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Medelalder vid forsta barnets fodelse
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Alder och kvinnlig fruktsamhet
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Alder och kvinnlig fruktsamhet

"Female fecundity as a function of age: result of artificial insemination
in 2193 nulliparous women with azoospermic husbands”

Schwartz & Mayaux, NEJM, 1982

Givarinsemination till "frisk kvinna:

Graviditetsfrekvens efter 1 ar
Kvinnans alder:

<30 ar 74%
31-35 ar 62%
36-41 ar 56%



Orsaker till nedsatt fruktsamhet hos
aldre kvinnor

Fysiologiskt aldrande
Antal oocyter

o Grav. v. 20 6-7 mil|.
o Fodelse 1-2 milj.
o Menarche 250 000
o 37ar 25 000
a

Menopaus 100-1000



Orsaker till nedsatt fruktsamhet hos
aldre kvinnor

Fysiologiskt aldrande
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Maternell alder och risk t6r spontan

abort och extrauterin graviditet
Danmark, 1978-1992, 632 272 kvinnor, 1.2 milj. graviditeter
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Maternell alder och risk for kromosomala
avvikelser hos levande fodda barn

Maternell &lder vid Risk fér Downs Risk fér nagon
forlossning syndrom kromosomavvikelse

20 1/1667 1/526

25 1/1200 1/476

30 1/952 1/385

35 1/378 1/192

40 1/106 1/66

45 1/30 1/21

Hook et al, JAMA, 1983




Maternell alder och fosterdod

Danmark, 1978-1992, 632 272 kvinnor, 1.2 milj. graviditeter
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Maternell alder och fosterdod

Danmark, 1978-1992, 632 272 kvinnor, 1.2 milj. graviditeter
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Maternell alder och fosterdod

Danmark, 1978-1992, 632 272 kvinnor, 1.2 milj. graviditeter
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Maternell alder och intrauterin

fosterdod

Montreal, 1978-1993, 54,680 forlossningar

20-29 ar 35-39 ar >40 ar

Adj. OR* Adj. OR* Adj]. OR*
Intrauterin 1.0 1.9 (1.3-2.7) 2.4 (1.3-4.5)
fosterddd

*Ad]. diabetes, hypertoni, tidigare obstetrisk anamnes, flerb6érd mm.

Fretts, NEJM, 1995



Maternell alder och obstetriska
komplikationer, Sverige, 1987-2001

MFR: 1,566,313 forlossningar

Prematurbord, graviditetsdiabetes och preeklampsi vanligare hos
kvinnor 40-44 ar och > 45 ar jamfért med kvinnor 20-29 ar

20-29 ar 40-44 ar >45 ar
Adj. OR* Adj. OR* Adj. OR*
Intrauterin 1.0 2.1 (1.5-1.9) | 3.8 (2.3-6.4)
fosterddd
Perinatal 1.0 1.7 (1.5-1.9) | 2.5(1.5-4.0)
mortalitet

*adj. paritet, civilstand, missbildningar, rokning, maternell sjd, flerbord

Jacobsson et al, Ob Gyn, 2004



Maternell alder och tlerbord
England & Wales 1938-2002
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Alder och maternell risk: UK, 1988-1997
Enkelbord, n=385 120

18-34 ar 35-40 ar >40 ar

Adj. OR* Adj. OR* Adj. OR*
Grav.diabetes 1.0 2.6 4.0
Previa 1.0 1.9 3.1
Satesandlage 1.0 1.4 1.7
Instrumentell 1.0 1.5 1.6
forlossning
Elektivt sectio 1.0 1.8 2.7
Akut sectio 1.0 1.6 2.2
Postpartumbldd- 1.0 1.3 1.6
ning > 1000 ml

|. BMI, ras, paritet, obstetrisk anamnes Jolly et al, Hum Reprod, 2000



Alder och maternell risk: UK, 1988-1997
Enkelbord, n=385 120

18-34 ar 35-40 ar >40 ar
Adj. OR* Adj. OR* Adj. OR*

Grav.diabetes 1.0
Previa 1.0 1.9 @

Satesandlage 1.0 1.4 1.7

Instrumentell 1.0 1.5 1.6

forlossning P
2.7

Elektivt sectio 1.0 1.8 Q )

Akut sectio 1.0 1.6 (’2%
Postpartumbldd- 1.0 1.3 \1'6/
ning > 1000 ml

|. BMI, ras, paritet, obstetrisk anamnes Jolly et al, Hum Reprod, 2000



Maternell alder och risker for barnet: UK, 1988-
1997
Enkelbord, n= 385 120

18-34 ar 35-40 ar >40 ar
Adj. OR* Adj. OR* Ad. OR*
Prematurbord 1.0 1.2 1.4
< 37 veckor
Prematurbord 1.0 1.4 1.6
< 32 veckor
SGA 1.0 1.3 1.5
LGA 1.0 1.2 1.3
Fordel amning 1.0 1.8 1.6

*adj. BMI, ras, paritet, obstetrisk anamnes Jolly et al, Hum Reprod, 2000



Alder och maternell risk:
Forsttoderskor, n=8 079 996, USA,1995-200

30-34 ar 35-39 ar 40-44 ar >45 ar
Adj. OR* Adj. OR* Adj. OR* Adj. OR*
Diabetes 1.0 1.4 1.8 2.2

inkl.
grav.diabetes

Essentiell 1.0 1.7
hypertoni

Preeklampsi 1.0 1.1 1.3 1.6

*ad). ras och rokning Luke et al, Hum Reprod,2007



*adj. ras och rokning

Alder och maternell risk:
Forsttoderskor, n=8 079 996, USA,1995-2000

30-34 ar 35-39 ar 40-44 ar >45 ar
Adj. OR* Adj. OR* Adj. OR* Adj. OR*
Induktion 1.0 1.1 1.2 1.3
Dystoci 1.0 1.2 1.3 1.4
Bl6dning 1.0 1.1 1.2 1.5
inkl previa,
ablatio
Sate/abnorm 1.0 1.1 1.2 1.3
bjudning
Sectio 1.0 1.4 CZ(D CBD

Luke et al, Hum Reprod,2007



Maternell alder och risker tor barnet:
Forsttoderskor, n=8 079 996, USA,1995-2000

30-34 ar 35-39 ar 40-44 ar >45 ar
Adj. OR* Adj. OR* Adj. OR* Adj. OR*
Prematurbord 1.0 1.3 1.7 @
< 32 veckor
Spadbarns- 1.0 1.3 1.4 1.5
dod <1 ar

*adj. ras och rokning Luke et al, Hum Reprod, 2007



Maternell alder och obstetriska komplikationer,
enkelbord, n= 36 056, USA, 1999-2002

<35 ar 35-39 ar >40

Adj. OR Adj. OR Adj. OR
Spontanabort 1.0 @ @
Grav. 1.0 1.8 @
diabetes
Previa 1.0 1.8
Ablatio 1.0 1.3 @
Sectio 1.0 1.6

Adj. paritet,BMI, ras, utbildning, civilstand, rokning, interkurrent sjukdom, obst. anamnes, ART

Cleary-Goldman, Obstet Gyn, 2005



Maternell alder och obstetriska komplikationer,
enkelbord, n= 36 056, USA, 1999-2002

<35ar 35-39 ar >40
Adj. OR Acﬂ._QR Ac’ij_.\OR
Kromosom- 1.0 @ @
avvikelse
Missbildning 1.0 1.4 1.7
< 37 veckor 1.0 1.0 1.4
<2500¢ 1.0 1.1 1.6
Perinatal 1.0 1.1 @
mortalitet

Adj. paritet, BMI, ras, utbildning, civilstand, rokning, interkurrent sjukdom, obst. anamnes, ART

Cleary-Goldman, Obstet Gyn, 2005



‘ Alder, forstféderskor och sectio

% sectio totalt % sectio efter induktion/spontana varkar
50 35
45

30
40
35 25
30
20 :
25 B Akut sectio B Induktion
20 B Elektivt sectio 15 B Spontant
varkarbete
15
10
10
5 57
0 .

<2 25 34 35 39 >40ar

<2 25-34 35-39 >40ar

Ecker et al, AJOG, 2001



Forsttoderskor, alder och obstetriska
komplikationer
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Treacy et al, AJOG, 2006



Fl\UN B LA E

SVENSKA REKORDMORSAN Samiras
tvillingfodsel i en alder da andra blir far-
eller morforaldrar har vackt en enorm

uppmarksamhet bade i Sverige och i Israel.

2003

.

2006

" W
Varldens dldsta mamma: 67 ar

INTE ALDST LANGRE Varldens nast dldsta mamma, Adriana
lliescu, stoltserade med sin bedrift infors varldens fotografer. Men
den nyblivna rekordinnehaverskan ar hittills anonym.

Forstfoderskan fick tvillingar med kejsarsnitt
pa sjukhus i Barcelona

En 67-arig kvinna blev pa I6rdagen varldens
aldsta mamma nar hon fodde tvillingar pa ett
sjukhus i Barcelona.

Bebisarna forlostes med kejsarsnitt och mar
enligt sjukhuset val, men ligger nu i kuvoés.



Barn efter 50?

Aggdonation, 77 friska kvinnor 50-63 ar, USA, 1991-
2001

o 55% levande fodda barn

Flerb6rd 31%

Preeklampsi 35% (>55 ar 60%)

Diabetes 20% (>55 ar 40%)

Sectio 78%

Graviditetslangd: 38.4, 35.8, 32.2 veckor

L U O O O

o Allvarliga komplikationer: PPROM v 29, akut svar
preeklampsi v 30, placenta accreta med hysterectomi,
placenta previa med blodtransfusion

Paulson et al, JAMA, 2002



‘ Maternell alder och IVF
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Maternell alder och IVF

Alder % levande | % &ggdonation
fodda barn

26-29 34 2

30-35 36 2

36-40 26 6

> 40 15 55

Data fran HFEA 1991-2003, UK och Nwandison Fetal and
Maternal Med, 2007




IVF och perinatala komplikationer

Flerbord storsta problemet!

USA 2004 32%
Wright et al, MMWR Surveill Summ, 2007

Europa 2003 23%
Nyboe Andersen et al, Hum Reprod, 2007

Sverige 2004 5%

IVF tvillingar vs. spontana tvillingar
Prematurbord 32-36 veckor OR 1.5 (1.1-2.1)
Vard pa neonatalavdelning OR 2.2 (1.6-3.0)

Mc Donald et al AJOG, 2005



IVF enkelbord vs. spontan graviditet.
Perinatala komplikationer. Meta-

McDonald,aqqai_yﬁﬁelfhorst, 2004 | Jackson, 2004

OR OR OR
Perinatal 2.4 1.7 2.2
mortalitet
< 32 veckor 3.0 3.3 3.1
< 15009 3.8 3.0 2.7
SGA 1.6 1.4 1.6
Missbildningar 1.4 NA NA

Halliday et al, Clin Ob Gyn, 2007



Aldre mammor

Ettekter pa frekvens prematurbord och lag tédelsevikt 1
populationen

Kanada 1990-1996
Mammor >35 ar 6kade med 51% (8.4%-12.6%)
"Population attributable risk” (PAR):

PAR
%
<2500¢ 78
< 37 veckor 36
Tvillingar 15

Tough et al, Pediatrics, 2002



Alder, paritet och brostcancer

Early age at first term birth is related to lifetime
decrease in breast cancer risk.@

Increasing parity is associated with a long-term
risk reduction, even when controlling for age
at first birth

The additional long-term protective effect of young age at subsequent term pregnancies is not as strong as
for the first term pregnancy. (1)

A nulliparous woman has approximately the same risk as a woman with a first term birth around age 30. (1)
Breast cancer risk is transiently increased after a term pregnancy. (1)

Induced abortion is not associated with an increase in breast cancer risk. (1)

Recognized spontaneous abortion is not associated with an increase in breast cancer risk. (1)

Long duration of lactation provides a small additional reduction in breast cancer risk after consideration of
age at and number of term pregnancies. (1)

Pregnancy-induced hypertension is associated with decreased breast cancer risk. (2)

Maternal DES exposure is associated with an increase in breast cancer risk. (3)

Strength of Evidence Rating@ Well established, 2 = Weight of evidence favors

Summary Report: Early Reproductive Events and Breast Cancer Workshop, 2003



‘ Alder tor forsta barnet och
cancerrisk

Relative visk (RR ) and itz 5% confidence interval (CI) for cervical cancer, endometrial cancer, ovarian cancer and breast cancer by maternal
age at first birth adjusted for parity, and by parity adjusted for maternal age ar first birth

Maternal age at first  Cervical cancer Endometrial cancer @@
birth (vears)

n ER I n RR Cl N RR ClI n ER (|
=19 M 100 — o Lo — 20 log - 102 [HLE —
20-24 68 059 04]1-0.85 530 278 136564 b6 108 0.A9-].48 M43 L35E 1.26-1.97
25-29 26 041 025067 63 6l4 3041239 540 161 1.0O1-255 275 238 1.89-3.00
30-34 8 046  0.21-099 15 531 230-1225 26 300 1.74-515 105 349 2.64-4.60
35-39 1 019  002-1.43 8 914 3332505 10 418 198-879 33 403 268606
=40 - - - — - - - - - 12 8.05 4.37-14.51
Parity
1 41 loo - 43 Lo — 52 L0 — 221 (HLE -
2 56 060 041087 65 O6E  046-1.00 87 072 0.50-1.01 408 086 0.72-1.01
34 a0 072 041-1.28 40 055 025119 46 085 047-1.53 241 070 0. 51-0.94

Mogren et al, Acta Oncol, 2001



ald lologl | JAMA —-
Biological Clock Ticks for Men, Too  *¥0
Mannens al eI Genetic Defects Linked to Sperm of Older Father: e

Infertilitet

o Minskad semenvolym
o Spermiemorfologi

o Spermiemotilitet




Mannens aldel Biological Clock Ticks for Men, Too

Genetic Defects Linked to Sperm of Older Father:

Infertilitet Inverkan pa foster/barn
o Minskad semenvolym o Spontanabort
. Spermiemorfologi Rochebrochard et al, Hum Reprod, 2002

Kleinhaus et al, Ob Gyn, 2006

o Spermiemotilitet

o Prematurbdrd, fra < 32 veckor
Astolfi et al, Epidemiology, 2006

o Missbildningar
Yang et al, Hum Reprod, 2007

o Vissa arftliga sjukdomar
Aperts syndrom, Marfans syndrom
achondroplasi




Patientradgivning

SUMMARY

Your feriilicy natmral 1y declines as you gei oldsr. When this d=cline begins,
however, and the raie ol which it progresses vary widely in women. Genemlly,

feriility begins io drop in your laie 20 or early 20 and falls more rapidly afier
the ag= of 23, If you decide o attempl pregnancy after age 35, it & mporian
thal you obian information on appropriabe besting and freament whils
rermaiming realistic abow your chances for sucosss with indertility thempy. By
lzarning about all of the opticns and being aware of youw own nesds md goals.
vou mnd your pariner will be preparzd in maks the best decisions for you boih.

"Your fertility naturally declines as
you get older. When this deline
begins, however, and the rate at
which it progresses vary widely in
women. Generally, fertility begins to
drop in your late 20s or early 30s
and falls more rapidly after the age
of 35" ..

ASRM 2003



Slutsatser

Fertiliteten minskar med okad alder

Assisterad befruktning kan inte fullt ut kompensera
for detta

Risk att man inte far de barn man onskar
Barnafodandet minskar totalt | samhallet

Minst risk for perinatala komplikationer mellan 20-35
ar, mattlig riskokning efter 35 ar, men risken fr.a.

okad efter 40 &r (spontan abort, intrauterin fosterdod, diabetes,
hypertoni, previa/ablatio, sectio, kromosomavwkelser prematurbord,

perinatal mortalitet)

Ekonomiska effekter; okat vardbehov
Sociala fordelar?

Behov av mer information och radgivning?
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