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Wstep

Nieptodnos¢ definiowana jest jako niezdolno$¢ do osigg-
niecia cigzy w czasie 1 roku wspotzycia w celach rozrodczych.
Jest to powazny problem nie tylko mtodych ludzi, ale takze
ogolnospoteczny i demograficzny. Dotyczy okoto 20% spote-
czenstwa w wieku rozrodczym — w Polsce jest to okoto 1,5 min
par. Co najmniej 40% z nich korzysta z pomocy podstawowej
opieki zdrowotnej, a okoto 60% wymaga specijalistycznego
postepowania lekarskiego i prowadzenia przez przygotowang
do tego kadre w osrodkach stosujgcych odpowiednie, specja-
listyczne metody diagnostyki i leczenia.

W nowoczesnym podejsciu do medycyny wszystkie
procedury medyczne powinny by¢ ocenione pod katem ich
skutecznosci. Nalezy okresli¢ réwniez ryzyko niepowodzenia
zaproponowanej formy terapii u wszystkich leczonych badz
w wybranych grupach pacjentow. Dotyczy to zarowno diag-
nostyki, jak i najbardziej efektywnych metod leczenia (Best
Available Technology — BAT). Zadanie to jest realizowane przez
instytucje nadzorcze (np. w Polsce przez Agencje Oceny Tech-
nologii Medycznych — AOTM) lub profesjonalne ciata eksper-
ckie o zasiegu krajowym lub miedzynarodowym. Opracowujg
one standardy postepowania medycznego (rekomendacje oraz
wytyczne), realizujgc koncepcje ,medycyny opartej o dowody
naukowe” (Evidence Based Medicine — EBM).
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Zaktada ona wykorzystanie danych medycznych o naj-
wyzszym stopniu wiarygodnosci, uzyskanych w wyniku pro-
spektywnych randomizowanych badan klinicznych — Randomi-
sed Controlled Trials RCT, metaanalizy). Postepy w rozumieniu
przyczyn nieptodnosci oraz do$wiadczenia ptyngce ze stoso-
wania metod rozrodu wspomaganego medycznie — Assisted
Reproductive Technology ART.

Metody rozrodu wspomaganego medycznie wskazujg na
ograniczenia w mozliwosciach opracowania jednolitego poste-
powania. Trudnosci wynikajg z ograniczonej liczby wiarygod-
nych badan klinicznych oraz tego, ze dostepne dane zostaty
uzyskane w rbznym czasie, przy zastosowaniu niejednolitych
strategii terapeutycznych, zréznicowanego zakresu wykorzy-
stania nowych metod laboratoryjnych oraz wynikéw o typie
follow-up. Nie biorg one réwniez pod uwage uwarunkowan
geograficznych, kulturowych, socjoekonomicznych i standar-
dow ogolnej opieki medycznej. Sg to gtéwne przyczyny matego
upowszechnienia rekomendacji i ich implementacji do codzien-
nej praktyki medycznej. Z tego wzgledu eksperci w dziedzinie
rozrodu, skupieni wokét polskich organizacii naukowych (Sekcji
Ptodnosci i Nieptodnosci PTG i Polskiego Towarzystwa Medy-
cyny Rozrodu PTMR ), podjeli prébe opracowania krajowych
rekomendacji w zakresie diagnostyki i leczenia nieptodnosci.
Poniewaz mieli oni $wiadomos¢, ze nie ma catkowicie uniwer-
salnych danych medycznych, przyjeli zatozenie wykorzystania
rzetelnych danych uzyskanych w wyniku badan klinicznych
0 najwiekszej wartosci — bez zaniedbywania jednak wiedzy pty-
nacej z nauk podstawowych oraz doswiadczenia ekspertow.

W rozumieniu autoréw, rekomendacije nie powinny zawie-
ra¢ Scistych ,recept” na postepowanie w kazdej sytuacii kli-
nicznej, a sg raczej wskazaniem argumentow i zrodet wiedzy
przemawiajgcych za okreslonym rozwigzaniem problemu.

Wybor postepowania powinien by¢ autonomiczng decyzjg
lekarza, co pozwala zapewni¢ indywidualne podejscie do kaz-
dego pacjenta w ramach mozliwosci wskazanych w rekomen-
dacjach. Takie postepowanie pozwala realizowa¢ koncepcije
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zapewnienia pacjentowi najlepszej jakosci opieki medycznej
poprzez aktywne zaangazowanie profesjonalistow w rozwig-
zanie indywidualnych potrzeb pacjenta i ochrone interesu spo-
tecznego.

Diagnostyka nieptodnosci

Bezskuteczne roczne oczekiwanie na cigze jest wskaza-
niem do rozpoczecia diagnostyki, ktéra zawsze powinna doty-
czy¢ obojga partneréw [1, 2]. W uzasadnionych medycznie sy-
tuacjach okres ten moze ulec skréceniu. Wczesniejsze wdroze-
nie diagnostyki nalezy rozwazyc¢, jesli wiek kobiety przekracza
35 lat, wystepujg u niej zaburzenia rytmu krwawien o charakte-
rze rzadkich miesigczek (oligomenorrhea) lub ich braku (ame-
norrhea), istnieje podejrzenie patologii narzgdu rodnego oraz
kiedy dochodzi do tego czynnik meski nieptodnosci [1-5].

Zalecenia dotyczace oceny ptodnosci kobiet

U kobiety powinno zosta¢ przeprowadzone badanie pod-
miotowe, przedmiotowe z badaniem ginekologicznym, wybra-
ne badania hormonalne oraz badania obrazowe [2].

Diagnostyka powinna obejmowa¢ wywiad dotyczacy re-
gularnosci krwawien miesiecznych i ocene jajeczkowania (jed-
norazowy pomiar stezenia progesteronu na 7 dni przed spo-
dziewang miesigczkg oraz badanie ultrasonograficzne w koncu
fazy folikularnej). Nie zaleca sie wykrywania piku LH, badania
$luzu szyjkowego i pomiarow podstawowe] temperatury ciata.
Ze wzgledu jednak na niski koszt i fatwos¢ stosowania metody
te sg dopuszczalne do samooceny cyklu. U kobiet regularnie
miesigczkujgcych nie zaleca sie oznaczania stezen prolaktyny
ani wykonywania testu z metoklopramidem [1, 2].

Z powodu trudnosci metodologicznych i/lub niskiej specy-
ficznosci nie rekomenduje sie rutynowego wykonywania testu
postkoitalnego, biopsji i datowania endometrium oraz badan
immunologicznych [2].

Badaniami obrazowymi o ustalonym znaczeniu w ocenie
stanu anatomicznego narzadu rodnego u kobiety (bez obcig-
zen w badaniu podmiotowym, przedmiotowymii (lub) badaniach
dodatkowych) sg: ultrasonografia, histerosalpingografia (Hyste-
rosalpingography — HSG) i ultrasonograficzna histerosalpingo-
sonografia kontrastowa Hysterosalpingo-contrast Sonography
HyCoSy). Przy klinicznym podejrzeniu wystepowania zmian
jajowodowych metodg z wyboru jest laparoskopia z badaniem
droznosci jajowoddw, a przy podejrzeniu zmian macicznych —
histeroskopia [2, 3].

Zalecenia dotyczace oceny ptodnosci mezczyzn

Podstawowym testem diagnostycznym jest badanie nasie-
nia, przeprowadzone w warunkach standardowej oceny semi-
nologicznej na zasadach okreslonych przez WHO w najnow-
szym V wydaniu rekomendacji [6]. Do rozpoznania azoospermii
potrzebne jest dwukrotne badanie nasienia przeprowadzone
w odstepie 3 miesiecy [6-9].

Do diagnozowania meskiej nieptodnosci nie sg wymagane
specjalistyczne testy nasienia (poejakulacyjne badanie moczu,
test po stosunku, testy zywotnosci plemnikéw, test penetracii
oocytu chomika (zona-free hamster oocyte test), testy na prze-
ciwciata przeciwplemnikowe, test na liczebno$¢ leukocytow
w nasieniu) [2, 8, 10].
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Komputerowa analiza nasienia (Computer Assited Sperm
Analyses — CASA) nie znalazta powszechnego zastosowania
w podstawowej ocenie nasienia, jednak obiektywnos¢ pomia-
ru oraz mozliwo$¢ dokumentaciji wynikéw stanowi o jej przydat-
nosci w specjalistycznych osrodkach referencyjnych.

Ocena endokrynologiczna pacjenta i badanie USG powin-
ny by¢ wykonane po stwierdzeniu odchylen w badaniu pod-
miotowym, przedmiotowym i/lub badaniu nasienia. W takiej
sytuacji standardem diagnostycznym jest pomiar stezen gona-
dotropin, prolaktyny i testosteronu w surowicy [1, 2, 9].

Zaburzenia jajeczkowania i stymulacja monoowulacji

Klinicznie zaburzenia owulacji manifestujg sie nieprawid-
towymi rytmami krwawien miesiecznych o typie rzadkich (ol
gomenorrhea), lub czestych (polimenorrhea) miesigczek, ich
braku (@menorrhea) oraz krwawien czynnosciowych [2].

Brak owulacji w danym cyklu moze zosta¢ potwierdzony
poprzez oznaczanie stezenia progesteronu w surowicy Krwi
(ponizej 2ng/ml w potowie fazy lutealnej). Oznaczanie stezenia
gonadotropin, AMH, androgenow, prolaktyny i TSH w surowicy
krwi stuzy do rdznicowania przyczyn obserwowanych zabu-
rzen [2].

Potencjat reprodukeyjny jajnikow (tzw. rezerwe jajnikowa)
ustala sie na podstawie oznaczen hormonalnych — FSH i estra-
diolu (W 2-5 dniu cyklu) lub AMH (niezaleznie od dnia cyklu)
oraz badania USG (ocena liczby pecherzykéw antralnych na
poczatku cyklu). Wymienione badania zaleca sie u kobiet w za-
awansowanym wieku rozrodczym, po operacjach na jajnikach
lub po stwierdzeniu w jajnikach ponizej 3 pecherzykdéw antral-
nych [2].

U kobiet z przewlektym brakiem jajeczkowania, ktére prag-
ng zajs¢ w cigze, nalezy farmakologicznie indukowa¢ mono-
owulacje [2, 11, 12].

Przed przystgpieniem do indukciji jajeczkowania nalezy dag-
zy¢ do ustalenia przyczyny zaburzen funkcji jajnika. U pacjen-
tek z nieprawidtowg masg ciata przed rozpoczeciem leczenia
nalezy podjg¢ prébe jej unormowania. Konieczna jest rowniez
ocena droznosci jajowoddw oraz okreslenie jakosSci nasienia
partnera [2].

Sposob indukcji owulacji zalezy od przyczyny braku ja-
jeczkowania. U pacjentek z hiperprolaktynemig stosuje sie
leki z grupy agonistéw receptora D2 dopaminy. U pacjentek
z zespotem policystycznych jajnikéw (PCO) podaje sie cytry-
nian klomifenu, gonadotropiny rekombinowane oraz wysoko-
0Czyszczone moczopochodne preparaty gonadotropin meno-
pauzalnych [11-15]. Dodatkowo u pacjentek ze wspdtistniejg-
cymi zaburzeniami tolerancji glukozy, przy braku odpowiednieg;
odpowiedzi na stymulacje cytrynianem klomifenu, moze by¢
wskazane podanie metforminy [12, 15-17].

Inne preparaty, takie jak tamoksifen lub inhibitory aromata-
zy (letrozol), nie sg rekomendowane ze wzgledu na brak reje-
stracji tych lekdw do leczenia nieptodnosci. Podawanie samych
progestagenéw w cyklu nie indukuje owulacji, dlatego u kobiet
z brakiem jajeczkowania nie jest metodg stuzgcg leczeniu nie-
ptodnosci [18].

U pacjentek z typem | zaburzen miesigczkowania wedtug
WHO (hypogonadyzm hypogonadotropowy) w stymulacii ja-
jeczkowania zaleca sie stosowanie preparatéw hMG lub kom-
binacji rFSH i rLH [12].
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Stymulacje monitoruje sie za pomocg badania ultraso-
nograficznego. Jesli w jajniku obecny jest dojrzaty pecherzyk
(jednak nie wiecej niz 3) o wymiarach 18-20 mm, rekomenduje
sie podanie hCG w celu wywotania zastepczego piku owula-
cyjnego [2].

Endometrioza — diagnostyka i leczenie nieptodnosci
zwigzanej z endometrioza

Endometrioza definiowana jest jako schorzenie wywotane
obecnoscig ognisk endometrium poza jamg macicy. Klasyczny-
mi jej objawami sg bdle podbrzusza, bolesne miesigczkowanie,
bolesne stosunki ptciowe i nieptodnos¢. W badaniu ginekolo-
gicznym mozna stwierdzi¢ ograniczenie ruchomosci macicy, jej
bolesnos¢ przy poruszaniu, obecnosci zmian w przydatkach
oraz zgrubien i nierbwnosci w okolicy wiezadet krzyzowo-ma-
cicznych czy w sklepieniach pochwy [2].

W diagnostyce endometriozy zlokalizowanej w miednicy
mniejszej metodg z wyboru jest laparoskopia w potgczeniu
z badaniem histopatologicznym. Badania laboratoryjne nie
majg wiekszego znaczenia z powodu braku specyficznych
markeréw biochemicznych endometriozy [2].

W I lub Il stopniu endometriozy laparoskopowe usuniecie
jej ognisk oraz ewentualnych zrostéw moze poprawi¢ ptodnosé
oraz zwiekszy¢ odsetek cigz [2,19,20].

Nie zaleca sie leczenia operacyjnego, jezeli torbiel endo-
metrialna ma wymiary mniejsze niz 3 cm, poniewaz zabieg
zmniejsza wtedy rezerwe jajnikowg nie zwiekszajgc szansy na
cigze [2].

Leczenie zalezy od zaawansowania choroby oraz wieku
pacjentki. U pacjentek do 35. roku zycia z I lub Il stopniem en-
dometriozy rozpoznanym laparoskopowo i wspaétistniejgca nie-
ptodnoscig rekomenduije sie stymulacje jajeczkowania i insemi-
nacje 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 [2, 21].

U pacjentek z zaawansowang endometriozg (Il i IV stopnia)
wskazane jest leczenie operacyjne polegajgce na usunieciu
widocznych ognisk endometriozy oraz przywrédceniu prawid-
towych warunkéw anatomicznych [22]. Pacjentki ze znacznie
zaawansowang endometriozg, z uszkodzonymi jajowodami lub
po 35. roku zycia powinny by¢ leczone z zastosowaniem pro-
gramu zaptodnienia pozaustrojowego [2, 21].

Nie ma wiarygodnych dowodéw, ze samo leczenie far-
makologiczne endometriozy lub wtgczane po zabiegu opera-
cyjnym poprawia ptodnos¢, dlatego u kobiet starajgcych sie
0 dziecko nie powinno by¢ ono stosowane [23, 24].

Nieptodnos$¢ niewyjasnionego pochodzenia

Nieptodnos¢ idiopatyczna definiowana jest jako niemoz-
nos¢ zajscia w cigze bez uchwytnej przyczyny w rutynowych
badaniach klinicznych. Postepowanie lecznicze zalezy od wie-
ku pacjentki i czasu trwania nieptodnosci [25-28].

W grupie wiekowej ponizej 30. roku zycia, jesli czas trwa-
nia nieptodnosci nie przekracza 2-3 lat, nalezy rozwazy¢ sty-
mulacje owulacji cytrynianem klomifenu do 6 cykli. Przy niepo-
wodzeniu tej terapii zalecane jest wykonanie inseminacji doma-
cicznych w cyklach stymulowanych cytrynianem klomifenu lub
gonadotropinami (maksymalnie 6 cykli) [2].

W grupie wiekowej 30-35 lat postepowanie wyczekujace
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wsparte wytgcznie stymulacjg cytrynianem klomifenu nie jest
wskazane. Zalecane jest wykonanie inseminaciji domacicznych
w cyklach stymulowanych cytrynianem klomifenu lub gonado-
tropinami (maksymalnie 6 cykli).

W grupie wiekowej pacjentek 35-39 lat zaleca sie wyko-
nanie maksymalnie 4 inseminacji domacicznych w cyklach sty-
mulowanych cytrynianem klomifenu lub gonadotropinami [2].

W grupie par, ktdre nie uzyskaty cigzy po inseminacjach,
oraz w grupie wiekowej pacjentek powyzej 39 lat rekomenduje
sie leczenie w programie zaptodnienia pozaustrojowego [2].

Nieptodnosci idiopatycznej nie leczy sie podawaniem ges-
tagenow w drugiej fazie cyklu [18], immunoterapig, agonistami
dopaminy ani antybiotykoterapig. Nie ma dowodéw, ze stoso-
wanie tych metod poprawia wskazniki dotyczgce liczby osig-
ganych cigz [25].

Postepowanie operacyjne w leczeniu nieptodnosci

Przy podejrzeniu patologii jajowoddw, zmian w jamie maci-
cy (miesniaki, zrosty, przegroda jamy macicy) lub endometriozy
nalezy rozwazy¢ postepowanie operacyjne. W celu utrwalenia
efektu leczenia operacyjnego we wszystkich opisanych ponizej
przypadkach rekomenduje sie postepowanie przeciwzrostowe
[2, 29].

Czynnik jajowodowy

Korekta operacyjna jajowoddw zalecana jest u mtodych
pacjentek z btoniastymi zrostami i/lub nieznacznymi zmianami
w strzepkach jajowoddw, pogrubieniem i zwezeniami jajowo-
doéw, ale z zachowang droznoscig $wiatta jajowodu (zawsze po
wykluczeniu czynnika meskiego). Pacjentka powinna zostac
poinformowana, ze po operacyjnym leczeniu zmienionych cho-
robowo jajowodow wystepuje zwiekszone ryzyko cigzy poza-
macicznej [2, 30, 31].

Przy braku cigzy w ciggu 12 miesiecy od przeprowadzone;
plastyki jajowoddw oraz u pacjentek nieptodnych po 35. roku
zycia z patologig proksymalnego i/lub dystalnego odcinka ja-
jowodow zaleca sie wykonanie zaptodnienia pozaustrojowego
[2, 30-32].

Przed leczeniem w programie pozaustrojowego zaptodnie-
nia zaleca sie usuniecie wodniaka lub zamkniecie jego ujscia
macicznego. Obecnos¢ wodniakdbw zmniejsza szanse na cig-
ze. Nie jest zalecane udroznienie zmienionych wodniakowato
jajowodow, ktore polega jedynie na ich nacinaniu [2,30-32].

Miesniaki macicy

Whptyw miesniakéw, ktdére nie deformujg jamy macicy na
ptodnosc¢ nie jest jednoznacznie okreslony. Przyjmuje sig, ze
negatywny wptyw majg miesniaki srodscienne o wymiarach
przekraczajgcych 4 cm [33, 34]. Myomektomia jest procedurg
wzglednie bezpieczng, jednak zaleca sie technike operacyjng
z zastosowaniem szwow zamiast elektrokoagulacji [2, 34].

Miesniaki podsluzéwkowe znieksztatcajgce i wpuklajgce
sie do jamy macicy przynajmniej w 50% ich objetosci powinny
by¢ usuwane histeroskopowo. Po rekonwalescenciji zaleca sie
wtorng histeroskopie diagnostyczng [2, 34].

Przegroda i zrosty jamy macicy

Histeroskopowe usuniecie przegrody jest zalecane u ko-
biet z nawracajgcymi poronieniami oraz jezeli wciecie w dnie
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przekracza 10mm. Podobnie wykonanie histeroskopii zaleca
sie u kobiet z podejrzeniem zrostéw wewnagtrzmacicznych i za-
burzeniami miesigczkowania. Po zabiegach zaleca sig estroge-
noterapie oraz wtérng histeroskopie diagnostyczng [2, 35].

Polip endometrialny

Nie wykazano, aby polipy endometrialne o wielkosci do
2cm stwierdzane de novo w cyklu terapeutycznym znaczgco
zmniejszaty szanse na cigze. Zaleca sie ich usuniecie, jezeli
rozpoznano je przed leczeniem lub po nawracajgcych niepo-
wodzeniach leczenia [2].

Torbiele endometrialne jajnikow

U kobiet z torbielami endometrialnymi o Srednicy ponizej 3
cm ich usuniecie nie polepsza wynikdw leczenia nieptodnosci,
a sam zabieg moze zmniejszy¢ potencjat rozrodczy kobiety [24].
U pacjentek leczonych w programie zaptodnienia pozaustrojo-
wego nie nalezy wykonywac¢ punkciji torbieli endometrialnych.
W przypadku ich wykonania nalezy podac¢ profilaktyczng daw-
ke antybiotyku o szerokim spektrum dziatania [2, 29, 36].

Zespot policystycznych jajnikow PCOS

Laparoskopowe leczenie zespotu policystycznych jajnikow
(elektrokauteryzacja, laserowy drilling lub czesciowa klinowa
resekcja jajnikdw) powinno by¢ stosowane wytacznie u kobiet,
ktore nie odpowiadajg na stymulacje jajeczkowania [11, 37].

Leczenie meskiej nieptodnosci

W Zzadnym z badan klinicznych nie stwierdzono poprawy
ptodnosci u mezczyzn z niewyjasniong nieptodnoscig po le-
czeniu gonadotropinami (FSH, hMG, hCG), androgenami, an-
tyestrogenami (klomifen, tamoksifen), agonistami receptora D2
dopaminy ani steroidami. Z tego powodu nie rekomenduje sie
leczenia farmakologicznego w tej grupie pacjentéw [2, 9].

Poprawe ptodnosci po leczeniu mozna uzyska¢ u mez-
czyzn z hipogonadyzmem hipogonadotropowym (leczenie
preparatami gonadotropin i hCG) oraz z hiperprolaktynemig
(leczenie agonistami dopaminy) [9].

Nie ma dowodéw na poprawe ptodnosci u mezczyzn
z prawidtowymi wynikami spermiogramu poddanych opera-
cji usuniecia zylakow powrdzka nasiennego ani ze usuniecie
subklinicznych zylakéw powrdzka nasiennego poprawia ptod-
no$¢ mezczyzn z nieprawidtowym wynikiem badania nasienia.
Leczenie operacyjne zylakdw powrdzka nasiennego nie moze
by¢ wiec rekomendowane jako podstawowe leczenie nieptod-
nosci meskiej [2, 8, 38].

Nie wykazano, aby leczenie stanéw zapalnych poprawia-
to ptodnos¢ mezczyzny. Dowody o poprawie ptodnosci mez-
czyzn leczonych preparatami o dziataniu antyoksydacyjnym
i N-acetylokarnityng sg stabo udokumentowane [2].

Przy azoospermii i braku mozliwosci pozyskania plemni-
kéw z najadrzy lub jgder postepowaniem z wyboru jest wy-
konanie inseminacji domacicznych z wykorzystaniem nasienia
dawcy [38].

Bank nasienia

Zastosowanie nasienia dawcy zaleca sie w przypadku
azoospermii, znacznego stopnia patologii nasienia i braku cigzy
po wielokrotnych niepowodzeniach ICSI. Skorzystanie z banku
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nasienia powinno by¢ rozwazone przy istniejacych przeciw-
wskazaniach do ICSI lub przy wysokim ryzyku przeniesienia
choroby genetycznej partnera. Przed wykonaniem zabiegu ko-
nieczne jest uzyskanie pisemnej zgody obojga partnerow.

Obowiagzuje restrykcyjny dobdr dawcéw nasienia [39].
Materiat musi pochodzi¢ z bankéw nasienia, ktérych licencjo-
nowanie przeprowadzono zgodnie z wymogami dyrektywy
WspdInoty Europejskiej 2006/86/WE — Official Journal of the
European Union 25.10.2006. Dawca nasienia powinien by¢
zgodny z biorcg w zakresie grupy krwi i czynnika Rh oraz, o ile
to mozliwe, odpowiada¢ cechom partnera pacjentki (potencjal-
nego przysztego ojca) w zakresie rasy, grupy etnicznej, wzro-
stu, masy i typu budowy ciata, koloru oczu i wtoséw [2].

Inseminacja domaciczna

Wskazania do zabiegu obejmujg nieptodnos¢ idiopatycz-
na, endometrioze | lub Il stopnia oraz tagodny meski czynnik
nieptodnosci (w tym zaburzenia ejakulaciji). Warunkiem nie-
zbednym jest ocena budowy anatomicznej narzadu rodnego
i miednicy mniejszej kobiety [2, 25, 26, 28].

W przypadku mtodych pacjentek z prawidtowg owulacjg
lub kiedy wskazaniem do wykonania zabiegu jest izolowany
czynnik meski, nalezy rozwazy¢ inseminacje w cyklu natural-
nym. W innych sytuacjach stymulacja jajnikéw przed insemi-
nacjg w celu uzyskania 2 lub 3 pecherzykéw przedowulacyj-
nych zwigksza szanse na cigze. Podstawowym lekiem stoso-
wanym do tego jest cytrynian klomifenu [13], a w przypadku
braku odpowiedniej reakcji na lek, wystgpienia silnych efektéw
antyestrogennych oraz jesli wiek pacjentki przekracza 37 lat,
rekomenduje sie stosowanie gonadotropin (fFSH lub hMG).
Leczenie nieptodnosci metodg inseminacji domacicznej nie
powinno przekracza¢ 4—6 cykli. Podawanie progestagenéw po
inseminacji nie ma uzasadnienia [2].

Zaptodnienie pozaustrojowe
Wskazania, kwalifikacja i przygotowanie do procedury

Procedura zaptodnienia pozaustrojowego ma udowodnio-
ng, najwyzszg skutecznos$¢ sposrdd wszystkich metod lecze-
nia nieptodnosci [2, 39].

Wskazania do klasycznego zaptodnienia pozaustrojowego
obejmujg czynnik jajowodowy, opornos¢ na stymulacje jajecz-
kowania, nadmierng odpowiedz na prébe stymulacji mono-
owulacji (wiecej niz 3 pecherzyki jajnikowe) oraz brak efektéw
inseminacji. Zaptodnienie pozaustrojowe stosuje sie przy me-
skim czynniku nieptodnosci, w endometriozie, w nieptodnosci
idiopatycznej i niepowodzeniu klasycznego zaptodnienia po-
zaustrojowego. Przy azoospermii ICSI plemnikami pobranymi
Z jadra lub najgdrzy jest postepowaniem z wyboru [8, 40].

Zaptodnienie pozaustrojowe u ptodnych par wskazane
jest, gdy jedno z partneréw jest nosicielem wirusa HIV lub HCV,
gdy para jest nosicielem zmian genetycznych powodujgcych
ciezkie, nieodwracalne zmiany u potomstwa, a diagnostyka
preimplantacyjna pozwala unikng¢ decyzji o przerwaniu cigzy,
lub tez gdy partnerka rozpoczyna ograniczajgce ptodnos¢ le-
czenie przeciwnowotworowe [2].

Przed zaptodnieniem pozaustrojowym metodg ICSI u mez-
czyzn z nieobstrukcyjng azoospermig lub ciezkg oligoastenote-
ratozoospermig nalezy wykonac kariotyp, zaleca sie tez analize
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delecji chromosomu Y [41,43]. Testy genetyczne na obecnosé
mutacji genu CFTR powinny by¢ zalecone partnerce mezczy-
zny z rozpoznanym obustronnym wrodzonym brakiem nasie-
niowodow (CBAVD). Jesli ich wyniki sg nieprawidtowe, testy
wykonuije sie takze u mezczyzny [38,42,43].

Zgodnie z obowigzujgcymi dyrektywami Wspolnoty Euro-
pejskiej u obojga partnerdw w okresie nie dtuzszym niz 6 mie-
siecy przed zaptodnieniem pozaustrojowym wykonuije sie testy
serologiczne w kierunku infekcji wirusowego zapalenia watro-
by typu B i C oraz HIV. Dodatkowo rekomenduje sie badania
w kierunku chlamydiozy i kity [2].

Stymulacja jajeczkowania i protokoty stymulacyjne

Zaptodnienie pozaustrojowe w cyklu naturalnym nie po-
winno by¢ proponowane jako metoda z wyboru ze wzgledu na
niskg szanse powodzenia procedury [2].

W stymulacji mnogiego jajeczkowania stosowany jest pro-
tokot krotki lub dtugi z agonistami GnRH oraz protokét z anta-
gonistami GnRH. Protokét krétki polega na podawaniu agoni-
sty GnRH od 1. dnia cyklu, a gonadotropin od 2. dnia cyklu.
W protokole dtugim agoniste GnRH podaje sie od potowy fazy
lutealnej poprzedniego cyklu, a gonadotropiny wtgcza sie po
miesigczce, po uzyskaniu desynsybilizacji przysadki mdzgowe;j.
W protokole z antagonistg lek ten wtgcza sie w 6. dniu cyklu
stymulowanego gonadotropinami [44]. Nie ma jednoznacznych
danych wskazujgcych na wyzszg skuteczno$¢ okreslonego
protokotu stymulacyjnego. Wykazano jednak, ze kobiety z do-
brym rokowaniem mogg osiggng¢ wieksze korzysci po zasto-
sowania protokotu dtugiego z agonistg GnRH.

W grupie kobiet starszych, z matg rezerwa jajnikowa, palg-
cych, lepszych wynikéw leczenia mozna oczekiwac po zasto-
sowaniu protokotu krétkiego z agonistami GnRH lub protokotu
z antagonistami GnRH. U kobiet, u ktérych ryzyko zespotu hi-
perstymulacji jajnikow (OHSS) jest znacznie zwiekszone, ko-
rzystne moze by¢ zastosowanie protokotu z antagonistg GnRH
[45-48]. Niezaleznie od grupy pacjentek dodatkowe korzysci
moze przynies¢ zastosowanie preparatow gonadotropin posia-
dajgcych aktywnos¢ LH, ktérej gtéwnym nosnikiem jest gona-
tropina kosmoéwkowa (hCG) zawarta w HP-hMG.

Dawka poczagtkowa gonadotropin powinna by¢ ustalana
indywidualnie. Celem stymulacji jest umozliwienie pobrania
kilku dojrzatych komorek jajowych. Gonatropine kosméwkowg
nalezy podac po stwierdzeniu pecherzykdéw o wymiarach prze-
kraczajgcych 17-18 mm [2].

Przeniesienie zarodka do macicy i suplementacja fazy
lutealnej

W grupie miodych pacjentek zaleca sig przeniesienie do
jamy macicy 1 lub 2 zarodkéw. Jedynie w wyjgtkowych sytua-
cjach dopuszczalne jest przeniesienie 3 zarodkéw (dotyczy to
kobiet w wieku ponad 40 lat). Pozostate zarodki z zachowanym
potencjatem rozwojowym muszg by¢ kriokonserwowane [2].

Po kontrolowanej hiperstymulacji jajnikéw do programu
zaptodnienia pozaustrojowego zalecana jest suplementacja
fazy lutealnej. Podawanie gestagendw rozpoczyna sie dzien po
po pobraniu komorek jajowych i kontynuuje sie do dnia testu
cigzowego, wykonywanego 14 dni po punkgji [18]. Do suple-
mentacji stosuje sie zaréwno leki zawierajgce dydrogesteron,
jak i progesteron. Wyniki badan wykazujg, ze mikronizowany
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progesteron stosowany dopochwowo jest réwnie skuteczny
jak progesteron podawany domiesniowo. Nie wykazano, aby
przedtuzanie czasu stosowania gestagendw zwiekszato odse-
tek cigz i poroddw czy tez zmniejszato ryzyko poronienia. Nie
ma rowniez dowodow na wiekszg skutecznos¢ suplementacji
fazy lutealnej po dodatkowym stosowaniu estradiolu, kwasu
acetylosalicylowego, agonistéw receptora (D2) dopaminy i/lub
heparyny drobnoczgsteczkowej [2].

Mrozenie zarodkéw

Zarodki z zachowanym potencjatem rozwojowym po
transferze w cyklu stymulowanym muszg by¢ kriokonserwo-
wane metodg mrozenia wolnego albo witryfikacji. Program
mrozenia zarodkdw zwieksza skumulowang czestos¢ urodzen
oraz umozliwia realizacje programu transferu jednego zarodka
[2, 49].

Leczenie nieptodnosci u pacjentek z dysgenezjg gonad
lub przedwczesnym wygasnieciem czynnosci jajnikow

Realng szansg na zajscie w cigze w tej grupie pacjentek
jest podarowanie komorek jajowych lub adopcja zarodka. Daw-
cg komorki jajowej moze by¢ pacjentka stymulowana w progra-
mie pozaustrojowego zaptodnienia, ktdra uzyska petng infor-
macje o tej szczegdlnej procedurze i Swiadomie wyrazi zgode
na podarowanie anonimowo komarek innej pacjentce. Zarodki
przenosi sie do jamy macicy po substytucyjnym przygotowaniu
endometrium do implantacii [2, 36, 50].

Naprotechnologia

Celem metody jest identyfikacja przyczyny nieptodnosci
oraz jej leczenie z uwzglednieniem ,naturalnej gospodarki hor-
monalnej kobiety”, przy uzyciu powszechnie stosowanych me-
tod diagnostycznych. W terapii nie dopuszcza sie stosowania
inseminacji i zaptodnienia pozaustrojowego, dlatego metoda
nie pozwala pomoc m.in. kobietom z niewydolnoscig jajnikow,
zaawansowang endometriozg, niedroznoscig lub ogranicze-
niem droznosci jajowoddw oraz przy meskim czynniku nie-
ptodnosci.

Proponowany w ramach naprotechnologii algorytm poste-
powania nie znajduje potwierdzenia w kontrolowanych bada-
niach klinicznych. Z tych powoddw naprotechnologia nie moze
by¢ postepowaniem rekomendowanym w leczeniu nieptodno-
ci [2].
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