σε διχοριονικές
κυήσεις στην μονάδα Εμβρυομητρικής Ιατρι-
κής. Σε 19 περιπτώσεις (8 στην ομάδα μελέ-
της και 11 στην ομάδα ελέγχου) τα στοιχεία
δεν ήταν επαρκή και οι περιπτώσεις αυτές
αποκλείστηκαν από την μελέτη. Η έκβαση της
κύησης σε 458 κυήσεις είναι γνωστή. Αμνιο-
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παρακέντηση πραγματοποιήθηκε σε 172
ART κυήσεις και σε 286 Sp κυήσεις. Οι γο-
νείς αποφάσισαν τη διακοπή της εγκυμοσύ-
νης σε 3 περιπτώσεις (μία στην ομάδα ART
και δύο στην ομάδα Sp). Οι δύο περιπτώσεις
αφορούσαν ομόζυγη β μεσογειακής αναιμία
και στα 2 έμβρυα και σε μία περίπτωση ομό-
ζυγη β μεσογειακή αναιμία στο ένα έμβρυο
και σκελετική δυσπλασία στο άλλο έμβρυο.
Σε 11 περιπτώσεις πραγματοποιήθηκε εκλε-
κτική μείωση έπειτα από τη διενέργεια της
αμνιοπαρακέντησης. Τέσσερις στην ομάδα
ART και επτά στην ομάδα Sp, [παθολογικός
καρυότυπος (4), βλάβες του νωτιαίου σωλήνα
(3) και β' μεσογειακή αναιμία (4)]. Όλες αυ-
τές οι περιπτώσεις εξαιρέθηκαν της μελέτης.
Συνολικά, αναλύθηκαν τα αποτελέσματα από
τις υπόλοιπες 167 ART δίδυμες κυήσεις και
τις 275 Sp δίδυμες κυήσεις. Οι δημογραφικές
και κλινικές πληροφορίες του πληθυσμού πα-
ρουσιάζονται στον πίνακα 1. Η αμνιοπαρα-
κέντηση διενεργούνταν σε μέση ηλικία κύη-
σης 17±2 και 17±5 εβδομάδες κύησης στην
ομάδα μελέτης και στην ομάδα ελέγχου αντί-
στοιχα. Οι ενδείξεις του επεμβατικού ελέγ-
χου παρουσιάζονται στον πίνακα 2.      
Επτά δίδυμες κυήσεις στην ομάδα ART
(4.2%) απέβαλαν αυτόματα έπειτα από την
αμνιοπαρακέντηση, σε σύγκριση με έντεκα
(4%) στην ομάδα ελέγχου (p=NS). Η πλειο-
ψηφία αυτών (5 στην ομάδα μελέτης και 8
στην ομάδα ελέγχου) έλαβε χώρα στις πρώ-
τες τέσσερις εβδομάδες έπειτα από την

αμνιοπαρακέντηση και πιθανά σχετίζονται
με την επέμβαση (σχετιζόμενος κίνδυνος
επέμβασης: 3% και 2.9% στην ομάδα μελέτης
και στην ομάδα ελέγχου αντίστοιχα) (p=NS).
Καμία από τις παραπάνω περιπτώσεις δεν
αποκάλυψε παθολογικό καρυότυπο. Ο μέσος
χρόνος μεταξύ αμνιοπαρακέντησης και απο-
βολής ήταν σημαντικά διαφορετικός, με μέση
τιμή 6.2 έναντι 20.1 ημέρες για την ομάδα
ART και την ομάδα Sp αντίστοιχα (p<0.001).
Σε όλες τις περιπτώσεις η εμβρυϊκή απώλεια
αναφέρεται στην απώλεια και των δύο εμ-
βρύων. Δεν υπήρξε καταγραφή με απώλεια
του ενός μόνο εμβρύου έως τις 24 εβδομάδες
σε κάποια από τις δύο ομάδες. 
Το ποσοστό του πρόωρου τοκετού πριν τις 37
εβδομάδες κύησης ήταν σημαντικά υψηλότε-
ρο στην ομάδα ART (64.1%) σε σύγκριση με
την ομάδα ελέγχου (49.5%), (p=0.003). Οι
πληροφορίες του τοκετού παρουσιάζονται
στον πίνακα 3. Το μέσο βάρος γέννησης για
την ομάδα ART ήταν 2350 gr (interqualtile
range 1925-2650 gr) ενώ στην ομάδα ελέγχου
ήταν 2600 gr (interquantile range 2200-2900
gr), (Mann- Whitney test p<0.001). 
Η εμβρυϊκή και νεογνική έκβαση συνοψίζε-
ται στον πίνακα 4. Στην ομάδα ART το ποσο-
στό ενδομήτριων θανάτων (IUD) ήταν 5.4%
ενώ στην Sp ήταν 5.1%. Το ποσοστό των νεο-
γνικών θανάτων ήταν 1.2% στην ομάδα ART
και 2.5% στην ομάδα ελέγχου (Sp). Επιπλέ-
ον, τα νεογνά της ομάδας ART εμφάνισαν
3.35 φορές μεγαλύτερο κίνδυνο να νοσηλευ-
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Πίνακας 1. Δημογραφικά και κλινικά στοιχεία του πληθυσμού της μελέτης 

Variable ART (N=167)N (%) Sp(N=275)N (%) PΧ2 test
Ηλικία (έτη), mean (SD) 36.6 (3.8) 36.3 (3.9) 0.429*
Πρωτοτόκες 117(70.0) 100 (35.6) <0.001
Κάπνισμα 8(4.8) 12 (4.4) 0.834
Επίτοκες με επιπλοκές κύησης 61 (36.5) 89 (32.4) 0.370
PIH/PET 7 (4.2) 11 (4.0) 0.921
Σακχαρώδης διαβήτης 12 (7.2) 23 (8.4) 0.657
Προωρότητα 29 (17.4) 38 (13.8) 0.313
Κολπική αιμόρροια 13 (7.8) 17 (6.2) 0.516
* Student's t-test
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θούν στην μονάδα εντατικής θεραπείας σε
σύγκριση με την ομάδα ελέγχου. 

Συζήτηση
Η ασφάλεια της αμνιοπαρακέντησης σε δίδυ-
μες κυήσεις αποτελεί πληροφορία εξαιρετι-
κής σημασίας για τους ασθενείς, ιδιαίτερα
για τα ζευγάρια που η κύηση επιτεύχθηκε
έπειτα από μια μακρά περίοδο υπογονιμότη-
τας. Έως τώρα, δεν έχει πραγματοποιηθεί
απευθείας σύγκριση του κινδύνου της γενετι-
κής αμνιοπαρακέντησης σε δίδυμα που προ-
έρχονται από τις μεθόδους υποβοηθούμενης
αναπαραγωγής έναντι διδύμων που προέρχο-
νται από αυτόματη σύλληψη. Η παρούσα με-
λέτη αποκαλύπτει ότι αν και οι δίδυμες κυή-
σεις υποβοηθούμενης αναπαραγωγής τείνουν
να αποβάλλουν σε μικρότερη ηλικία κύησης,
το ποσοστό εμβρυϊκής απώλειας έπειτα από
αμνιοπαρακέντηση, δεν διαφέρει από αυτό
των δίδυμων κυήσεων αυτόματης σύλληψης.
Πολύτιμο εύρημα της μελέτης μας αποτελεί η
σημαντική διαφορά στο ποσοστό του πρόω-
ρου τοκετού. Μόνο το 35.9% της ομάδας με-
λέτης (ART) γέννησε έπειτα από τις 37 εβδο-
μάδες κύησης έναντι του 50.5% της ομάδας
ελέγχου (Sp). Η διαφορά αυτή οφείλεται κυ-

ρίως σε γεννήσεις που συνέβησαν μεταξύ
24+1- 32 εβδομάδες κύησης (18.5% στην
ομάδα μελέτης σε σύγκριση με 5.8% στην
ομάδα ελέγχου). Τα ποσοστά ενδομήτριων
και νεογνικών θανάτων είναι συγκρίσιμα με-
ταξύ των δύο ομάδων, αλλά υπάρχει σημαντι-
κά υψηλότερη ανάγκη για νοσηλεία στην Μο-
νάδα Εντατικής Θεραπείας Νεογνών για τα
ART δίδυμα (32,9% έναντι 9.8%).  Το τελευ-
ταίο εύρημα σχετίζεται με το υψηλότερο πο-
σοστό πρόωρου τοκετού μεταξύ των 24+1- 32
εβδομάδων κύησης.  
Το ποσοστό εμβρυϊκής απώλειας του κέντρου
μας είναι συγκρίσιμο με αυτό που αναφέρε-
ται στη διεθνή βιβλιογραφία. Ο κίνδυνος εμ-
βρυϊκής απώλειας σε διαφορετικές μελέτες
κυμαίνεται από 0 έως 12.76%, έως τις 24
εβδομάδες (πίνακας 5). Στη μελέτη μας ο κίν-
δυνος εμβρυϊκής απώλειας έως τις 24 εβδο-
μάδες κύησης ήταν 4.2 και 4% στις ART και
στις Sp κυήσεις αντίστοιχα. Ο σχετιζόμενος
με την επέμβαση κίνδυνος (οι απώλειες 4
εβδομάδες έπειτα από την αμνιοπαρακέντη-
ση) ήταν 3% και 2.9% αντίστοιχα. 
Μολονότι έχει αναφερθεί χαμηλότερος κίν-
δυνος εμβρυϊκής απώλειας με τη χρήση της
τεχνικής μιας βελόνης,26-27 στη μονάδα μας
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Πίνακας 2. Ενδείξεις της αμνιοπαρακέντησης

Ενδείξεις ART (n=167)N (%) Sp(n=275)N (%)
Εμβρυϊκός καρυότυπος 146 (87.4) 239 (86.9)
DNA ανάλυση για β-θαλασσαιμία 19 (11.4) 33 (12.0)
Συγγενείς λοιμώξεις 2 (1.2) 3 (1.1)

Πίνακας 3. Ηλικία κύησης κατά τον τοκετό στις ART και Sp δίδυμες κυήσεις 

Εβδομάδες κύησης ART δίδυμες Sp  δίδυμες P Χ2 test
κυήσεις(n=167)N(%) κυήσεις (n=275)N (%)

24+1 -28 7 (4.2) 4 (1.4) 0.112*
28+1 -32 24 (14.3) 12 (4.4) <0.001
32+1 -37 76 (45.5) 120 (43.6) 0.701
>37 60 (35.9) 139 (50.5) 0.003
* Fisher's exact test
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χρησιμοποιήθηκε η τεχνική των δύο εισόδων
σε όλες τις περιπτώσεις. Πιστεύουμε ότι το
ποσοστό εμβρυικής απώλειας σχετίζεται κυ-
ρίως με τον τρόπο εισόδου (διαπλακουντιακά
ή μή) παρά με τον αριθμό των εισόδων.
Σημαντικό ερώτημα αποτελεί το εάν για την
αυξημένη προωρότητα ευθύνεται η αμνιοπα-
ρακέντηση ή άλλες αιτίες (πχ. γενετικές ανω-
μαλίες). Είναι πιο πιθανό, ότι οι μέθοδοι υπο-
βοηθούμενης αναπαραγωγής ευθύνονται για
αυτό το αποτέλεσμα. Αριθμός μελετών έχει
καταγράψει αυξημένο ποσοστό πρόωρου το-
κετού σε δίδυμες κυήσεις που προέρχονται
από τις μεθόδους υποβοηθούμενης αναπαρα-
γωγής συγκριτικά με τις δίδυμες κυήσεις αυ-
τόματης σύλληψης.8,33,34

Παρόμοια αποτελέσματα, με αυξημένο κίνδυνο
πρόωρου τοκετού, έχουν παρατηρηθεί και στις
μονήρεις κυήσεις που προέρχονται από τις με-
θόδους υποβοηθούμενης αναπαραγωγής.7,10,35-

40 Πλεονέκτημα της παρούσας μελέτης σε σχέ-
ση με άλλες μελέτες της διεθνούς βιβλιογρα-
φίας, αποτελεί η μελέτη ασθενών ενός μόνο κέ-
ντρου με παρόμοια μαιευτική φροντίδα. 
Αρκετές θεωρίες έχουν προταθεί για την εξή-
γηση του αυξημένου ποσοστού πρόωρου το-
κετού στις ART δίδυμες κυήσεις. Ο υποκεί-
μενος μηχανισμός που σχετίζεται με το φαι-
νόμενο αυτό παραμένει αδιευκρίνιστος και
χρήζει περαιτέρω διερεύνησης. Η προχωρη-
μένη ηλικία των επιτόκων αυτών και ο χαμη-
λός τόκος, κοινά χαρακτηριστικά των ART
ασθενών, αποτελούν παράγοντες κινδύνου
προωρότητας.40,43 Στην παρούσα μελέτη όμως

δεν παρατηρήθηκε σημαντική διαφορά στην
ηλικία των επιτόκων στις 2 ομάδες. Η υπογο-
νιμότητα, ιδιαίτερα όταν σχετίζεται με ανω-
μαλίες διάπλασης της μήτρας και ιστορικό
πυελικής φλεγμονής, θεωρείται παράγοντας
κινδύνου για τον πρόωρο τοκετό. Η θεωρία
αυτή ενισχύεται και από την παρατήρηση ότι
μόνο η γυναικεία, σε αντίθεση με την ανδρι-
κή υπογονιμότητα, έχει συσχετιστεί με υψη-
λότερο ποσοστό πρόωρων γεννήσεων.40
Έχει επίσης διατυπωθεί η ύπαρξη ανώμαλου
ορμονικού περιβάλλοντος έπειτα από την
πρόκληση ωοθηλακιορρηξίας στις ART κυή-
σεις.44-45 Στην πραγματικότητα, υψηλότερα
επίπεδα β-hCG έχουν αναφερθεί κατά τη
διάρκεια του πρώτου μισού της κύησης στις
ART επίτοκες. Τα υψηλά επίπεδα β-hCG
σχετίζονται με αυξημένο ποσοστό επιπλο-
κών, που περιλαμβάνουν και τον πρόωρο το-
κετό.47 Επιπρόσθετα, στις ART κυήσεις έχει
αναφερθεί αυξημένο ποσοστό πλακουντια-
κών ανωμαλιών καθώς και αυξημένα επίπε-
δα ενδομητρικών πρωτεϊνών, οι οποίες πιθα-
νόν να ευθύνονται για την προωρότητα.48,49
Το υψηλότερο ποσοστό των επιπλοκών της
κύησης όπως η κολπική αιμόρροια και η
υπέρταση κύησης οδηγούν στο υψηλό ποσο-
στό ιατρογενών πρόωρων τοκετών, που έχουν
παρατηρηθεί στις ART κυήσεις.50-51 Παρόλα
αυτά στη μελέτη μας, σε συμφωνία με τη βι-
βλιογραφία, παρατηρήθηκαν παρόμοια πο-
σοστά επιπλοκών στις ART με τις Sp κυή-
σεις.52-55 Ο τελευταίος μηχανισμός στον οποίο
ίσως οφείλεται η πλειοψηφία των πρόωρων
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Πίνακας 4. Εμβρυϊκή και νεογνική έκβαση σε ART και Sp δίδυμες κυήσεις.

ART δίδυμα SP δίδυμα 
Ένα Δύο Σύνολο Ένα Δύο Σύνολο RR(95% CI)* P

έμβρυο N(%) έμβρυο N(%)
IUD 7 1 9 (5.4) 8 3 14 (5.1) 1.06(0.47-2.39) 0.891
NND 2 0 2 (1.2) 5 1 7 (2.5) 0.47(0.10-2.15) 0.331
NICU 21 17 55 (32.9) 7 10 27 (9.8) 3.35(2.27-4.96) <0.001
*σχετικός κίνδυνος (95% Confidence Interval)
IUD: intrauterine death
NND: neonatal death
NICU: neonatal intensive care unit
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τοκετών αποτελεί θεωρία  της ασυμπτωματι-
κής ενδομήτριας λοίμωξης.56,57 Ο Kamiyama
και συν υποστηρίζουν ότι εξήγηση για τη μει-
ωμένη γονιμότητα των γυναικών που υποβάλ-
λονται σε IVF αποτελούν τα επίμονα υψηλά
επίπεδα βακτηριακής ενδοτοξίνης στο ενδο-
μήτριο.58 Το εύρημα αυτό υποδηλώνει μια πι-
θανή συσχέτιση μεταξύ υποκλινικής ενδομή-
τριας λοίμωξης, αποτυχίας εμφύτευσης και
προωρότητας. Παρόλα αυτά, δεν έχει απο-
δειχθεί ξεκάθαρα η συσχέτιση της ενδομή-
τριας λοίμωξης και της αυξημένης πιθανότη-
τας πρόωρου τοκετού έπειτα από τις μεθό-

δους υποβοηθούμενης αναπαραγωγής.59-61

Αξίζει να σημειωθεί ότι αν και το ποσοστό
πρόωρου τοκετού ήταν σημαντικά αυξημένο
στα ART δίδυμα, η θνησιμότητα ήταν παρό-
μοια με αυτή των Sp δίδυμων κυήσεων. Αυτό
ίσως υποδηλώνει ότι τα πρόωρα νεογνά των
δίδυμων κυήσεων έπειτα από τεχνικές υπο-
βοηθούμενης αναπαραγωγής, εμφανίζουν ευ-
νοϊκότερη πρόγνωση συγκριτικά με άλλα
πρόωρα δίδυμα νεογνά. Εάν αυτό το εύρημα
επιβεβαιωθεί και σε μεγαλύτερης κλίμακας
μελλοντικές μελέτες,  μια καινούργια σημα-
ντική ερώτηση σχετιζόμενη με τη θνητότητα,
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Πίνακας 5. Μελέτες της επίπτωσης της αμνιοπαρακέντησης.

n Χρονική Ηλικία Αυτόματη Συνολική
περίοδος κύησης αποβολή εμβρυική

(εβδομάδες) < 24 εβδ απώλεια
Elias et al.1980 20 20 1975-80 > 17 0 2.50
Bovicelli et al.1983 11 13 2nd trimester 7.69
Palle et al. 1983 12 47 1973-79 2nd trimester 12.76
Goldstein and Stills 1983 21 22 1978-82 2nd trimester 0 18.18
Redwine et al. 1984 22 34 2nd trimester 2.94 1.61
Librach et al. 1984 14 69 1973-84 16-17 8.69 26.08
Filkins et al. 1984 13 28 1976-82 2nd trimester 7.14 21.42
Tabsh et al. 1985 15 48 1977-83 2nd trimester 2.08 10.41
Pijpers et al. 1988 16 83 1980-85 16-20 1.20 6.62
Anderson et al. 1991 17 330 1971-91 2nd trimester 3.57 4.91
Pruggmayer et al. 1991 23 98 1982-89 15-20 6.1 10.71
Wapner et al 1993 24 71 1984-90 16-18 2.90 9.30
Ghidini et al. 1993 18 101 1987-92 14-20 1.98 3.50
Buscaglia et al.1995 25 55 1985-94 14-18 0 1.81
Van Vugt et al. 1995 26 27 0 0
Sebire et al. 1996 27 176 1993-96 10-20 2.27 4
Kidd et al.1997 5 254 1980-91 2nd trimester 1.5 9.30
Jorgensen and Andolf 199828 20 1990-95 11-14 5
Reid et al. 1999 29 50 1989-95 12-27 2
Yukobowich et al. 2001 6 476 1990-1997 17-18 2.73
Antsaklis et al. 2002 30 347 1977-2000 11-23 4.17 8.77
Toth-Pal et al. 2004 31 175 18-24 3.87
Millaire et al. 2006 32 132 1999-2004 Mid-trimester 0 3.0
Our study, ART twins 167 1993-2006 16-19 4.2
Our study, Sp twins 275 1993-2006 16-19 4
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θα πρέπει να απαντηθεί. 
Οι δίδυμες κυήσεις ενέχουν υψηλότερο κίν-
δυνο ανευπλοειδίας. Η πιθανότητα το ένα
από τα δύο έμβρυα να φέρει κάποια χρωμο-
σωμική ανωμαλία είναι υψηλότερη από ότι σε
μονήρεις κυήσεις με συγκρίσιμη ηλικία της
επιτόκου, αφού τα 2/3 των διδύμων κυήσεων
είναι διζυγωτικά.62 Τα αποτελέσματα μας
αναδεικνύουν ότι η αμνιοπαρακέντηση σε
ART και Sp δίδυμες κυήσεις είναι εξίσου
ασφαλής. Οι ART δίδυμες κυήσεις βρίσκο-
νται σε σημαντικά αυξημένο κίνδυνο πρόω-
ρου τοκετού, ειδικότερα πριν τις 32 εβδομά-
δες κύησης. Συμπερασματικά, το μήνυμα της
μελέτης είναι καθησυχαστικό προς τους ια-
τρούς και τους ασθενείς που εμπλέκονται σε
μεθόδους υποβοηθούμενης αναπαραγωγής.
Ο κίνδυνος εμβρυϊκής απώλειας των ART δι-
δύμων που υποβάλλονται σε αμνιοπαρακέ-
ντηση δεν είναι υψηλότερος από τον κίνδυνο
εμβρυϊκής απώλειας των Sp διδύμων. Σε κά-
θε περίπτωση όμως απαιτείται στενή παρα-
κολούθηση αυτών των κυήσεων για την ανί-
χνευση των συμπτωμάτων του πρόωρου τοκε-
τού, ώστε να ληφθούν έγκαιρα τα απαιτούμε-
να θεραπευτικά μέσα.  

Second trimester amniocentesis in assist-
ed conception versus spontaneously con-
ceived twins
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Summary
Objective: To compare the outcome of amnio-
centesis in twins conceived with assisted re-
production technology (ART) versus sponta-
neously conceived (Sp) twins.
Material and methods: Retrospective analysis
of case records between 1993 and 2006 in a
University-affiliated tertiary center for fetal
medicine.
We assessed 167 ART twin pregnancies,
which underwent amniocentesis compared
with 275 Sp twin pregnancies, which also un-
derwent amniocentesis. Comparison of the
pregnancy loss rate and of the perinatal out-
come between the two groups was performed.
Results: The fetal loss rate was similar be-
tween the two groups (4.2 vs 4% in the ART
and sp twins, respectively), although the inter-
val between amniocentesis to miscarriage was
significantly shorter in the ART twins (6.2 and
20.1 days respectively). In all cases fetal loss
refers to the loss of the entire pregnancy. The
preterm delivery rate before 37 weeks was sig-
nificantly higher in the ART group (64.1%),
compared to controls (49.5%). 
Conclusion: Amniocentesis in ART twins car-
ries a similar fetal loss rate, as in Sp twins.
However, ART twins have a significantly in-
creased risk of preterm delivery especially be-
fore 32 week's gestation.

Key words: amniocentesis, assisted conception twins, pregnan-

cy loss, prematurity
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