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Wstep

Nieptodno$¢ definiowana jest jako niezdolno$¢ do osiaggniecia cigzy w czasie 1 roku wspolzycia w
celach rozrodczych. Jest to powazny problem nie tylko mtodych ludzi, ale takze ogolnospoteczny i
demograficzny. Dotyczy okoto 20% spoteczenstwa w wieku rozrodczym, w Polsce jest to okoto 1,5
min par. Co najmniej potowa z nich korzysta z pomocy podstawowej opieki zdrowotnej, a okoto
60% wymaga specjalistycznego postgpowania lekarskiego, prowadzonego przez przygotowang do
tego kadr¢ w osrodkach stosujgcych wiasciwe metody diagnostyki i leczenia.

W nowoczesnym podej$ciu do medycyny wszystkie procedury medyczne powinny by¢ ocenione
pod katem ich skutecznosci. Nalezy okresli¢ rowniez ryzyko niepowodzenia zaproponowanej formy
terapii u wszystkich leczonych badz tez u specyficznych grup pacjentéw. Dotyczy to zaréwno
diagnostyki jak i najbardziej efektywnych metod leczenia (BAT - Best Available Technology).
Zadanie to jest realizowane przez instytucje nadzorcze (np. w Polsce - AOTM - Agencja Oceny
Technologii Medycznych) lub profesjonalne ciata eksperckie o =zasiegu krajowym lub
mi¢dzynarodowym. Opracowuja one standardy postgpowania medycznego (rekomendacje oraz
wytyczne) realizujgc koncepcj¢ ,,medycyny opartej o dowody naukowe” (EBM- Evidence Based
Medicine). Zaktada ona wykorzystanie danych medycznych o najwyzszym stopniu wiarygodnosci,
uzyskanych w wyniku prospektywnych randomizowanych badan klinicznych (RCT, metanalizy).

Postepy w rozumieniu przyczyn nieptodnosci oraz do$wiadczenia ptynace ze stosowania technik
rozrodu wspomaganego medycznie (ART), uswiadomity  trudno$ci i1 ograniczenia takiej
metodologii dziatania. Wynikajg one z ograniczonej liczby wiarygodnych badan klinicznych oraz
faktu, ze dostepne dane zostaly uzyskane w réznym czasie, przy zastosowaniu niejednolitych
strategii terapeutycznych , zréznicowanego zakresu wykorzystania nowych metod laboratoryjnych
oraz wynikow o typie follow-up. Nie biorg one rowniez pod uwagg uwarunkowan geograficznych,
kulturowych, socjoekonomicznych oraz standardow ogodlnej opieki medycznej. Sa to glowne
przyczyny matego upowszechnienia rekomendacji oraz ich implementacji do codziennej praktyki
medycznej.

Z tego wzgledu eksperci w dziedzinie rozrodu, skupieni wokot polskich organizacji naukowych
(SPIN — Sekcji Plodnosci i Nieptodnosci PTG i PTMR — Polskiego Towarzystwa Medycyny
Rozrodu) podj¢li probe opracowania krajowych rekomendacji w zakresie diagnostyki i leczenia
nieptodnosci. Majac $wiadomos$¢ ze nie ma rzeczy calkowicie uniwersalnych, w tym réwniez
procedur medycznych, przyjeto zatozenie wykorzystania rzetelnych danych uzyskanych w wyniku
badan klinicznych o najwiekszej wartosci nie zaniedbujac jednak wiedzy ptynacej z nauk
podstawowych oraz doswiadczenia ekspertow. W rozumieniu autoréw, rekomendacje nie powinny
zawiera¢ $cistych ,,recept” na postgpowanie w kazdej sytuacji klinicznej, a raczej na wskazanie
argumentoéw oraz zrodel wiedzy przemawiajacych za okreslonym rozwigzaniem problemu. Wybor
postepowania powinien by¢ autonomiczng decyzja lekarza, co pozwala zapewni¢ indywidualne
podejscie do kazdego pacjenta w ramach wyznaczonych przez rekomendacje mozliwosci. Takie
postepowanie realizuje koncepcje zapewnienia pacjentowi najlepszej jakosci opieki medycznej
poprzez aktywne zaangazowanie profesjonalistow w rozwigzanie indywidualnych potrzeb pacjenta
i ochrong interesu spotecznego.



1. Diagnostyka nieplodnosci .

Roczny okres oczekiwania na cigz¢ jest wskazaniem do rozpoczecia diagnostyki, ktora zawsze
powinna dotyczy¢ obojga partnerow [11,37].

W uzasadnionych medycznie sytuacjach okres ten moze ulec skroceniu. Wczesniejsze wdrozenie
diagnostyki nalezy rozwazy¢, gdy wiek kobiety przekracza 35 lat, wystepuja zaburzenia rytmu
krwawien o charakterze rzadkich miesigczek (oligomenorrhea) lub ich braku (amenorrhea), istnieje
podejrzenie patologii narzadu rodnego oraz gdy dodatkowo naktada si¢ czynnik meski nieptodnosci
[11,27,37,40].

1.1 Zalecenia dotyczgce oceny plodnosci kobiet

U kobiety powinno zosta¢ przeprowadzone badanie podmiotowe, przedmiotowe z badaniem
ginekologicznym, wybrane badania hormonalne oraz badania obrazowe [37].

Diagnostyka powinna obejmowa¢ wywiad dotyczacy regularnosci krwawien miesigcznych i ocene
jajeczkowania (jednorazowy pomiar st¢zenia progesteronu na siedem dni przed spodziewana
miesigczka oraz badanie ultrasonograficzne w koncu fazy folikularnej). Nie zaleca si¢ wykrywania
piku LH, badania §luzu szyjkowego i pomiaréw podstawowej temperatury ciala. Ze wzgledu jednak
na niski koszt 1 fatwos$¢ stosowania metody te sg dopuszczalne do samooceny cyklu. U kobiet
regularnie miesigczkujacych nie zaleca si¢ oznaczania st¢zen prolaktyny ani wykonywania testu z
metoklopramidem [11,37].

Z powodu trudnosci metodologicznych i/lub niskiej specyficznosci nie rekomenduje si¢
rutynowego wykonywania testu postkoitalnego, biopsji i datowania endometrium oraz badan
immunologicznych [37].

Badaniami obrazowymi o ustalonym znaczeniu w ocenie stanu anatomicznego narzadu rodnego u
kobiety (bez obcigzen w badaniu podmiotowym, przedmiotowym i (lub) badaniach dodatkowych)
sa: ultrasonografia, histerosalpingografia (HSG) i histerosalpingosonografia kontrastowa (HyCoSy).
Przy klinicznym podejrzeniu wystepowania zmian jajowodowych metoda z wyboru jest
laparoskopia z badaniem droznosci jajowodoéw, a przy podejrzeniu zmian macicznych -
histeroskopia [27,37].

1.2. Zalecenia dotyczgce oceny plodnosci mezczyzn

Podstawowym testem diagnostycznym jest badanie nasienia, przeprowadzone w warunkach
standardowej oceny seminologicznej na zasadach okreslonych przez WHO (V edycja) [49]. W celu
rozpoznania azoospermii, potrzebne jest dwukrotne badanie nasienia przeprowadzone w odstepie 3
miesi¢cy [9,10,34,49].

Specjalistyczne testy nasienia (poejakulacyjne badanie moczu, test po stosunku, testy zywotnos$ci
plemnikOw, test penetracji oocytu chomika (zona-free hamster oocyte test), testy na przeciwciata
przeciwplemnikowe, test na liczebno$¢ leukocytow w nasieniu) nie s3 wymagane do
diagnozowania meskiej nieptodnosci [10,17,37].

Komputerowa analiza nasienia (CASA) nie znalazta powszechnego zastosowania w podstawowe;j
ocenie nasienia jednak obiecktywno$¢ pomiaru oraz mozliwo$¢ dokumentacji wynikow stanowi o
ich przydatno$ci w specjalistycznych osrodkach referencyjnych.

Ocena endokrynologiczna pacjenta i badanie USG powinny by¢ wykonane po stwierdzeniu
odchylen w badaniu podmiotowym, przedmiotowym i/lub badaniu nasienia. W takiej sytuacji
standardem diagnostycznym jest pomiar stezen gonadotropin, prolaktyny i testosteronu w surowicy
[11,34,37].



2. Zaburzenia jajeczkowania i stymulacja monoowulacji.

Klinicznie zaburzenia owulacji manifestuja si¢ nieprawidlowymi rytmami krwawien miesigcznych
0 typie rzadkich (oligo-), cz¢stych (poli-) miesigczek, ich braku (amenorrhea) oraz krwawien
czynno$ciowych [37].

Brak owulacji w danym cyklu moze zosta¢ potwierdzony poprzez oznaczanie stezenia progesteronu
w surowicy krwi (ponizej 2ng/ml w potowie fazy lutealnej). Oznaczanie stg¢zenia gonadotropin,
AMH, androgenow, prolaktyny i TSH w surowicy krwi sluzy do rdéznicowania przyczyn
obserwowanych zaburzen [37].

Potencjal reprodukcyjny jajnikéw (tzw. rezerwe jajnikowa) ustala si¢ na podstawie oznaczen
hormonalnych — FSH i estradiolu (w 2-5 dniu cyklu) lub AMH (niezaleznie od dnia cyklu) oraz
badania USG (ocena liczby pecherzykow antralnych na poczatku cyklu). Wymienione badania
zaleca si¢ u kobiet w zaawansowanym wieku rozrodczym, po operacjach na jajnikach lub po
stwierdzeniu w jajnikach ponizej 3 pecherzykéw antralnych [37].

U kobiet z  przewleklym brakiem jajeczkowania, ktore pragng zajs¢ w cigze nalezy
farmakologicznie indukowa¢ monoowulacje [2,18,37]].

Przed przystgpieniem do indukcji jajeczkowania nalezy dazy¢ do ustalenia przyczyny zaburzen
funkcji jajnika. U pacjentek z nieprawidtowa masa ciata przed rozpoczg¢ciem leczenia nalezy
podja¢ probe jej unormowania. Konieczna jest rowniez ocena droznos$ci jajowodow oraz okreslenie
jakosci nasienia partnera [37] .

Sposéb indukcji owulacji  zalezy od przyczyny braku jajeczkowania. U pacjentek z
hiperprolaktynemig stosuje si¢ leki z grupy agonistow receptora D2 dopaminy. U pacjentek z
zespotem policystycznych jajnikow (PCO) podaje si¢ cytrynian klomifenu, gonadotropiny
rekombinowane  oraz  wysokooczyszczone  moczopochodne  preparaty  gonadotropin
menopauzalnych [2,18,22,25,26,44]. Dodatkowo u pacjentek ze wspotistniejacymi zaburzeniami
tolerancji glukozy, przy braku odpowiedniej odpowiedzi na stymulacje cytrynianem klomifenu
moze by¢ wskazane podanie metforminy [25,31,44,52]. Inne preparaty, takie jak tamoksifen,
inhibitory aromatazy (letrozol) nie sg rekomendowane ze wzgledu na brak wskazan rejestracyjnych
do zastosowania tych lekdéw. Podawanie samych progestagenéw w cyklu nie indukuje owulacji,
zatem u kobiet z brakiem jajeczkowania, nie jest metodg stuzaca leczeniu nieplodnosci [35].

U pacjentek z typem I zaburzen miesigczkowania wg WHO (hypogonadyzm hypogonadotropowy)
w stymulacji jajeczkowania zaleca si¢ stosowanie preparatow hMG lub kombinacji rFSH 1 rLH
[18].

Stymulacje monitoruje si¢ za pomoca badania ultrasonograficznego. Gdy w jajniku obecny jest
dojrzaty pecherzyk (jednak nie wiecej niz 3) o wymiarach 18 - 20mm rekomenduje si¢ podanie
hCG w celu wywolania zastepczego piku owulacyjnego [37] .

3. Endometrioza - diagnostyka i leczenie nieplodnosci zwiazanej z endometrioza.

Endometrioza definiowana jest jako schorzenie wywotane obecnoscia ognisk endometrium poza
jama macicy. Klasycznymi jej objawami sa bole podbrzusza, bolesne miesigczkowanie, bolesne
stosunki plciowe oraz nieplodno§¢. W badaniu ginekologicznym mozna stwierdzi¢ ograniczenie
ruchomosci macicy, jej bolesno$¢ przy poruszaniu, obecnosci zmian w przydatkach oraz zgrubien 1
nierownos$ci w okolicy wigzadet krzyzowo-macicznych czy w sklepieniach pochwy[37].



W diagnostyce endometriozy zlokalizowanej w miednicy mniejszej metodg z wyboru jest
laparoskopia w pofaczeniu z badaniem histopatologicznym. Badania laboratoryjne nie maja
wiekszego znaczenia z powodu braku specyficznego markera biochemicznego endometriozy [37].

W I lub II stopniu endometriozy laparoskopowe usunigcie jej ognisk oraz ewentualnych zrostow
moze poprawic¢ ptodnosé¢ oraz zwigkszy¢ odsetek cigz [24,30,37].

Nie zaleca si¢ leczenia operacyjnego jezeli torbiel endometrialna ma wymiary mniejsze niz 3 cm,
poniewaz zabieg zmniejsza wtedy rezerwe jajnikowa nie zwickszajac szansy na ciazg [37].

Leczenie zalezy od zaawansowania choroby oraz wieku pacjentki. U pacjentek do 35 roku zycia z |
lub II stopniem endometriozy rozpoznanym laparoskopowo i wspdtistniejaca nieplodnoscia,
rekomenduje si¢ stymulacje jajeczkowania i inseminacje domaciczne - do 6 cykli, a u pacjentek po
35 roku zycia - do 3 cykli. Przy niepowodzeniu inseminacji w obu grupach zalecany jest program
zaptodnienia pozaustrojowego [37,45] .

U pacjentek z zaawansowang endometrioza (III i IV stopnia) wskazane jest leczenie operacyjne
polegajace na usuni¢ciu widocznych ognisk endometriozy oraz przywrdceniu prawidlowych
warunkow anatomicznych [7]. Pacjentki ze znacznie zaawansowang endometrioza, z uszkodzonymi
jajowodami lub po 35 roku zycia powinny by¢ leczone z zastosowaniem programu zaptodnienia
pozaustrojowego [37,45].

Nie ma wiarygodnych dowoddw, ze samo leczenie farmakologiczne endometriozy lub wtgczane po
zabiegu operacyjnym poprawia ptodnos¢, dlatego tez u kobiet starajacych si¢ o dziecko nie
powinno by¢ stosowane [23,50].

4. Nieplodno$¢ niewyjasnionego pochodzenia

Nieptodnos$¢ idiopatyczna definiowana jest jako niemozno$¢ zajScia w cigz¢ bez uchwytnej
przyczyny w rutynowych badaniach klinicznych. Postepowanie lecznicze zalezy od wieku pacjentki
i czasu trwania nieptodnosci [13,16,36,42].

W grupie wiekowej <30 roku zycia, gdy czas trwania nieplodnosci nie przekracza 2-3 lat nalezy
rozwazy¢ stymulacj¢ owulacji cytrynianem klomifenu do 6 cykli. Przy niepowodzeniu tej terapii,
zalecane jest wykonanie inseminacji domacicznych w cyklach stymulowanych cytrynianem
klomifenu lub gonadotropinami (maksymalnie 6 cykli) [37].

W grupie wiekowej 30-35 lat postepowanie wyczekujagce wsparte wylgcznie stymulacjg
cytrynianem klomifenu nie jest wskazane. Zalecane jest wykonanie inseminacji domacicznych w
cyklach stymulowanych cytrynianem klomifenu lub gonadotropinami (maksymalnie 6 cykli).

W grupie wiekowej pacjentek 35-39 lat zaleca sie wykonanie maksymalnie 4 inseminacji
domacicznych w cyklach stymulowanych cytrynianem klomifenu lub gonadotropinami [37].

W grupie par, ktore nie zaszly w cigze po inseminacjach oraz w grupie wiekowej pacjentek
powyzej 39 lat rekomenduje si¢ leczenie w programie zaptodnienia pozaustrojowego [37].
Nieptodnos$ci idiopatycznej nie leczy si¢ podawaniem gestagenow w drugiej fazie cyklu [35],
immunoterapia, agonistami dopaminy ani antybiotykoterapiag. Brak jest dowoddw, Ze stosowanie
tych metod poprawia wskazniki cigz [13].

5. Post¢powanie operacyjne w leczeniu nieplodnosci

Przy podejrzeniu patologii jajowodow, zmian w jamie macicy (mig¢$niaki, zrosty, przegroda jamy
macicy), endometriozy rozwaza si¢ postepowanie operacyjne. W celu utrwalenia efektu leczenia



operacyjnego we wszystkich opisanych ponizej przypadkach rekomenduje si¢ postgpowanie
przeciwzrostowe [12,37].

5.1 Czynnik jajowodowy

Korekta operacyjna jajowoddéw zalecana jest u mtodych pacjentek z btoniastymi zrostami i (lub)
nieznacznymi zmianami w strzepkach jajowodow, pogrubieniem i zwezeniami jajowodow ale
zachowang drozno$cig $§wiatla jajowodu (zawsze po wykluczeniu czynnika meskiego). Pacjentka
powinna zosta¢ poinformowana, ze po leczeniu operacyjnym zmienionych chorobowo jajowodéw
wystepuje zwigkszone ryzyko cigzy pozamacicznej [15,21,37].

Przy braku cigzy w ciagu 12 miesigcy od przeprowadzonej plastyki jajowodow oraz u pacjentek
nieptodnych po 35 roku zycia z patologig proksymalnego i (lub) dystalnego odcinka jajowodow
zaleca si¢ wykonanie zaptodnienia pozaustrojowego [37,47].

Przed leczeniem w programie pozaustrojowego zaptodnienia zaleca si¢ usunig¢cie wodniaka lub
zamknigcie jego uj$cia macicznego. Obecno$¢ wodniakow zmniejsza szans¢ na cigzg¢. Nie jest
zalecane udroznienie zmienionych wodniakowato jajowodow polegajace jedynie na ich nacinaniu
[37,47].

5.2 Miesniaki macicy

Nie jest jednoznacznie okreslony wplyw na plodno$¢ migsniakéw, ktore nie deformuja jamy
macicy. Przyjmuje si¢, ze negatywny wplyw majg migsniaki $rod$cienne o wymiarach
przekraczajacych 4 cm [6,41]. Myomektomia jest procedurg wzglednie bezpieczng, jednak zaleca
si¢ technik¢ operacyjng z zastosowaniem szwow zamiast elektrokoagulacji [8,37,41].

Migsniaki podsluzéwkowe znieksztatcajace 1 wpuklajace si¢ do jamy macicy przynajmniej w 50%
ich objetosci powinny by¢ usuwane na drodze histeroskopii. Po rekonwalescencji zaleca si¢ wtorng
histeroskopie¢ diagnostyczng [37,41].

5.3 Przegroda i zrosty jamy macicy

Histeroskopowe usuni¢cie przegrody jest zalecane u kobiet z nawracajagcymi poronieniami oraz
jezeli wceigcie w dnie przekracza 10 mm. Podobnie, wykonanie histeroskopii zaleca si¢ u kobiet z
podejrzeniem zrostow wewnatrzmacicznych i zaburzeniami miesigczkowania. Po zabiegach zaleca
si¢ estrogenoterapi¢ oraz wtdrng histeroskopi¢ diagnostyczng [19,37].

5.4 Polip endometrialny

Nie wykazano, by polipy endometrialne o wielkosci do 2 cm stwierdzane de novo w cyklu
terapeutycznym znaczgco zmniejszaly szanse na cigze. Zaleca si¢ ich usunigcie jezeli rozpoznano je
przed leczeniem lub po nawracajgcych niepowodzeniach leczenia [37].

5.5 Torbiele endometrioidalne jajnikow

W kobiet z torbielami endometrialnymi o $rednicy <3 cm, ich usuni¢cie nie polepsza wynikow
leczenia nieptodnosci, a sam zabieg moze zmniejszy¢ potencjat rozrodczy kobiety [24]. U pacjentek
leczonych w programie zaptodnienia pozaustrojowego nie nalezy wykonywaé punkcji torbieli
endometrioidalnych. W przypadku ich wykonania, nalezy poda¢ profilaktyczna dawke antybiotyku
o szerokim spektrum dziatania [12,37,39].

5.6 Zespot PCO

Laparoskopowe leczenie zespotu policystycznych jajnikow (elektrokauteryzacja, laserowy drilling
lub czgéciowa klinowa resekcja jajnikow) powinno by¢ stosowane wylacznie u kobiet, ktore nie
odpowiadajg na stymulacj¢ jajeczkowania [2,14].



6. Leczenie meskiej nieptodnosci

W Zadnym z badan klinicznych nie stwierdzono poprawy ptodno$ci u m¢zczyzn z niewyjasniong
nieptodnosciag po leczeniu gonadotropinami (FSH, hMG, hCG), androgenami, antyestrogenami
(klomifen, tamoksifen) agonistami receptora D2 dopaminy, steroidami. Dlatego nie rekomenduje
si¢ leczenia farmakologicznego w tej grupie pacjentow [34,37].

Poprawg plodnosci po leczeniu mozna uzyska¢ u mezczyzn z  hipogonadyzmem
hipogonadotropowym (leczenie preparatami gonadotropin i hCG) oraz z hiperprolaktynemia
(leczenie agonistami dopaminy) [34].

Brak jest dowodow na poprawe ptodnosci u mezczyzn z prawidtowymi wynikami spermiogramu
poddanych operacji usunigcia zylakow powrozka nasiennego. Rowniez nie ma dowodoéw na to, aby
usuni¢cie subklinicznych zylakow powrdzka nasiennego poprawialo plodno§¢ mezczyzn z
nieprawidlowym badaniem nasienia . Leczenie operacyjne zylakéw powrozka nasiennego nie moze
by¢ zatem rekomendowane jako podstawowe leczenia nieptodnosci meskiej [34,37,51].

Nie wykazano, aby leczenie stanow zapalnych poprawialo ptodnos$¢ mezczyzny. Dowody o
poprawie plodno$ci me¢zczyzn leczonych preparatami o dziataniu antyoksydacyjnym i N-
acetylokarnityng sg watpliwe [37].

Przy azoospermii i braku mozliwosci pozyskania plemnikow z najadrzy lub jader, postepowaniem z
wyboru jest wykonanie inseminacji domacicznych z wykorzystaniem nasienia dawcy [33].

7. Bank nasienia

Zastosowanie nasienia dawcy zaleca si¢ w przypadku azoospermii, znacznego stopnia patologii
nasienia i1 braku cigzy po wielokrotnych niepowodzeniach ICSI. Skorzystanie z banku nasienia
powinno by¢ rozwazone przy istniejacych przeciwwskazaniach do ICSI lub przy wysokim ryzyku
przeniesienia choroby genetycznej partnera. Przed wykonaniem zabiegu konieczne jest uzyskanie
pisemnej zgody od obojga partnerow. Obowigzuje restrykcyjny dobor dawcow nasienia [5].
Material musi pochodzi¢ z bankéw nasienia, ktérych licencjonowanie przeprowadzono zgodnie z
wymogami dyrektywy Wspdlnoty Europejskiej 2006/86/WE. Dawca nasienia powinien by¢ zgodny
z biorcg w zakresie grupy krwi i czynnika Rh oraz, o ile to mozliwe odpowiada¢ cechom partnera
pacjentki (potencjalnego przysziego ojca) w zakresie rasy, grupy etnicznej, wzrostu, masy i typu
budowy ciata, koloru oczu i wlosow [37].

8. Inseminacja domaciczna

Wskazania do zabiegu obejmuja: nieptodno$¢ idiopatyczng, endometrioze I lub II stopnia, oraz
tagodny czynnik meski nieptodnosci (w tym zaburzenia ejakulacji). Warunkiem niezbgdnym jest
ocena budowy anatomicznej narzadu rodnego i miednicy mniejszej kobiety [13,16,37,42].

W przypadku mtodych pacjentek z prawidtowa owulacja lub kiedy wskazaniem do wykonania
zabiegu jest izolowany czynnik meski nalezy rozwazy¢ inseminacje w cyklu naturalnym. W innych
sytuacjach, stymulacja jajnikow przed inseminacja w celu uzyskania 2 lub 3 pecherzykow
przedowulacyjnych, zwigksza szanse¢ na cigz¢. Podstawowym lekiem stosowanym w tym celu jest
cytrynian klomifenu [22], a w przypadku braku odpowiedniej reakcji na lek, wystgpienia silnych
efektow antyestrogennych oraz gdy wiek pacjektki przekracza 37 lat rekomenduje si¢ stosowanie
gonadotropin (rFSH lub hMG). Leczenie nieplodnos$ci metoda inseminacji domacicznej nie
powinno przekracza¢ 4-6 cykli. Podawanie progestagendw po inseminacji nie ma uzasadnienia
[37].

9. Zaplodnienie pozaustrojowe



9.1 Wskazania, kwalifikacja i przygotowanie do procedury

Procedura zaplodnienia pozaustrojowego ma udowodniona, najwyzsza skuteczno$¢ sposrod
wszystkich metod leczenia nieptodnosci [37,38].

Wskazania do klasycznego zaptodnienia pozaustrojowego obejmujg czynnik jajowodowy, opornosé
na stymulacj¢ jajeczkowania, nadmierng odpowiedz na probe stymulacji monoowulacji (wigcej niz
3 pecherzyki jajnikowe) oraz brak efektow inseminacji. ICSI stosuje si¢ przy czynniku meskim
nieptodnosci, w endometriozie, w nieptodnosci idiopatycznej 1 niepowodzeniu klasycznego
zaptodnienia pozaustrojowego. ICSI plemnikami pobranymi z jadra Ilub najadrzy jest
postepowaniem z wyboru przy azoospermii [28,34].

Zaptodnienie pozaustrojowe u ptodnych par wskazane jest, gdy jedno z partnerow jest nosicielem
wirusa HIV lub HCV, gdy para jest nosicielem zmian genetycznych powodujacych cigzkie,
nieodwracalne zmiany u potomstwa, a diagnostyka preimplantacyjna pozwala unikng¢ decyzji o
przerwaniu cigzy lub tez, gdy partnerka rozpoczyna ograniczajagce plodno$¢ leczenie
przeciwnowotworowe [37].

Przed zaptodnieniem pozaustrojowym metoda ICSI u m¢zczyzn z nieobstrukcyjng azoospermia lub
ciezka oligoastenoteratozoospermig nalezy wykonac¢ kariotyp i zaleca analize delecji chromosomu
Y [46]. Testy genetyczne na obecno$¢ mutacji genu CFTR powinny by¢ zalecone partnerce
mezcezyzny z rozpoznanym obustronnym wrodzonym brakiem nasieniowodow (CBAVD). Gdy ich
wyniki sg nieprawidlowe, testy wykonuje si¢ takze u tego mezczyzny [32,33].

Zgodnie z obowigzujacymi dyrektywami Wspolnoty Europejskiej, u obojga partneréw w okresie
nie dluzszym niz 6 miesigcy przed zaptodnieniem pozaustrojowym wykonuje si¢ testy serologiczne
w kierunku infekcji: wirusowego zapalenia watroby typu B i C, HIV. Dodatkowo rekomenduje si¢
badania w kierunku chlamydiozy i kity [37].

9.2 Stymulacja jajeczkowania i protokoly stymulacyjne

Zaptodnienie pozaustrojowe w cyklu naturalnym nie powinno by¢ proponowane jako metoda z
wyboru ze wzgledu na niskg szanse powodzenia procedury [37].

W stymulacji mnogiego jajeczkowania stosowany jest protokot krotki lub dtugi z agonistami GnRH
oraz protokot z antagonistami GnRH. Protokot krotki polega na podawaniu agonisty GnRH od 1
dnia cyklu, a gonadotropin od 2 dnia cyklu. W protokole dtugim agoniste GnRH podaje si¢ od
polowy fazy lutealnej poprzedniego cyklu, a gonadotrpoiny wlacza si¢ po miesigczce, po uzyskaniu
desynsybilizacji przysadki mozgowej. W protokole z antagonistg lek ten wigcza si¢ w 6 dniu cyklu
stymulowanego gonadotropinami [20]. Nie ma jednoznacznych danych wskazujacych na wyzsza
skuteczno$¢ okreslonego protokotu stymulacyjnego. Wykazano jednak, ze kobiety z dobrym
rokowaniem moga osiggna¢ wigksze korzysci po zastosowania protokotu dilugiego z agonista
GnRH. W grupie kobiet starszych, z mata rezerwg jajnikowa, palacych lepszych wynikéw leczenia
mozna oczekiwaé po zastosowaniu protokotu krotkiego z agonistami GnRH lub protokotu z
antagonistami GnRH. U kobiet, u ktérych ryzyko zespotu hiperstymulacji jajnikéw (OHSS) jest
znacznie zwigkszone, korzystne moze by¢ zastosowanie protokotu z antagonista GnRH [1,3,4,29].
Niezaleznie od grupy pacjentek, dodatkowe korzy$ci moze przynie$¢ zastosowanie preparatOw
gonadotropin posiadajagcych aktywnos¢ LH, ktorej gldownym nosnikiem jest gonatropina
kosmoéwkowa (hCG) zawarta w HP-hMG.

Dawka poczatkowa gonadotropin powinna by¢ ustalana indywidualnie. Celem stymulacji jest
umozliwienie pobrania kilku dojrzatych komorek jajowych. hCG nalezy poda¢ po stwierdzeniu
pecherzykow o wymiarach przekraczajgcych 17-18 mm [37].



9.3 Przeniesienie zarodka do macicy i suplementacja fazy lutealnej

W grupie mlodych pacjentek zaleca si¢ przeniesienie do jamy macicy jednego lub dwoch
zarodkow. Jedynie w wyjatkowych sytuacjach dopuszczalne jest przeniesienie 3 zarodkdw (dotyczy
to kobiet w wieku ponad 40 lat). Pozostate zarodki z zachowanym potencjatem rozwojowym musza
by¢ kriokonserwowane [37].

Po kontrolowanej hiperstymulacji jajnikow do programu zaptodnienia pozaustrojowego zalecana
jest suplementacja fazy lutealnej. Podawanie gestagenow rozpoczyna si¢ dzien po po pobraniu
komorek jajowych i kontynuuje si¢ do dnia testu cigzowego, wykonywanego 14 dni po punkcji
[35]. Do suplementacji stosuje si¢ zarowno leki zawierajace dydrogesteron jak i progesteron.
Wyniki badan, wykazuja, ze mikronizowany progesteron stosowany dopochwowo jest réwnie
skuteczny jak progesteron podawany domig¢$niowo. Nie wykazano, aby przedluzanie czasu
stosowania gestagenow zwigkszato odsetek cigz i porodow czy tez zmniejszato ryzyko poronienia.
Brak jest rowniez dowodow na wigksza skutecznos$¢ suplementacji fazy lutealnej po dodatkowym
stosowaniu estradiolu, kwasu acetylosalicylowego, agonistow receptora (D2) dopaminy i (lub)
heparyny drobnoczasteczkowej [37].

9.4 Mrozenie zarodkow

Pozostate zarodki z zachowanym potencjalem rozwojowym musza by¢ kriokonserwowane —
metoda mrozenia wolnego albo witryfikacji. Program mrozenia zarodkow zwigcksza skumulowang
czesto$¢ urodzen oraz umozliwia realizacj¢ programu transferu jednego zarodka [37,48].

9.5 Leczenie nieplodnosci u pacjentek z dysgenezja gonad lub przedwczesnym wygasnieciem
czynnosci jajnikow

Realng szansa na zajscie w cigze w tej grupie pacjentek jest podarowanie komorek jajowych lub
adopcja zarodka. Dawcg komoérki jajowej moze by¢ pacjentka stymulowana w programie
pozaustrojowego zaptodnienia, ktora uzyska pelng informacje o tej szczegodlnej procedurze i
$wiadomie wyrazi zgode na podarowanie anonimowo komorek innej pacjentce. Zarodki przenosi
si¢ do jamy macicy po substytucyjnym przygotowaniu endometrium do implantacji [37,39,43].

10. Naprotechnologia

Celem metody jest identyfikacja przyczyny nieptodnosci oraz jej leczenie z uwzglednieniem
naturalnej gospodarki hormonalnej kobiety, przy uzyciu powszechnie stosowanych metod
diagnostycznych.

W terapii nie dopuszcza si¢ stosowania inseminacji i zaptodnienia pozaustrojowego, tym samym
metoda ta nie jest w stanie pomoc m. in. kobietom z niewydolno$cig jajnikoOw, zaawansowang
endometrioza, niedrozno$cia lub ograniczeniem droznosci jajowoddéw, oraz w meskim czynniku
nieptodnosci.

Proponowany w ramach naprotechnologii algorytm post¢gpowania nie znajduje potwierdzenia w
kontrolowanych badanich klinicznych. Z tych powodéw naprotechnologia nie moze by¢
postepowaniem rekomendowanym w leczeniu nieptodnosci [37].
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