
ВОПРОСЫ ОНКОЛОГИИ. 2018, ТОМ 64, № 1

41

©Коллектив авторов, 2018 Вопросы онкологии, 2018. том 64, № 1 
УДК 616-053

и.е. Воробцова, М.д. Канаева, А.В. Семенов, М.В. доброгорская

Возраст родителей при зачатии и риск канцерогенеза у детей
Фгбу «российский научный центр радиологии и хирургических технологий 

имени академика А.М. гранова» Минздрава россии, 
санкт-петербург

В обзоре представлены результаты работ, в 
основном зарубежных, о влиянии возраста ро-
дителей к моменту зачатия на возникновение 
опухолей у потомства в детском и взрослом 
возрасте. несмотря на то, что по ряду нозоло-
гий данные достаточно противоречивы, в це-
лом можно заключить, что пожилой возраст 
родителей является фактором канцерогенно-
го риска для потомства. В большей степени 
это относится к позднему отцовству, что обу-
словлено характером гаметогенеза у мужчин, 
продолжающегося, в отличие от женщин, в 
течение всей жизни. В результате сперматозо-
иды накапливают большее количество потен-
циально канцерогенных нарушений (мута-
ции, эпигенетические изменения, особенности 
теломер), передаваемых потомству. описаны 
общепринятые дизайны исследований (слу-
чай-контроль, популяционно-когортные), ис-
точники персональной информации (раковые 
регистры, регистры родов, интервьюирова-
ние), используемые параметры оценки эф-
фекта возраста родителей (средний возраст 
родителей в основной и контрольной груп-
пах, отношение шансов – OR, относительный 
риск – RR). обсуждены возможные причины 
противоречивости результатов разных работ. 
описан ряд неожиданных феноменов (увели-
чение риска лейкозов у взрослых детей по-
жилых отцов, где на момент рождения у них 
не было старших братьев и сестер, протек-
тивный эффект пожилого возраста родителей 
при некоторых видах опухолей), требующих 
дальнейшего изучения.
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Как свидетельствуют клинико-эпидемиоло-
гические данные разных стран, средний воз-
раст родителей при зачатии детей со временем 
устойчиво увеличивается. так, в Сша в 1970 
году возраст первородящих матерей составлял 
в среднем 21,4 года, в 2012 – 25,8 лет, а доля 
женщин, родивших первенца в возрасте 35 лет 
и старше за этот период увеличилась в 9 раз. та 
же тенденция отмечается и в отношении возрас-
та отцов. Количество детей от отцов в возрасте 

35-39 лет в Сша увеличилось с 1980 по 2009 
г. на 50% [45].

Показано, что позднее отцовство ассоциирова-
но с повышенной частотой некоторых так назы-
ваемых «health effects» у потомства: моногенных 
нарушений [46], выкидышей и мёртворождений 
[41], новорождённых детей низкого веса [40]. 
Кроме того, риск ряда мультифакториальных за-
болеваний, таких как шизофрения, аутизм, ма-
ниакальная депрессия, также повышен у детей, 
возраст отцов которых при зачатии превышает 50 
лет [25]. У детей, родившихся от отцов в воз-
расте старше 44 лет в половине опубликованных 
исследований показана обратная зависимость от 
возраста значения коэффициента IQ [29]. В не-
которых работах утверждается, что пожилой воз-
раст родителей мужского пола является фактором 
риска возникновения диабета I типа у детей [7]. 
Данные о роли возраста матерей в появлении 
различных «health effects» у потомства неодно-
значны. Исключение представляет синдром Дау-
на, при котором возраст матерей старше 36 лет 
является доказанным фактором риска рождения 
детей с данной патологией, при этом эффект воз-
раста отца несравнимо менее значим [15].

одним из возможных «health effects» у детей, 
рождённых пожилыми родителями, является 
увеличение у них риска возникновения различ-
ных опухолей [3]. Существующие эксперимен-
тальные данные свидетельствуют о существова-
нии такой зависимости [43].

В большинстве эпидемиологических исследо-
ваний описываются различные факторы внеш-
ней среды, которые, действуя на людей в про-
цессе жизни, увеличивают риск возникновения 
у них опухолей. К ним относят, прежде всего, 
профессиональные вредности, лучевую и хими-
отерапию, инфекционные заболевания, так на-
зываемые “life style” факторы. Изучению роли 
презиготических и пренатальных событий, в 
частности, пожилого возраста родителей при за-
чатии в спорадическом канцерогенезе уделялось 
значительно меньше внимания. При этом чёт-
кого определения понятия пожилого (advanced) 
возраста родителей не существует, чаще всего 
для мужчин он принимается как ≥ 40 лет, для 
женщин − ≥ 35 лет.
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опухоли у детей

По данным национального ракового Инсти-
тута америки [23] опухоли у детей в возрасте 
до 15 лет возникают с частотой 1 на 435. на-
чиная с 70-х годов прошлого столетия в европе 
и америке стали проводиться исследования эф-
фекта возраста родителей при зачатии на риск 
возникновения опухолей у потомства в детском 
возрасте (до 15 лет), результаты которых не от-
личались однообразием [54]. Увеличение риска 
возникновения детских опухолей в потомстве 
родителей старшего возраста наиболее убеди-
тельно было показано в нескольких работах, 
выполненных на достаточно представительных 
выборках: в Великобритании в 2001 г. (10162 
случая), в швеции в 2006 г. (7844 случая), в 
америке в 2009 г. (17642 случая) [13, 54, 23]. 
В исследовании английских авторов было уста-
новлено увеличение риска ретинобластомы и 
острого лимфобластного лейкоза у детей пожи-
лых родителей. аналогичные результаты были 
получены и шведскими учёными: возраст роди-
телей положительно коррелировал с риском раз-
вития наиболее частых опухолей (60%) раннего 
детского возраста (<5 лет): лейкемия, опухоли 
ЦнС, ретинобластома. В наиболее масштабном 
американском исследовании, где основная груп-
па (дети с опухолями) была представлена 17642 
случаями, а контрольная (дети без опухолей) 
состояла из 57966 человек, наблюдалось уве-
личение риска 7 из 10 типов детских опухолей 
(лейкемия, лимфома, опухоли ЦнС, нейробла-
стома, опухоль почки Вильмса, опухоли костей 
и мягких тканей) с возрастом матери в среднем 
на 8% за каждый 5-летний возрастной интервал. 
По частоте ретинобластомы, гепатобластомы и 
герминативных опухолей не было обнаружено 
влияния материнского возраста. Увеличение 
возраста отца сопровождалось линейным увели-
чением суммарной частоты детских опухолей и 
частоты 5-ти из 10-ти наиболее частых новооб-
разований. однако эта ассоциация исчезала при 
поправке на возраст матери. Для всех опухолей 
(суммарно) риск, ассоциированный с возрастом 
матери, уменьшался с увеличением возраста 
постановки диагноза у ребёнка. основным вы-
водом работы является то, что более старший 
возраст матери можно считать фактором риска 
для наиболее частых детских опухолей, возни-
кающих в раннем возрасте. Большая выборка 
детей в основной и контрольной группах в дан-
ном исследовании обеспечивает статистическую 
достоверность полученных результатов. По 
эпидемиологическим данным прирост случаев 
детских опухолей увеличивался в Сша с 70-х 
до 90-х гг. на 1% в год [39]. таким образом, 
тенденция увеличения возраста первородящих 

матерей совпадает с тенденцией увеличения 
частоты детских опухолей.

ряд работ посвящён оценке роли возраста 
родителей в возникновении отдельных видов 
опухолей. авторы [38] сравнили возраст мате-
рей в группе детей с лейкозами (595 человек) 
и матерей контрольной группы детей (5950 че-
ловек) и обнаружили, что возраст женщин 35+ 
лет ассоциирован с увеличением риска лейке-
мий у детей. В ряде работ утверждается, что 
пожилой возраст родителей, преимущественно 
отцов, является фактором риска спорадической 
и спорадической наследственной ретинобласто-
мы [31, 32]. В то же время для семейной фор-
мы заболевания ребёнка возраст родителей не 
имеет значения. При оценке возраста родителей 
2437 детей, имевших опухоль Вильмса почки 
[35], было установлено, что у отцов в возрасте 
старше 55 лет и у матерей старше 40 лет суще-
ственно возрастает относительный риск рожде-
ния детей с этим новообразованием (2,1 и 1,4 
соответственно) по сравнению с родителями в 
возрасте ≤20 лет. неожиданный результат был 
получен американскими исследователями в от-
ношении детской гепатобластомы, частота кото-
рой оказалась повышенной у детей от молодых 
матерей [30].

опухоли у взрослых

если риск детских опухолей, связанный с 
увеличением возраста родителей при зачатии, 
стал изучаться достаточно давно, то анало-
гичный вопрос в отношении опухолей, возни-
кающих у взрослого потомства, долгое время 
практически не фигурировал в эпидемиологии 
рака. одним из первых в этом аспекте стали 
изучать рак молочной железы (рмЖ). результа-
ты разных авторов в большинстве своём носят 
противоречивый характер [20, 47]. В ряде ра-
бот отмечается нелинейная зависимость риска 
рмЖ у дочерей от возраста матери с тенденци-
ей к его уменьшению у матерей старше 35 лет. 
Это может быть связано со снижением уровня 
эстрогенов в предменопаузальном периоде у 
женщин. В то же время обнаружено линейное 
возрастание риска развития этого новообразова-
ния при увеличении возраста отца [8, 19]. не 
было выявлено эффекта возраста родителей на 
частоту опухолей семенников у взрослого муж-
ского потомства [53]. В то же время, по мнению 
авторов работы [55] пожилой возраст отцов, но 
не матерей, увеличивает вероятность возникно-
вения опухолей предстательной железы (рПЖ) 
у сыновей. Это было показано при исследова-
нии когорты в 2164 человек, из которых у 141 
в период с 1948 до 1993 гг. был диагностиро-
ван рПЖ в возрасте от 29 до 62 лет. При этом 
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возраст отца оказался более значим для ранне-
го рПЖ, возникшего у сыновей до 65 лет, по 
сравнению с поздним рПЖ, возникшим у них 
в более старшем возрасте. В двух других рабо-
тах по рПЖ были получены противоположные 
результаты: отсутствие связи между возрастом 
отцов и риском рПЖ у потомства [18] и про-
тективное влияние фактора пожилого отцовства 
на частоту рПЖ у сыновей [21].

одним из наиболее масштабных исследова-
ний, посвящённых влиянию возраста родителей 
на риск возникновения опухолей у взрослого 
потомства, является работа группы шведских ав-
торов [17]. В исследование вошли люди в воз-
расте от 15 до 53 лет, у которых впервые был 
диагностирован рак в промежутке между 1958 и 
1994 годами и для которых был известен воз-
раст обоих родителей при их рождении. Всего в 
исследование было включено 37877 опухолено-
сителей и 13 локализаций новообразований (пря-
мая кишка, лёгкие, молочная железа, влагалище, 
матка, предстательная железа, семенники, почки, 
кожа, нервная система, щитовидная железа, лим-
фома, лейкемия). Количество больных по каждой 
локализации варьировало от нескольких десятков 
до нескольких сотен и тысяч. отдельно анали-
зировались случаи спорадического и семейного 
рака. родители были разделены на следующие 
возрастные группы: первая группа < 20 лет (ма-
тери), < 25 лет (отцы) и далее группы с пятилет-
ним возрастным интервалом (до 49 лет – женщи-
ны и до 59 лет – мужчины). В качестве группы 
сравнения (референтной) использовали первую 
возрастную группу родителей, по отношению к 
которой рассчитывали относительный риск опу-
холеобразования в других группах (RR). Было 
установлено, что возраст матери старше 40 лет 
на 30% увеличивает вероятность спорадических 
меланом и лейкемий, а возраст отца более 50 лет 
– на 15%  − риск спорадических опухолей нерв-
ной системы. очень умеренный промотирующий 
эффект зрелого возраста обоих родителей наблю-
дали для ненаследственного рака молочной желе-
зы (~10%). Для семейных раков (колоректальный 
рак, меланома, опухоль щитовидной железы) и 
некоторых спорадических (цервикальный рак и 
меланома) пожилой возраст матерей и отцов ока-
зывал протективный эффект.

В отдельную группу можно выделить работы, 
посвящённые исследованиям роли возраста роди-
телей на риск возникновения у взрослых различ-
ных гемобластозов. В работе [28] авторы изучали 
влияние возраста родителей на риск развития ге-
матологических новообразований у 110999 жен-
щин-учителей из Калифорнии в возрасте от 22 
до 84 лет, данные о которых черпались из персо-
нальных опросников, содержащих информацию 
о демографических, социальных, экономических, 

репродуктивных, «life style» факторах, о семейной 
истории раковых и других заболеваний, о воз-
расте родителей при рождении пробанда. Случаи 
гематологических опухолей идентифицировались 
с помощью Калифорнийского ракового регистра. 
В период с 1995 по 2007 год у 819 женщин в 
возрасте от 33 до 95 лет, не имевших в роду 
гемобластозов, были диагностированы лимфомы, 
острые миелоидные лейкозы и множественные 
миеломы. Возраст отца положительно коррели-
ровал с частотой спорадических неходжкинских 
лимфом, ассоциаций с остальными гематологиче-
скими новообразованиями обнаружено не было. 
матери в возрасте >40 лет имели в 3 раза боль-
ший риск рождения дочерей, у которых возникла 
множественная миелома.

В проспективном исследовании [45] среди 
113003 взрослых мужчин и женщин из 21-го 
штата америки было выявлено 2532 случая ге-
мобластозов, диагностированных с 1992 по 2009 
гг. Была обнаружена положительная корреляция 
между возрастом отца на момент зачатия и ри-
ском спорадических гемобластозов у взрослого 
потомства в семьях, где у пробанда не было 
старших братьев и сестёр, аналогично тому, что 
наблюдалось и в исследовании [28]. При этом 
для отдельных типов гемобластозов аналогич-
ных различий выявлено не было. Возраст ма-
тери не коррелировал с риском возникновения 
этих опухолей у потомства.

Возможные механизмы реализации эффекта 
возраста родителей на риск канцерогенеза  

у потомства

Причиной увеличения с возрастом родителей 
при зачатии вероятности возникновения у детей 
различных «health effects» может быть постепен-
ное накопление генетических нарушений в по-
ловых клетках. Это предположение было впер-
вые высказано в 1912 году [52], а затем – в 1955 
[36], и обосновано в многочисленных работах J.F. 
Grow [9, 10]. Им же было предложено и объясне-
ние более выраженного возрастного накопления 
мутаций в мужских половых клетках по срав-
нению с женскими, связывающее это различие 
с особенностями гаметогенеза у разных полов. 
Действительно, процесс образования спермато-
зоидов продолжается всю жизнь. Поэтому коли-
чество делений, которые претерпевают половые 
клетки у мужчин несравненно больше, чем у 
женщин, у которых размножение оогониев огра-
ничено периодом внутриутробного развития, то 
есть не происходит во взрослом состоянии. оо-
гонии претерпевают 24 деления в течение жизни 
женщины, тогда как сперматогонии − 30 делений 
до пубертатного периода и далее 23 деления в год 
до конца жизни мужчины [49]. если накопление 
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мутаций в клетках пропорционально количеству 
их делений, то в мужских клетках с возрастом их 
должно накопиться больше, чем в женских [10], и 
роль возраста отца в трансгенерационной переда-
че предрасположенности потомства к различным 
«health effects» должна быть более существенной, 
чем роль матери. Косвенным доказательством 
генетической обусловленности этих эффектов у 
детей пожилых родителей являются эксперимен-
тальные данные о негативном влиянии на потом-
ство мутагенных воздействий на родителей. Было 
показано, в частности, что облучение самцов 
мышей приводит к увеличению риска канцеро-
генеза у их потомства [33, 50]. то же самое на-
блюдалось и у потомства мышей, подвергнутых 
действию химических мутагенов [37]. В обзоре 
[4] представлены результаты работ, выполненных 
на людях, о влиянии на онкологический риск у 
детей мутагенных воздействий на родителей. Эти 
факты подчёркивают важность презиготических 
событий в определении биологического качества 
будущего потомства.

В настоящее время уточнены конкретные ге-
нетические нарушения в половых клетках, на-
капливающиеся с возрастом и являющиеся, по 
всей вероятности, причиной негативных откло-
нений в здоровье потомства пожилых родителей.

Мутации

В ряде экспериментальных работ было обна-
ружено, что с возрастом у самцов мышей уве-
личивается количество SNP и CNV, возникших 
de novo в половых клетках [14, 26]. В иссле-
довании [42], выполненном на людях, возраст 
отцов в диапазоне от 20 до 57 лет положитель-
но коррелировал с частотой аналогичных мута-
ций в сперматозоидах, долей спермиев с сильно 
повреждённой ДнК и низким апоптотическим 
индексом. В обзоре [46] приведены многочис-
ленные данные о различных повреждениях в 
сперматозоидах пожилых мужчин и возможных 
последствиях этих нарушений для потомства. 
В работе [26] была просеквенирована ДнК 78 
триад (отец, мать, ребёнок) для выявления SNP, 
возникших de novo, и определения, кому из ро-
дителей они принадлежат. Было показано, что, 
в основном, новые SNP передаются детям от 
отцов, что объясняет преимущественную роль 
мужчин при передаче потомству предрасполо-
женности к спорадическим опухолям. Число 
хромосомных анеуплоидий в спермиях также 
увеличивается с возрастом [44], и хотя боль-
шинство эмбрионов с таким кариотипом не вы-
живает, около 1% анеуплоидных беременностей 
заканчиваются рождением живых детей с раз-
личными физическими и умственными откло-
нениями и повышенным риском канцерогенеза.

наследуемые эпигенетические изменения

на мышиных моделях было продемонстрирова-
но изменение с возрастом характера метилирова-
ния ДнК сперматозоидов, при этом аналогичные 
аномалии метилирования и соответствующие из-
менения экспрессии генов были обнаружены в со-
матических клетках потомства старых мышей [6].

В работе [22] авторы сравнили образцы спер-
миев 2 групп мужчин: моложе 25 лет и старше 
45 лет и выявили зависимые от возраста из-
менения метилирования, касающиеся как всей 
ДнК (гипометилирование), так и отдельных 
их участков, охватывающих более 100 генов 
(гиперметилирование). Исследование профиля 
метилирования ДнК пуповинной крови [5] у 
168 новорождённых, показало, что степень ме-
тилирования 144 GpC участков 142 генов до-
стоверно уменьшалась с увеличением возраста 
матери от 26 до 39 лет. Значительно меньшая 
корреляция была обнаружена между выраженно-
стью метилирования ДнК клеток новорожден-
ных и возрастом отца. Большинство этих генов 
ассоциировано с возникновением и прогрессией 
опухолей, что объясняет увеличенный канцеро-
генный риск у потомства пожилых родителей. 
Это было первое исследование, показавшее воз-
можность трансгенерационной передачи паттер-
на метилирования ДнК родителей потомству. 
Параллельно в литературе имеется информация 
о том, что изменение с возрастом характера ме-
тилирования в ДнК спермы часто происходит 
в генах-кандидатах для различных мультифак-
ториальных заболеваний человека [22].

Удлинение теломер

Было установлено, что увеличение возрас-
та отцов, ассоциировано с удлинением теломер 
в сперматозоидах и в соматических клетках по-
томства [11, 24, 48]. Известно, что более длинные 
теломеры способствуют более продолжительному 
делению клеток, и, следовательно, накоплению 
генетических нарушений в них [34]. Длинные 
теломеры у детей от более пожилых отцов явля-
ются факторами риска появления у них гемато-
логических опухолей [12, 16], что подтвердилось 
в проспективном исследовании авторов [27], где 
было показано, что удлинённые теломеры у че-
ловека предсказывают увеличение вероятности 
возникновения у него неходжскинской лимфомы. 
Существенно более слабая связь возраста мате-
рей с длиной теломер у детей связана с упомя-
нутыми особенностями их гаметогенеза.

Присутствие в геноме пожилых (также, как и 
облучённых) родителей различных генетических 
нарушений может приводить к его нестабиль-
ности [1, 2, 51].
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Другие причинные факторы

Изменяющийся с возрастом гормональный 
фон у женщин может влиять на биологическое 
качество потомства и, в частности, на предрас-
положенность к канцерогенезу. Более длитель-
ное воздействие экологических (мутагенных) 
факторов на родителей пожилого возраста также 
может быть достаточно весомым фактором, спо-
собствующим более вероятному возникновению 
опухолей у потомства.

Формирование выборок, дизайн 
исследований, статистический анализ 

результатов

Формирование выборок больных разными 
видами рака осуществляется в основном с по-
мощью Государственных раковых регистров, из 
которых извлекаются медицинские данные о па-
циенте (онкологический диагноз, дата его поста-
новки, гистологическая характеристика опухоли, 
семейная онкологическая история и т.д.). Поми-
мо общих раковых Pегистров используются и 
существующие регистры по отдельным видам 
опухолей (ретинобластома, опухоль Вильмса, 
рак молочной железы и др.). Из Государственных 
регистров родов, Центральных Статистических 
Бюро и других Государственных баз данных па-
раллельно собирается демографическая инфор-
мация по больному (дата и место рождения, вес 
при рождении и срок беременности, на котором 
произошли роды, порядковый номер родов, даты 
рождения родителей), а также сведения о ре-
продуктивном, экономическом, образовательном 
статусе, профессиональных вредностях, «life 
style» факторах у больного и его родителей (ку-
рение, употребление спиртного, медикаментов, 
противозачаточных средств и т.д.). Из этих же 
источников получают аналогичную информацию 
для людей референсной (контрольной) группы. 
В ряде работ применялся метод интервьюиро-
вания больных и их родителей или заполнения 
специальных опросников.

Как правило, исследования носят ретроспек-
тивный характер, охватывают определённый вре-
менной интервал и выполняются либо в варианте 
«случай-контроль», либо как популяционно-ко-
гортные исследования. При первом варианте ди-
зайна работы контрольная выборка формируется 
методом подгонки (matching) к основной: для 
каждого больного подбирается от 2 до 10 кон-
тролей, то есть людей, аналогичных ему по полу, 
возрасту, месту рождения и другим демографи-
ческим и социальным показателям. В результа-
те контрольная выборка, обычно, превышает по 
численности основную, что обеспечивает досто-
верность полученных результатов. При когортном 

дизайне работы контролем для выборки (когорты) 
отобранных больных служат данные за тот же пе-
риод времени по общей популяции страны, горо-
да, региона. В ряде работ в качестве референтной 
группы выбирается группа молодых родителей, с 
которой сравниваются остальные. Для оценки эф-
фекта возраста родителей на риск канцерогенеза 
у потомства используется разбивка выборки муж-
чин и женщин на 5-летние возрастные интервалы 
или непрерывный вариационный ряд возрастов. 
В первом случае основными статистическими 
показателями эффекта служат отношения шансов 
(OR) и относительный риск (RR) по сравнению с 
референсной группой, во втором – средние значе-
ния возраста родителей в основной и референт-
ной группах и значения коэффициентов линей-
ной регрессии количества случаев рака у детей 
на возраст родителей. С помощью разнообразных 
и достаточно сложных приёмов статистического 
анализа оценивается влияние возраста родителей, 
а также других причин (confounding factors), ко-
торые могут вуалировать эффект от основного. 

причины противоречивости данных, 
неожиданные результаты

несмотря на то, что для различных болезней 
человека влияние пожилого возраста родителей 
как фактора риска считается доказанным [46], 
результаты соответствующих работ по онкологи-
ческим заболеваниям достаточно противоречи-
вы. В ряде случаев это объясняется небольшими 
численностями выборок, при которых статисти-
ческий вес побочных причин оказывается суще-
ственным и не позволяет достоверно оценить 
роль основного фактора – возраста родителей. 
В то же время, для ряда опухолей задача на-
бора достаточно большого количества больных 
сложна в силу их редкой встречаемости.

определённую роль играет давность и непол-
нота медицинских, демографических, социаль-
ных, экономических сведений, содержащихся в 
используемых регистрах, начало которым было 
положено десятилетия назад [31]. Используемый 
в некоторых работах метод интервьюирования и 
персональных опросников также может вносить 
погрешность в собираемые данные в силу субъ-
ективности ответов опрашиваемых [28].

В ряде работ были получены неожиданные 
результаты, требующие своего объяснения и 
дальнейшего исследования. так, было показано, 
что риск увеличения частоты спорадических 
лейкозов у взрослых детей пожилых родите-
лей наблюдается лишь в семьях, где пробанд 
не имел старших братьев и сестёр [45, 28]. В 
качестве объяснения этого феномена авторы 
предлагают «гигиеническую гипотезу», соглас-
но которой отсутствие инфекционного фактора 
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в семье (от старших детей) приводит к недо-
развитию иммунной системы и, таким образом, 
способствует лимфомогенезу.

Для некоторых видов опухолей (колоректаль-
ный рак, меланома, рак щитовидной железы) 
старший возраст родителей оказывал протектив-
ный эффект [17]. авторы называют это «healthy 
reproducer effect», считая, что наличие в семье 
канцерогенного риска меняет возраст, при кото-
ром возникает рак и влияет на репродуктивный 
паттерн семьи, то есть протективный эффект 
возраста является результатом процесса популя-
ционной селекции, а не пожилого возраста.

При исследовании гепатобластом частота де-
тей с опухолями оказалась повышенной у моло-
дых матерей [30]. Поскольку в этой же работе 
было показано, что курение родителей является 
достоверным фактором риска для этого новообра-
зования у детей, нельзя исключить, что необыч-
ный эффект молодого возраста матерей связан с 
более интенсивным курением в этом возрасте.
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There are considered results of studies on the association 
between parental age at conception and risk of various child-
hood and adult-onset cancers in progeny. In spite of inconsis-
tency of data available it is possible to affirm that advanced 
parental age is a risk factor of cancer in progeny as well as 
of other adverse health effects. Paternal age seems to be more 
significant then maternal age due to particularity of gametogen-
esis in men lasted during whole life (as opposed to women). 
In a result sperm accumulates much more potential carceno-
genic injuries (mutations, epigenetic alterations, particularity 
of telomeres) transmitted to progeny. The standard designs of 
studies are described (case-control, population cohort) as well 
as sources of personal information (Cancer Registers, Registers 
of Births, interview), parameters of assessment of parental age 
effect (mean age of parents in case and control groups, odds 
ratio - OR, relative risk – RR). The causes of discrepancy of 
results are discussed. Some unusual results are described (asso-
ciation between parental age and hematological cancer, in adult 
offspring limited to participants without siblings in childhood, 
protective effect of older ages of parents for some kinds of 
malignancies in children) which need further investigations.
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