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Streszczenie

Pierwsza na $wiecie powszechna rejestracj¢ urodzen dzieci rozpoczgto w krajach nordyckich
w XVII wieku . W Szwecji i Finlandii zostata oficjalnie wprowadzona w 1749 roku. Od tego
momentu mozemy w tych krajach ocenia¢ czgstos¢ wystgpowania cigz blizniaczych. Okazato
sig, ze odsetek ciaz blizniaczych byt wzglednie staty az do konca XIX wieku. Poczawszy od
1900 roku, w wigkszosci krajow europejskich i USA zaczgto odnotowywac zmniejszanie si¢
czestosci wystgpowania cigz blizniaczych. Trend ten utrzymywat si¢ az do konca lat 70. XX
wieku, od kiedy to obserwuje si¢ tendencje odwrotna, ktora trwa az do dnia dzisiejszego.
Stowa kluczowe: ciaza blizniacza dwuzygotyczna; wystgpowanie; mechanizm powstawania

Summary

The first universal birth registry of children was initiated in Nordic countries in the 17th century.
In Sweden and Finland it was officially introduced in 1749. Since then, the prevalence of twin
pregnancies has been estimated in these countries. It turned out that the proportion of twin
pregnancies was relatively constant until the end of the 19" century. Since 1900, the decre-
asing occurrence of twin pregnancies has been recorded in most European countries and the
US. This trend remained present until the end of the 1970s, when a reverse tendency was
observed and lasts until today.

Key words: twin dizygotic pregnancy; prevalence; mechanism of formation
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WSTEP

W XIX wieku, szkocki potoznik dr James Matthews
Duncan z Edinburgh, prawdopodobnie jako pierwszy
wysnul hipotezg, ze wystepuja dwa rodzaje blizniat:
dwujajowe (dwuzygotyczne - DZ) i jednojajowe (jed-
nozygotyczne - JZ), a ich etiologia jest catkowicie
odmienna [1,2].

Bliznigta DZ powstaja w wyniku zaptodnienia
dwoch oddzielnych komoérek jajowych przez dwa osob-
ne plemniki tworzac juz od samego poczatku dwa
oddzielne i r6Zne genetycznie embriony (Srednio posia-
daja 50% wspdlnych gendw). Rozwijajace si¢ wowczas
ptody (moga by¢ tej samej badz odmiennej ptci) nazy-
wamy bliznigtami dwujajowymi lub dwuzygotycznymi
(DZ) [3]. Urodzone z ciazy blizniaczej dwuzygotycz-
nej noworodki nie sa do siebie blizniaczo podobne.
Podobienstwo ich mozna przyréwnaé do istniejacego
pomigdzy rodzenstwem urodzonym w tej samej rodzi-
nie, ale z dwoch oddzielnych ciaz.

Natomiast bliznigta JZ powstaja w wyniku zaptod-
nienia pojedynczej komoérki jajowej przez jeden plem-
nik z nastgpowym podziatem pierwotnie pojedynczej
zygoty na dwie identyczne genetycznie struktury em-
brionalne. Podziat ten moze dokona¢ si¢ w ciagu pierw-
szych 14. — 16. dni od zaptodnienia. Rozwijajace si¢
w takiej ciazy bliznigta (zawsze tej samej pici) okre-
slamy jako jednojajowe lub jednozygotyczne (JZ). Dla
podkreslenia ich duzego podobienstwa, nazywa sig je
réwniez bliznigtami ,,prawdziwymi” lub ,,identyczny-
mi”. Fenotypowo bliznigta te sa bardzo podobne (po-
siadaja 100% wspolnych gendw), chociaz nie identycz-
ne, bowiem niektore geny odziedziczone od rodzicow
nie zawsze zachowuja si¢ w ten sam sposob i czasem
wykazuja inna aktywno$¢ u kazdego z nich [4]. Przyj-
muje sig, ze powstanie blizniat jednozygotycznych jest
dzietem czystego przypadku. Nie maja na to wptywu
ani dziedziczno$¢, ani tez czynniki wewngetrzne 1 ze-
wnetrzne. Czestos¢ ich wystepowania jest wzglednie
stala i wynosi okoto 0,4% ogoétu porodow. Posrod
urodzonych blizniat przez kobiety rasy bialej stosunek
dwuzygotycznych do jednozygotycznych wynosi jak
3:1. [4,5]. W wyniku naturalnego poczgcia, kazda
kobieta rasy biatej ma zatem okoto 1% szansg urodze-
nia blizniat DZ i 0,4% JZ. Czgstsze wystepowanie
blizniat JZ u ludzi niz u zwierzat pozostaje nadal nie
wyjasnione.

CZESTOSC WYSTEPOWANIA CIAZ BLIZNIACZYCH

Jeszcze przed 30. laty powstanie ciaz wieloptodowych
byto wyltacznie wynikiem naturalnego poczgcia.
Wzglednie niska i stata czgsto$é ich wystgpowania
sprawialy, ze stanowily one zaledwie ciekawostkg po-
loznicza. Jak wynika bowiem z reguty Hellina [6]
czgstos¢ wystegpowania samoistnych ciaz wieloptodo-
wych maleje w postepie geometrycznym wraz z liczba
jednoczesnie rozwijajacych sie ptoddéw (1:n*"), gdzie n
= czgsto$¢é wystgpowania cigzy blizniaczej (1: 80 po-
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INTRODUCTION

In the 19th century, a Scot obstetrician dr James Mat-
thews Duncan from Edinburgh, possibly as the first
person in the world, conjectured that there are two types
of twins: dizygotic twins (dizygotic - DZ) and mono-
zygotic twins (monozygotic - MZ), and their etiology
is totally different [1,2].

Dizygotic twins are created as a result of fertilisa-
tion of two separate egg cells by two distinct sperma-
tozoons, forming from the very start two separate and
genetically different embryos (on average they consists
of 50% of common genes). The then developping foe-
tuses (of the same or different sex) are called biovular
or dizygotic dizygotic (DZ) [3]. The infants born from
twin dizygotic pregnancy are not identical. Their like-
ness may be compared to the one existing between
siblings born in the same family, but coming from two
separate pregnancies.

On the other side, monozygotic twins MZ are
formed as a result of fertilization of a single egg cell
by one spermatozoon with a following division of an
initially single zygote to two genetically identical
embryonal structures. This division may take place
during the first 14 — 16 days from fertilisation. The
twins developing in such pregnancy (always of the same
sex) are defined as monozygotic (MZ). In order to
underline their big similarity, they are also called ‘gen-
uine’ or ‘identical’ twins. Phenotypically speaking, these
twins are very similar (they have 100% mutual genes),
although they are not identical, as some genes inher-
ited from the parents do not always behave in the same
way and sometimes they demonstrate a different activ-
ity [4]. It is assumed that the creation of monozygotic
twins comes by sheer chance. It is neither influenced
by inheritance, nor external and internal factors. The
frequency of their occurrence is relatively constant and
amounts to around 0,4% of the total number of births.
Among white mothers’ twins, the ratio of dizygotic to
monozygotic pregnancies is 3:1. [4,5]. As a result of
natural birth, each woman of white race has a 1%
chance to give birth to twins DZ and 0,4% MZ. The
higher prevalence of MZ twins in people than in an-
imals still remains unexplained.

PREVALENCE OF TWIN PREGNANCIES

Still 30 years ago, multiple pregnancies were resulting
solely from natural conception. Their relatively low and
constant prevalence made that they constituted only an
interesting obstetric detail. As it results from Hellin rule
[6], the prevalence of idiopathic multiple pregnancies
decreases in geometric progression together with the
number of simultaneously developing foetuses (1:n*"),
where n = prevalence of twin pregnancy (1: 80 births),
and x = number of simultaneously developing foetuses.
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rodéw), a x = liczba jednoczesnie rozwijajacych sig
ptodow. Wedtug jego obliczen, w populacji kobiet
biatych bliznigta rodza si¢ raz na 80 porodow, trojacz-
ki 1:80% (1:6 400), czworaczki 1: 80° (1:512 000),
piecioraczki jak 1:80* (1:410 00 000), szeScioraczki 1:
80° (1:33 000 000 000) itd.

Pierwsza na $wiecie powszechna rejestracj¢ urodzen
dzieci rozpoczgto w krajach nordyckich w XVII wieku
i byla ona odnotowywana w rejestrach koscielnych.
W Szwecji i Finlandii zostata oficjalnie wprowadzona
w 1749 roku [7]. Od tego momentu mozemy tam réw-
niez oceniaé czegstos¢ wystepowania ciaz blizniaczych.
Okazalo sig, ze ich odsetek byt wzglednie staty az do
konca XIX wieku. Poczawszy od 1900 roku, w wigk-
szo$ci krajéw europejskich i USA zaczgto odnotowy-
wac zmniejszanie si¢ czgsto$ci wystgpowania ciaz bliz-
niaczych. Trend ten utrzymywat si¢ az do konca lat 70.
XX wieku, od kiedy to obserwuje si¢ tendencje od-
wrotna, ktora trwa az do dnia dzisiejszego [8-12].

W chwili obecnej jedna na 30 os6b mieszkajacych
w Europie i USA ma brata blizniaka lub siostrg bliz-
niaczke [12]. Najmniejsza szans¢ na posiadanie blizniat
maja mieszkancy Azji (tylko 1 osoba na 70), a naj-

According to his calculations, among the population of
white women, twins are born once in 80 births, triplets
1:80% (1:6 400), quadruplets 1: 80° (1:512 000), quin-
tuplets 1:80* (1:410 00 000, sextuplets 1: 80° (1:33 000
000 000) etc.

The first universal birth registry of children started
in the 17th century in Nordic countries and it was
recorded in church registries. In Sweden and Finland
it was officially introduced in 1749 [7]. Since then, the
prevalence of twin pregnancies is possible to estimate.
It turned out that their proportion was relatively con-
stant until the end of the 19" century. Starting with the
year 1900, a decrease in the prevalence of twin preg-
nancies was reported in most European countries and
the US. This tendency remained present until the end
of the 1970s, when a reverse tendency came out and
is being observed until nowadays [8-12].

Nowadays, one in 30 people living in Europe and
the US has a twin brother or sister [12]. Inhabitants of
Asia are the least probable to have twins (only 1 per-
son in 70), and the highest probability of having twins
is in Nigeria, where 1 person in 12 is a twin brother
or sister [14]. So, depending on the world region, there

Tab. 1.' Sre.drva cze SFOSC wyste- Sredni odsetek bliZniat
powania ciaz blizniaczych na Kraj
1000 porodéw w latach 1925-29, 1925-1929 1972-1976 1995-1999
1972-76 i 1995-99 [13] :
Austria 12.16 9.04 12.08
Czechy 12.46 9.34 13.32
Dania 15.87 9.55 17.98
Anglia i Walia - 9.86 14.26
Finlandia 14.49 11.01 15.69
Francja 10.74 9.22 14.24
Niemcy 11.93 9.48 14.90
Irlandia 12.14 12.07 13.24
Izrael - 10.03 17.40
Wrtochy 11.90 9.40 11.22
Holandia 13.36 10.08 17.22
Norwegia 14.50 9,29 15.81
Szwecja 14.48 8.52 15.47
Szwajcaria 12.68 8.90 12.94
Tab. 1. The average prevalence . .
. A Average proportion of twins
of twin pregnancies in 1000 Country
births in the years 1925-29, 1925-1929 1972-1976 1995-1999
1972-76 and 1995-99 [13] )
Austria 12.16 9.04 12.08
Tcheque Republic 12.46 9.34 13.32
Danemark 15.87 9.55 17.98
England and Wales - 9.86 14.26
Finland 14.49 11.01 15.69
France 10.74 9.22 14.24
Germany 11.93 9.48 14.90
Ireland 12.14 12.07 13.24
Israel - 10.03 17.40
Italy 11.90 9.40 11.22
The Netherlands 13.36 10.08 17.22
Norway 14.50 9,29 15.81
Sweden 14.48 8.52 15.47
Switzerland 12.68 8.90 12.94

GinPolMedProject 4 (26) 2012



12

wigksza Nigerii, gdzie 1 osoba na 12 jest cztonkiem
pary blizniat [14]. Tak wigc w zaleznos$ci od regionu
$wiata stwierdza si¢ roznice w czgstosci wystgpowania
cigz wieloptodowych. Bulmer [15] w latach 70. XX
wieku dokonat podziatu geograficznego $wiata na trzy
duze regiony: Europe z Poéinocna-Afryka, subsaharyjska
Afryke oraz Azjg. Najwyzszy odsetek ciaz wieloptodo-
wych odnotowywatl wsrdéd ludnosci zamieszkujacej
obszar subsaharyjskiej Afryki (23 na 1000 ciaz), a naj-
nizszy w Azji (5-6 na 1000 ciaz). W 1988 roku Little
[16] w zaleznosci od réznic w wystgpowaniu ciaz bliz-
niaczych réwniez dokonat podziatu §wiata na 3 okregi:
z odsetkiem niskim, posrednim i wysokim. Do grupy
pierwszej, z odsetkiem ciaz blizniaczych siggajacym od
2 do 7 na 1000 cigzarnych, zaliczyt takie kraje jak
Hawaje, Japonig i Tajwan, do grupy drugiej (9 - 20 na
1000 ciaz ogotem) wigkszos¢ krajow Afryki Pétnocnej,
Ameryki, Azji, Oceanii i Europy, a do grupy trzeciej
(z odsetkiem ciaz blizniaczych >20 na 1000 porodow)
pozostate kraje Afryki, zwlaszcza Nigerig, Seszele,
Republike Potudniowej Afryki i Zimbabwe. W chwili
obecnej, najwyzszy odsetek ciaz blizniaczych (od 33 do
nawet 66.5 na 1000 rodzacych) stwierdza si¢ u kobiet
ze szczepu Yoruba, ktory zamieszkuje obszary Potu-
dniowo-Zachodniej Nigerii i Wschodniej czgsci Beni-
nu [17,18]. Interesujacy jest fakt, ze kobiety z innego
nigeryjskiego plemienia Hausa zamieszkujace poéinocna
cze$¢ Nigerii maja znacznie nizszy odsetek ciaz bliz-
niaczych - ,,zaledwie” 19,4 na 1000 urodzen [17].

W Europie, w ostatnim stuleciu obserwuje si¢
wyrazne wahania w czgsto$ci wystepowania ciaz bliz-
niaczych. W latach 1925-1929 w wigkszos$ci krajow
europejskich odnotowano zblizony odsetek do tego, jaki
istnial na poczatku XX. wieku, w latach 1972-1976
stwierdzono ogoélny spadek narodzin blizniat, a w la-
tach 1995-1999 wyrazny wzrost (tab.1.). Sumujac te
trendy, mozna stwierdzié, ze w pierwszej potowie XX.
wieku, az do 1960 roku, czgstotliwo$¢ porodow bliz-
niat nie ulegata zasadniczym zmianom. Od tego mo-
mentu, odsetek porodow blizniat zaczatl powoli, ale
istotnie zmniejszaé si¢, osiagajac minimalny poziom
w dekadzie lat 1970 - 1980, a nastgpnie wzrastac osia-
gajac ponownie w 1990 poziom z pierwszej potowy
wieku [13]. Wyjatek stanowi tu okres Pierwszej Woj-
ny Swiatowej i kilka lat po jej zakonczeniu, kiedy to
w niektorych krajach zaobserwowano szczyt powsta-
wania ciaz blizniaczych. Miat on r6zng intensywnos¢
i w zaleznoéci od kraju wystgpowal w réznym czasie.
Zmiany te dotyczyly przede wszystkim takich panstw
jak Francja, Niemcy i Wtochy. Np. we Francji odsetek
ciaz blizniaczych powoli wzrastat z 10,5/1000 w 1900
roku do 11,5/1000 w 1914 roku, a nastgpnie w czasie
I Wojny Swiatowej gwalttownie zwigkszy! sig, osiaga-
jac najwyzszy odsetek 13,6/1000 w roku 1919, czyli rok
po zawieszeniu broni. W nastepnych latach szybko po-
wroécit do stanu sprzed wojny [11/1000 porodéw ogd-
fem] [13,19].

W. MALINOWSKI

are differences in the prevalence of multiple pregnan-
cies. In the 1970s, Bulmer [15] made a geographic
division of the world into three big regions: Europe and
North-Africa, Sub-Saharan Africa and Asia. He record-
ed the highest proportion of multiple pregnancies
among the population living in the Sub-Saharian region
of Africa (23 to 1000 pregnancies), and the lowest in
Asia (5-6 to 1000 pregnancies). In 1988, Little [16],
depending on the differences in prevalence of twin
pregnancies, has also divided the world into 3 areas:
regions with low, middle and high percentage of twin
pregnancies. The first group, with the proportion of twin
pregnancies oscillating between 2 and 7 on 1000 preg-
nancies, included countries as Hawaii, Japan and Tai-
wan; the second group (9 - 20 on 1000 pregnancies in
total) most countries of North Africa, America, Asia,
Oceania and Europe, and the third group (with the
proportion of twin pregnancies >20 on 1000 childbirths)
the remaining countries of Africa, especially Nigeria,
the Seychelles, the Republic of South Africa and Zim-
babwe. At present, the highest proportion of twin preg-
nancies (from 33 to even 66.5 on 1000 pregnant wom-
en) is found in women from the Yoruba tribe, who lives
in south-western Nigeria and east Benin [17,18]. An
interesting fact is that women from another tribe, the
Hausa tribe, living in the northern part of Nigeria, have
a significantly lower proportion of twin pregnancies
— ‘only’ 19,4 to 1000 births [17].

In Europe, in the previous century, distinct oscilla-
tions in the prevalence of twin pregnancies were ob-
served. Between 1925 and 1929, in most European
countries, we recorded a proportion close to the one
existing at the beginning of the 20th century. Between
1972-1976 a general decrease in twin pregnancies was
reported, however between 1995 and 1999 a significant
increase was recorded (tab.1.). To sum up these tenden-
cies, we may state that in the first part of the 20"
century until 1960, the prevalence of twin pregnancies
did not undergo significant changes. Since then, the
proportion of twin childbirths started to decrease slowly,
but significantly, reaching a minimal level in the dec-
ade from 1970 to 1980, and then to increase reaching
again in 1990 the level similar to the one in the first
part of the century [13]. An exception to this is the
period of World War I and several years after its end,
when twin pregnancies reached their peak in some
countries. It varied as for intensity and country, and
occurred in a different period. The changes concerned
mainly such countries as France, Germany and Italy. For
example, in France, the proportion of twin pregnancies
slowly increased from 10,5/1000 in 1900 to 11,5/1000
in 1914, and then during WWTI it violently increased,
reaching the highest proportion of 13,6/1000 in 1919,
that is a year after ceasefire. In the following years, it
rapidly returned to the state before the war [11/1000
childbirths in total] [13,19].
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W pierwszych latach XXI. wieku pomigdzy po-
szczegblnymi krajami Europy utrzymuja si¢ dos¢ istotne
roéznice w czgstosci wystgpowania cigz blizniaczych.
W 2003 roku $redni odsetek porodéw bliznigt wyniost
dla catej Europy 16,4 na 1000 rodzacych, przy czym
w Luksemburgu i Portugalii 11 na 1000, a w Danii,
Grecji i Holandii 20 na 1000 [2,11]. Poniewaz na catym
$wiecie bliznigta JZ wystegpuja zazwyczaj ze stala czg-
stoscia wynoszaca okoto 4 na 1000 porodow [20], to
obserwowane rdznice w czgstosci wystepowaniu 0go-
hu ciaz blizniaczych dotycza blizniat DZ.

Reasumujac, mozna przyjaé, ze w Europie poczy-
najac od potnocy ku potudniowi obserwuje sig stopnio-
we zmniejszanie odsetka ciaz blizniaczych. Wedtug
europejskich standardow odsetek urodzonych blizniat
jest najnizszy posrdd spotecznosci romanskiej, sredni
posrod Stowian, relatywnie wysoki wsrdd ludnosci
germanskiej, a najwyzszy posrod Nordyckiej, wlacza-
jac w to Finow [13].

W ostatnich trzech dekadach na $wiecie obserwuje
si¢ wyrazny wzrost czgsto$ci wystepowania ciaz bliz-
niaczych. Przyczyn tego zjawiska upatrywane sa przede
wszystkim w coraz szerszym i bardziej skutecznym
stosowaniu sztucznych metod prokreacji (ART), a wigc
zaptodnienia pozaustrojowego (IVF), docytoplazma-
tycznego podania plemnika (ICSI), wewnatrzmaciczne;j
inseminacji (IUI) i indukcji owulacji (OI) [21-23]. Nie
sa to jednak jedyne przyczyny. Lambalk i wsp. [24]
wykazali, ze obserwowany w Holandii w latach 1995-
2002 wzrost odsetka urodzonych blizniat o odmienne;j
plci (bliznigta DZ) byl spowodowany gtownie natural-
nym ich poczgciem (56%), a nie zastosowaniem sztucz-
nych metod prokreacji (ICSI/IVF -35%, OI / IUI - 9%
). Podobnie byto w USA, gdzie w 2003 roku najwigksza
liczbg urodzonych blizniat stanowily ciaze powstale
w wyniku naturalnego poczgcia (60,1%), podczas gdy
po indukcji owulacji i domacicznej inseminacji 31,6%.

W chwili obecnej na $wiecie obserwowane jest
dalsze narastanie czgstosci porodow blizniat. W USA
w 2009 roku na kazde 30 urodzonych dzieci 1 byto
bliznigciem w poréwnaniu do 1 na 53 w 1980 roku.
Pomigdzy rokiem 1980 a 2009 czgsto$¢ ciaz bliznia-
czych zwigkszyla si¢ tam z 18,9 do 33,3 na 1000
porodow (wzrost o 76%) [12]. Odsetek ten zwigkszat
si¢ o ponad 2% rocznie. Istnieja wigc przypuszczenia,
ze w 2050 roku, co druga ciaza moze by¢ wielopto-
dowa. Czeka nas zatem prawdziwa ,,epidemia” ciaz
wieloptodowych [25].

CZYNNIKI WPLYWAJACE NA POWSTANIE
CIAZY BLIZNIACZEJ DWUZYGOTYCZNEJ

Powstanie kazdej ciazy blizniaczej DZ uwarunkowane

jest obecnoscia co najmniej 4 czynnikow:

B wystapienia poliowulacji,

B zdolnosci do zaptodnienia wigkszej liczby komorek
jajowych,

B mozliwosci zagniezdzenia w endometrium wigcej niz
jednego embrionu,

GinPolMedProject 4 (26) 2012

At the beginning of the 21st century, there are quite
important differences in the prevalence of twin pregnan-
cies between specific European countries. In 2003, the
average proportion of twin childbirths was 16,4 to 1000
of pregnant women for entire Europe, whereas in
Luxembourg and Portugal 11 to 1000, and in Danemark,
Greece and the Netherlands 20 to 1000 [2,11]. As
worldwide monozygotic twins occur usually with con-
stant frequency amounting to about 4 to 1000 child-
births [20], the reported differences in the prevalence
of all twin pregnancies concern dizygotic twins.

To sum up, we may assume that in Europe, starting
from the north to the south, there is a gradual decrease
in the proportion of twin pregnancies. According to
European standards, the proportion of twins is the
lowest among Latin countries, medium range among
Slavic people, relatively high among Germanic people,
and the highest among Nordic people, including Finns
[13].

In the last three decades, we observe a significant
increase in the prevalence of twin pregnancies world-
wide. The reasons for that reside mainly in: a wider and
more effective use of artificial reproduction technolo-
gies (ART), and so in vitro fertilization (IVF), Intrac-
ytoplasmic Sperm Injection (ICSI), intra uterine insem-
ination (IUI) and ovulation induction (OI) [21-23].
These are, however, not the only reasons. Lambalk et
al. [24] proved that the increase of the proportion of
twins born and from different sex (dizygotic twins)
observed in the Netherlands between 1995-2002 was
due mainly to natural conception (56%), and not by way
of application of artificial reproduction technologies
(ICSI / IVF -35%, OI / TUI - 9% ). It was similar in
the US, where in 2003, the highest number of twins
were pregnancies resulting from natural conception
(60,1%), whereas the percentage reached 31,6% after
ovulation induction and intrauterine insemination.

At present, worldwide, we observe a further in-
crease in the prevalence of twin pregnancies. In US, in
2009, 1 to 30 born children was a twin in comparison
to 1 to 53 in 1980. Between 1980 and 2009, the prev-
alence of twin pregnancies increased there from 18,9
to 33,3 on 1000 childbirths (increase by 76%) [12]. This
proportion was increasing by more than 2% yearly. It
is supposed that in 2050, every other pregnancy may
be a multiple pregnancy. So, we await a real ‘epidemy’
of multiple pregnancies [25].

FACTORS AFFECTING TWIN DIZYGOTIC
PREGNANCY FORMATION

The creation of each dizygotic pregnancy is conditio-

ned by the presence of at least 4 factors:

B polyovulation,

B capacity to fertilize a bigger number of egg cells,

 possibility to nest more than one embryo in the
endometrium,
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B istnienia warunkéw dla rozwoju w jamie macicy
kilku embrionéw jednoczesnie.

Jednym z niezbednych warunkéw dla powstania
ciazy blizniaczej DZ jest wystapienie zjawiska polio-
wulacji. W przesztosci uwazano, ze naturalna poliowu-
lacja jest wynikiem wzrostu w surowicy krwi kobiety
stgzenia hormonow gonadotropowych (FSH) [26].
W warunkach naturalnych wzrost ich stgzenia mogt by¢
spowodowany nadmierng wrazliwoscia gruczotu przy-
sadkowego na dzialanie hormonu podwzgdérzowego
(GnRH) lub wzrostem sekrecji GnRH. Folikulostymu-
lina (FSH), z powodu jej bezposredniego wpltywu na
komorki ziarniste pgcherzyka, zwlaszcza w odniesieniu
do wzrostu aktywnosci aromatazy i rekrutacji pgcherzy-
kow jajnikowych, miata prowadzi¢ do jednoczesnego
rozwoju dwoch lub wigkszej liczby pecherzykow Graffa
i wywotania poliowulacji, czyli warunku niezbgdnego
dla powstania ciazy wieloptodowej [15,27-30]. Prze-
stanki takie byly oparte na przeprowadzonych w latach
70. XX wieku badaniach, ktére donosity o stwierdze-
niu wyzszego stgzenia FSH w surowicy krwi kobiet,
ktore urodzity bliznigta w poréwnaniu do matek dzieci
z ciaz pojedynczych [31,32]. Przeprowadzone jednak
pozniej badania nie wykazaly statystycznie istotnej
r6éznicy w stezeniu FSH pomigdzy tymi dwoma grupa-
mi kobiet [33]. Obecnie uwaza si¢, ze wystapienie
poliowulacji jest w duzej mierze zalezne od st¢zenia we
krwi kobiety insulinopodobnego czynnika wzrostu
- IGF (insulin-like growth factor) [30,34]. IGF jest pro-
teing wykazujaca duze podobienstwo do insuliny,
wydzielana przez watrob¢ w odpowiedzi na dziatanie
hormonu wzrostu. Wyréznia si¢ dwa rodzaje: IGF-1
1 IGF-II. Powoduje ona wzrost wrazliwosci jajnikow na
FSH, a tym samym zwigksza liczb¢ owulacji [35].
Wykazano takze, ze IGF nasila proliferacje komorek
ziarnistych, zmniejsza apoptoze, poprawia steroidoge-
nez¢ i promuje powstawanie zatok pegcherzykowych
[30,36]. Niektore badania sugeruja rowniez, ze IGF
moze pomagaé¢ embrionom przezy¢ we wczesnym okre-
sie rozwoju [37].

Wykazano réwniez, ze insulinopodobny czynnik
wzrostu (IGF), ma duzy wptywa na wzrastanie we-
wnatrzmaciczne ptodu. Rickard i wsp. [38] stwierdzili,
ze noworodki, ktére zostaty urodzone przed i po ciazy
blizniaczej charakteryzuja si¢ wigksza masa urodze-
niowa o $rednio 134.07g i 226.41g w poréwnaniu
z tymi, ktére zostaly urodzone przez matki nieposiada-
jace blizniat. Sugeruje to, ze IGF odgrywa istotna role
zarowno w indywidualnej sktonnosci do wystapienia
ciazy blizniaczej, jak i we wzrastaniu wewnatrzmacicz-
nym ptodu.

W badaniach na zwierzetach wykazano, ze u krow,
ktore urodzity bliznigta stezenie w surowicy IGF jest
1,5- 2 razy wyzsze niz u tych, ktore odbyty pojedyn-
czy pordd [39,40]. Stwierdzono roéwniez, ze po poda-
niu IGF zwigksza si¢ steroidogeneza, natomiast apop-
toza ulega zahamowaniu. Ponadto, nawet wowczas, gdy
stezenie FSH pozostaje takie samo, to podanie zwierzg-
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B the presence of conditions for the development of
several embryos at the same time in the uterine
cavity.

One of the essential conditions for the creation of
twin pregnancy DZ is polyovulation. In the past, poly-
ovulation was considered to result from the increase of
gonadotropic hormones (FSH) in woman’s blood serum
[26]. In natural conditions, the increase of their concen-
tration may be caused by excessive sensitivity of pitu-
itary gland to the action of hypothalamic hormone
(GnRH) or an increase in the secretion of GnRH.
Foliculostymuline (FSH), due to her direct influence on
juxtaglomerular cells of the follicle, especially with
reference to the increase of aromatase activity and
recruitment of egg follicles, was supposed to lead to
a simultaneous development of two or a bigger number
of Graff follicles and inducing polyovulation, that is
a condition necessary for the creation of multiple preg-
nancy [15,27-30]. Such premises were based on re-
searches carried out in the 1970s. The researches were
reporting a higher concentration of FSH in blood se-
rum in women who gave birth to twins in comparison
to mothers of children from monozygotic pregnancies
[31,32]. The researches carried out later on, however,
have not showed statistically significant difference in
FSH concentration between the two groups of women
[33]. At present, it is considered that polyovulation
depends in great part on the concentration of IGF (in-
sulin-like growth factor) in blood [30,34]. IGF is
a proteine showing a big similarity to insuline, secret-
ed by the liver in response to the action of growth hor-
mone. We differentiate two types of IGF: IGF-I and
IGF-II. This causes an increase in the sensitivity of
ovaries to FSH, and so it increases the number of
ovulations [35]. IGF was also proved to intensify the
proliferation of juxtaglomerular cells, decrease apopto-
sis, improve steroidogenesis and promote the creation
of follicle sinuses [30,36]. Some researches suggest as
well that IGF may help the embryos to survive in the
early development period [37].

It was also proved that insulin-like growth factor
(IGF) significantly influences the intra uterine increase
of the foetus. Rickard et al. [38] stated that newborns
who were born before and after the twin pregnancy are
characterized by a bigger body mass at birth for about
134.07g and 226.41g in comparison to those who were
born to mothers not having twins. This suggests that
IGF plays a significant role both in the individual ten-
dency to twin pregnancy prevalence as well as in the
intra uterine increase of the foetus.

The studies in animals proved that in cows that
gave birth to twins, the concentration of IGF in serum
was 1,5- 2 times higher than in those who had a sin-
gleton pregnancy [39,40]. It was also stated that after
IGF administration, there is an increase of steroidogen-
esis, whereas apoptosis is inhibited. Moreover, even
when FSH concentration remains the same, IGF admin-
istration causes an increase in the prevalence of poly-
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tom IGF powoduje wzrost czgstosci poliowulacji [41],
a dodanie do hodowli IGF zwigksza liczbe embrionow,
ktore przezyty do stadium blastocysty [37,42]. Uwaza
sig, ze w tym stadium embriogenezy moze to by¢ za-
lezne od zwigkszenia masy komorek wewngtrznych po
podaniu IGF.

Inne badania wykazaty, ze produkcja inhibin i fol-
listatin w hodowli komoérek ziarnistych jest wprost
proporcjonalna do wysokoS$ci stezenia IGF [43]. Przy
danym stezeniu FSH, czgsto$¢ poliowulacji wzrasta,
kiedy dodatkowo podane jest IGF [44]. Moze to wy-
jasnia¢ mechanizm wzbudzenia u nieptodnych kobiet
superowulacji po podaniu IGF. Wydaje si¢ rowniez, ze
dzigki IGF redukcja jajnikowej apoptozy [30,45] daje
szanse na uzyskanie wigcej niz 1 pecherzyka dobrej
jako$ci w tym samym cyklu jajnikowym.

Prawdopodobienstwo powstania spontanicznych
ciaz blizniaczych DZ moze by¢ zadeterminowane za-
réwno przez wrodzona zdolnos¢ do zwigkszonej bio-
syntezy endogennej IGF, jak i przez nabyty zalezny od
rodzaju diety wzrost jej stgzenia. Cigzarne z uwarun-
kowanym genetycznie najwyzszym $rednim st¢zeniem
IGF (Afrykanki) maja najwyzszy odsetek ciaz bliznia-
czych, podczas gdy te z najnizszym odsetkiem blizniat
(Japonki) maja obnizone stezenie IGF, jak i u weganek,
u ktorych stwierdza si¢ niski odsetek blizniat, spowo-
dowany rodzajem diety (tab.2.).

W chwili obecnej, nie jest jeszcze ostatecznie usta-
lone czy FSH, czy IGF jest podstawowym czynnikiem
determinujacym wystepowanie DZ blizniat Przedsta-
wione powyzej wyniki badan wydaja si¢ podtrzymywac
hipotezg, ze to wiasnie IGF jest gtéwnym czynnikiem
determinujacym szanse kobiet na posiadanie sponta-
nicznych blizniat DZ [47]. Wydaje sig, ze odsetek ciaz
blizniaczych jest bezposrednio uzalezniony od wrodzo-
nego lub nabytego stezenia IGF, ktory wpltywa na
a takze od posredniego wptywu FSH i GH na aktyw-
no$¢ IGF. IGF jest w duzej mierze odpowiedzialne za
kontrolg produkcji nasienia i jego charakterystykg. Pro-
muje dojrzewanie spermatozoa, prawidlowa steroidoge-
neze¢ i utrzymywanie prawidtowej meskiej funkcji re-
produkcyjnej [48,49]. W jadrach IGF modyfikuje dzia-
tanie FSH [50]. Tak, jak u plci zenskiej hormon wzro-
stu moze indukowa¢ w jadrach wzrost miejscowej
syntezy IGF [51]. Nic zatem dziwnego, ze mgzczyzni
z podwyzszonym stezeniem IGF posiadaja wysoka

Tab. 2. Stezenie IGF w surowicy kobiety a czestos¢ wystepowa-
nia ciaz blizniaczych wsroéd mieszkanek Kalifornii [45,46]

ovulation [41], and adding it to OGF breeding it in-
creases the number of embryos that survived up to the
stage of blastocyst [37,42]. It is considered that in this
stadium of embriogenesis, this may depend on the
increase of internal cells’ mass after IGF administration.

Other researches showed that the production of
inhibines and follistatines in the breeding of juxta-
glomerular cells is proportional to IGF concentration
[43]. For a given FSH concentration, the prevalence of
polyovulation increases on administration of an addi-
tional IGF [44]. This may explain the mechanism of
inducing superovulation in infertile women after IGF
administration. It also seems that thanks to IGF, the
reduction of ovary apoptosis [30,45] gives a chance to
obtain more than one follicle of good quality in the
same ovary cycle.

The possibility of creating spontaneous twin pregnan-
cies DZ may be determined both by innate ability to
increased endogenic biosynthesis IGF, and the acquired
increase of its concentration, depending on the type of
diet.Pregnant women with genetically conditioned high-
est average IGF concentration (African women) has the
highest proportion of twin pregnancies, whereas those
with the lowest proportion of twins (Japanese women)
have a reduced IGF concentration. The same with vegans,
who are reported to have a low proportion of twins,
which is due to the type of diet applied (tab.2.).

At present, it has not yet been established whether
FSH or IGF is the basic factor determining the prev-
alence of dizygotic pregnancies. The results of research-
es presented above seem to support the hypothesis that
IGF is exactly the main factor determining the chances
of women to have dizygotic twins spontaneously [47].
It seems that the percentage of twin pregnancies de-
pends directly on the innate or acquired IGF concen-
tration, which influences the modification of ovary’s
sensitivity to FSH action, as well as on the indirect
influence of FSH and GH on IGF activity. IGF is in
great part responsible for the control of the semen
production and its characteristics. It promotes the
maturation of the spermatozoa, correct steroidogenesis
and the maintenance of correct male reproductive func-
tion [48,49]. In the testicles, IGF modifies FSH action
[50]. The same as in females, the growth hormone may
induce in the testicles the increase of local synthesis of
IGF [51]. So, it is not surprising that men with increased
IGF concentration have a high semen quality and are

Tab. 2. IGF concentration in the serum of women and the preva-
lence of twin pregnancies among inhabitants of California [45,46]

Rasa Stezenie IGF Odsetek cigz Race IGF concentration | Proportion of twin
w surowicy ® blizniaczych (%) in serum ® pregnancies (%)

Czarna 1,0 1,32 Black 1,0 1,32

Biala 0,77 1,1 White 0,77 1,1

Zélta 0,72 0,72 Yellow 0,72 0,72

(a) — stgzenie wzgledne u rasy czarnej przyjeto z 1.0
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jakos$¢ nasienia i znaczaco czgsciej s ojcami blizniat
[52,53]. Natomiast niskie st¢zenie IGF byly znajdowa-
ne u nieptodnych mezczyzn, zwlaszcza u tych z mata
liczba plemnikoéw [54]. Podobnie, mgzczyzni z obni-
zona ptodno$cia rzadziej sa ojcami bliznigt DZ [55].
Rasa czarna ma najwyzszy odsetek blizniat na Swiecie
[6,47], biata posrednie, a zblta najnizsze. Poniewaz
funkcja nasienia jest zalezna od koncentracji IGF, to
mozna zalozy¢, ze nasienie z wyzsza jakoscia reproduk-
cyjna posiadaja mezczyzni rasy czarnej. Przeprowadzo-
ne badania potwierdzily te zatozenia, poniewaz w przy-
padku, gdy inne czynniki byty jednakowe, to obecnosé¢
najwyzszego st¢zenia IGF-1 w surowicy stwierdzano
u me¢zczyzn rasy czarnej, w porownaniu z z6Mta i biala.
Fakt ten moze wskazywac na istnienie genetycznego
podtoza tego fenomenu.

Powszechnie wiadomo, ze aby powstata ciaza wie-
loptodowa wielozygotyczna to poliowulacji musi towa-
rzyszy¢ nie tylko mozliwo$¢ zaptodnienia wielu komo-
rek jajowych, ale takze skuteczna implantacja i rozwoj
wigkszej liczby embrionéw. Wiadomo rowniez, ze pod
wzgledem biologicznym zagniezdzenie embrionu
w doczesnej jest wynikiem wzajemnego oddzialywania
na siebie zarodka i endometrium. Wydaje si¢ zatem lo-
giczne, ze W tym procesie oba te czynniki odgrywaja
istotng rolg. Matorras i wsp. [56] wykazali, ze za-
gniezdzenie si¢ jednego embrionu utatwia zagniezdze-
nie nastgpnego lub nastepnych. Ponadto sugeruje sig,
ze u ptodnych kobiet, w stosunku do nieplodnych,
endometrium jest lepiej przygotowane do implantacji
i ze ta ,,podatno$¢” stanowi niezb¢dny warunek dla
zagniezdzenia si¢ i dalszego rozwoju embrionu [56].
Mozna zatem przyjac, ze u kobiet posiadajacych bliz-
nigta endometrium jest bardziej ,,podatne” na za-
gniezdzenie nie tylko jednego, ale takze wielu dodat-
kowych embriondéw. Grubo$é endometrium moze by¢
odbiciem stezenia hormonow i ich wptywu na organizm
matki. Z badan nad zastosowaniem IVF w leczeniu
nieptodnos$ci wiadomo, ze dla przeprowadzenia skutecz-
nego transferu zarodka i jego implantacji konieczne jest
uzyskanie przez endometrium odpowiedniej grubosci
[57]. Wykazano istnienie linijnej zalezno$ci pomigdzy
grubosdcia endometrium mierzona w dniu poprzedzaja-
cym podanie hCG, a odsetkiem powstatych ciaz po
zastosowaniu procedury IVF [58]. Najwyzszy ich od-
setek uzyskiwano wowczas, gdy grubo$¢ endometrium
wynosita > 11mm. Wykazano, ze embriony dobrej
jakosci posiadaja wysoki potencjat zardwno do implan-
tacji, jak i dalszego rozwoju. [50-61]. Jakos¢ zarodkow
oceniana mozliwo$cia zamrozenia ich nadmiaru, odgry-
wa istotna role w zwigkszeniu szans na powstanie cia-
zy blizniacze;j.

Wedtug Lambersa i wsp. [59], zardéwno dobrej ja-
kosci embriony, jak i grube endometrium oraz mtody
wiek kobiety pozwalaja na jednoczesna skuteczna
implantacje wielu zarodkow i w konsekwencji rozwoj
ciazy wieloptodowej. Zaobserwowano istnienie zwigz-
ku pomigdzy czynnikiem mgskim a mozliwos$cia po-
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significantly more often fathers of twins [52,53]. On the
other side, low concentrations of IGF were found in
infertile men, especially in those with a small number
of spermatozoa [54]. Similarly, men with decreased
fertility are more rarely fathers of twins DZ [55]. The
black race is reported to have the highest proportion of
twins in the world [6,47]; the white race can be found
in the medium range, whereas the yellow race is in the
lowest position. As the function of the semen depends
on IGF concentration, we may assume that men from
the black race have the semen with the highest repro-
ductive quality. The carried out researches confirmed
these assumptions as, whereas the other factors were
identical, the presence of the highest concentration of
IGF-1 in the serum was stated in men from the black
race, in comparison to the yellow and white race. This
fact may indicate the existence of a genetic background
for this phenomenon.

It is widely known that in order to create a multi-
zygotic and multiple pregnancy, polyovulation should
be accompanied by not only the possibility to fertilize
many egg cells, but also effective implantation and the
development of a greater number of embryos. It is also
known that biologically speaking, the nesting of an
embryo results from mutual impact of the embryo and
the endometrium. It seems logical that in this process,
both factors play an essential role. Matorras et al. [56]
proved that the nesting of one embryo facilitates the
next one or ones. It is also suggested that in fertile
women, in comparison to the infertile ones, the en-
dometrium is better prepared for implantation and that
this ‘susceptibility’ constitutes an essential condition for
the nesting and further embryo development [56]. So,
we may assume that in women having twins, endometri-
um is more ‘susceptible’ for nesting of not only one,
but also many additional embryos. The thickness of the
endometrium may also reflect the concentration of hor-
mone and their influence on the organism of the mother.
As it results from researches over the application of IVF
in the treatment of infertility, in order to conduct an
effective transfer of the embryo and its implantation, it
is necessary for the endometrium to be of an appropri-
ate thickness [57]. It was proved that there is a linear
dependency between the thickness of endometrium
measured on the day preceding the administration of hCG
and the proportion of pregnancies coming into existence
after the application of the IVF procedure [58]. The
highest proportion was obtained when the thickness of
the endometrium was > 11mm. It was proved that good
quality embryos have a high potential both for implan-
tation and for further development [50-61]. Embryo
quality estimated by means of the possibility of freezing
their excessive number plays an important role in the
increase of chances for twin pregnancies.

According to Lambers et al. [59], both embryos of
good quality and thick endometrium and the young age
of the woman allow for a simultaneous implantation of
many embryos and as a result for an effective implan-
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wstania ciazy wieloptodowej. W grupie nieptodnych par
nieptodnos¢ ze strony megzezyzny jest gtdéwnie wyni-
kiem niskiej jakosci nasienia. Ponadto, w wigkszosci
przypadkow u par z meskim czynnikiem nieptodnosci,
u partnerek nie stwierdzano nieptodnosci [62]. Z tych
tez powodow, u tych par, w przypadku zastosowania
procedur IVF, kobiety maja wigksza szanse nie tylko
na powstanie ciazy pojedynczej, ale takze wieloptodo-
wej [63].

Powstanie ciazy wieloptodowej wymaga nadzwy-
czajnych mozliwosci reprodukcyjnych [20]. Bulmer
donosi, ze odsetek blizniat posrod braci ojca blizniat
wynosit 16,7/1000 zywych urodzen, podczas gdy po-
$réd braci matki blizniat zaledwie 10,0/1000 [15].
Ostatnio wykazano, ze DZ bliznigta rodza si¢ czgsciej
w parach, w ktoérych mezczyzna posiada nasienie wy-
sokiej jako$ci, definiowane poprzez zwigkszona liczbe
plemnikow i ich ruchliwos¢, a takze prawidtowa budo-
we morfologiczna [64]. Zwigkszona ruchliwo$¢ plem-
nikéw wykazywata dodatnia korelacj¢ z liczba posia-
danych dzieci i krotszym okresem czasu do pojawienia
si¢ pierwszej ciazy [65]. Stwierdzono ponadto, ze im
wyzszy byt indeks liczba/ruchomos$¢ plemnikow, tym
wigksze byly szanse na poczgcie blizniat [66]. Nato-
miast im dluzszy byt okres czasu od chwili rozpocze-
cia prokreacji do momentu zaj$cia w ciazg, tym szanse
na poczecie blizniat byty mniejsze [65].

PODSUMOWANIE

W podsumowaniu mozna stwierdzi¢, ze ciaze bliznia-
cze DZ wystepuja wowczas, gdy kobieta wykazuje
zdolno$¢ do podwojnej owulacji, a jej partner posiada
wysokiej jakosci nasienie, niezbedne dla zaptodnienia
obu uwolnionych komorek jajowych. Prawdopodobnie
odpowiedzialny jest za to wzrost stezenia IGF zarow-
no w surowicy krwi kobiety, jak i mgzczyzny. Podczas,
gdy wzrost odsetka blizniat DZ tlumaczy si¢ podwyz-
szonym st¢zeniem IGF w jajnikach to nie jest zrozu-
miate, dlaczego wplywa to takze na czgsto§¢ wystepo-
wania blizniat JZ.

tation of many embryos and finally for the occurrence
of multiple pregnancy. The relation between the male
factor and the possibility for multiple pregnancy prev-
alence was also observed. In the group of infertile
couples, the infertility on the side of the man results
mainly from the low quality of the semen. Moreover,
in most cases, in couples with male infertility, the
female partners were not diagnosed with infertility [62].
As aresult, in those couples, in case of IVF procedures
application, the women have a bigger chance not only
for singleton pregnancy, but also the multiple one [63].
The development of multiple pregnancy requires
exceptional reproductive possibilities [20]. Bulmer
reports that the proportion of twins among the brothers
of the twins’ father was 16,7/1000 of life births, whereas
among brothers of the twins’ mother only 10,0/1000
[15]. Lately, it has been proved that DZ twins are more
frequently born in couples where the man has a high
quality semen, defined by an increased number of
spermatozoa and their mobility, and a correct morpho-
logical structure [64]. The increased mobility of sper-
matozoa showed a positive correlation with the number
of children and a shorter period to the appearance of
first pregnancy [65]. Moreover, it was stated that the
higher the index number/mobility of sperm cells, the
greater were the chances for giving birth to twins [66].
On the other side, the longer was the period from
beginning procreation to the moment of conception, the
lower were the chances for twin pregnancies [65].

CONCLUSION

As a summary, we may state that twin pregnancies DZ
occur when a woman show a capacity for double ovu-
lation, and her partner has a high quality semen, essen-
tial for the fertilization of two released egg cells. Pro-
bably, the IGF concentration is responsible for that, both
in the woman and man’s blood serum. Whereas the
increase in the proportion of twins DZ may be expla-
ined by an increased IGF concentration in the ovaries,
it is not quite clear why this influences the prevalence
of monozygotic twins.
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