Pregledni ¢lanak / Review

Obrada i terapija neplodnosti

Diagnostics and treatment of infertility

Renato Bauman

Klinika za ginekologiju i porodnistvo, /
Opca bolnica “Sveti Duh”

SaZetak. Neplodnost je u najnovije doba u razvijenim zemljama velik zdravstveni problem koji
zahvaca otprilike 15% populacije reprodukcijske dobi. Definira se kao izostanak Zeljene trudnoce
uz redovite, nezasticene spolne odnose u razdoblju od najmanje godinu dana. U ¢lanku su
Prispjelo: 1. 6. 2009. opisani uzroci neplodnosti, moderne metode za njihovu dijagnostiku te terapijske mogucnosti
Prihvaceno: 3. 9. 2009. ljecenja neplodnog para.

Osnovna i neizostavna pretraga u ispitivanju neplodnosti je transvaginalni ultrazvuk. U ¢lanku su
opisane mogucnosti otkrivanja pojedinih uzroka neplodnosti ovom metodom, kao i moguca do-
brobit transvaginalnog ultrazvuénog pregleda uz dodatak doplera u boji i/ili trodimenzionalnog
ultrazvuka. Prikazane su moguc¢nosti detekcije prohodnosti jajovoda, od neinvazivnih ultrazvucnih
sonohisterosalpingografija do invazivnih operacijskih metoda, laparoskopije i histeroskopije, koje
predstavljaju zlatni standard u dijagnostici neplodnosti. Otkrivanjem uzroka neplodnosti prilikom
laparoskopije i/ili histeroskopije moguce je istovremeno i otklanjanje uzroka. Par se ukljucuje u
postupke pomognute oplodnje ako prethodne postupke ne slijedi Zeljena trudnoca.
Izvantjelesna oplodnja u Hrvatskoj ima dugu i uspjesnu tradiciju, a prvo dijete rodeno je 1983.
godine. Indikacije za inseminacije su losiji nalazi spermiograma, idiopatska neplodnost i udruzeni
uzroci neplodnosti. Indikacije za izvantjelesnu oplodnju su neprohodnost jajovoda, teza muska
neplodnost, udruZeni uzroci, idiopatska neplodnost i endometrioza. Uspjesnost izvantjelesne
oplodnje izrazava se postotkom ostvarenih trudnoca koji se moze izrazavati u odnosu na zapoceti
ciklus, na ucinjenu aspiraciju oocita te, konacno, u odnosu na ucinjeni transfer embrija. U nasoj
Klinici u razdoblju od 2001. do 2004. ucinili smo 378 aspiracija s 269 ucinjenih prijenosa zameta-
ka koji su rezultirali s 96 trudnoca (25% po aspiraciji i 35% po prijenosu zametaka).

Kljuéne rijeci: histeroskopija, laparoskopija, neplodnost, pomognuta oplodnja, ultrazvuk

Abstract. Infertility represents a huge health problem in developed countries. Infertility is
defined as lack of desired pregnancy with regular and contraceptive-free intercourses within
a period of at least a year. It affects approximately 15% of reproductive population.

This article gives the review of possible causes and modern diagnostic procedures and op-
tions in infertility treatment. The main non-invasive tool in the diagnostic algorhythm in in-
fertile patients is transvaginal ultrasound. We present the fields of interest of this sono-
graphic approach and the possible benefits of color Doppler and three dimensional imaging.
Methods of detection of tubal patency are presented, including non-invasive methods as
sonohysterosalpingography and the invasive golden standard in infertility investigation —
laparoscopy and hysteroscopy. If the etiology of infertility is known then the invasive diag-
nostic procedures are followed by operative treatment. Laparoscopy is the standard proce-
dure in patients with endometrosis and tubal factor.

Assisted reproduction is used if previous conservative and invasive methods of treatment
do not result in pregnancy. Intrauterine insemination is used in subfertile couples with prov-
Adresa za dopisivanje: en tubal patency. In vitro fertilization is used in couples with male factor, tubal factor, endo-
Renato Bauman, dr. med. metriosis and idiopathic infertility. Success of in vitro fertilization procedures can be mea-
sured according to the started cycle, per aspiration procedure or per embryo transfer. In
vitro fertilization in Croatia started only four years after the first baby was born after IVF in
the world. In Sveti Duh Hospital in the period from 2001-2004 we performed 378 aspira-
tions in stimulated cycles with 269 fresh embryo transfers which resulted in 96 pregnancies
(25% per aspiration and 35% per embryo transfer).
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Neplodnost je u najnovije doba zdravstveni pro-
blem koji zahvaca otprilike 15% parova reproduk-
cijske dobi. Neplodnim smatramo onaj par koji ne
ostvari Zeljenu trudnocu uz redovite, nezasticene
spolne odnose u razdoblju od najmanje godinu
dana. S obzirom da se smatra da ¢e 80% parova
ostvariti trudnocu tijekom prve godine zajednic-
kog Zivota, dok ce tijekom druge godine jos 5%
realizirati trudnodu, par koji nakon dvije godine
zajednickog i redovitog spolnog Zivota nema po-
tomstvo treba smatrati neplodnim i svakako za-
poceti obradu i lijecenje.

Sve Cesca pojava bracne neplodnosti znakovito je
povezana sa socijalnim fenomenom odgadanja
radanja i svakodnevnim stresom vezanim uz Zivot
u velikim sredinama. Trecina Zena koja trudnodu
odgada do polovine 30-ih godina i polovina Zena
nakon 40. godine Zivota imat ¢e problem neplod-
nostil. Obradu neplodnosti treba poceti ¢im je za-
dovoljen gore naveden uvjet za postavljanje dija-
gnoze, tj. nakon godinu dana redovitih spolnih
odnosa bez zastite. Najcesce se Zena na pregled
javlja u ginekolosku ambulantu, no vazno je na
pocetku shvatiti da se pokusava pomoci neplod-
nom paru, te je stoga potrebno preporuditi i
obradu bra¢nog partnera. Detaljna anamneza
moze veé u pocetku otkriti moguce uzroke pro-
blema te usmjeriti dalje dijagnosticke postupke.
Anamneza neurednog ciklusa govori u prilog dis-
funkcije ovulacije, anamneza prethodno prebo-
lienih upalnih bolesti male zdjelice i/ili izvanma-
terni¢ne trudnoce govori u prilog tubarnog
uzroka neplodnosti, dok anamneza spontanog
pobacaja mora izazvati sumnju na mogudu uteri-
nu patologiju. U bolesnica s anamnezom bez oso-
bitosti potrebno je obratiti pozornost na spermi-
ogram i moguce imunoloske faktore.

Obrada neplodnosti pocinje anamnezom i gine-
koloskim pregledom bolesnice, a potom se plani-
ra dalja obrada. Neizostavni su: Papa-test, bakte-
rioloski brisovi cerviksa, hormonska obrada
bolesnice (3. - 5. dan ciklusa FSH, LH, E2, PRL, TSH
te 21. dan progesteron), transvaginalni ultrazvuk i
spermiogram partnera. Transvaginalni ultrazvuk
ima vodecu ulogu u dijagnostickom algoritmu
obrade neplodnosti i otkriva mogucu uterinu i
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adneksalnu patologiju, te je ponekad dovoljan za
otkrivanje moguceg uzroka neplodnosti.
LijeCenje neplodnosti provodi se dijagnosti¢kim i
terapijskim postupcima kojima je cilj uspjesno
ostvarivanje trudnoce. Princip lijeCenja je poku-
sati Sto prirodnijim, manje kompliciranim i manje
invazivnim putem do¢i do Zeljene trudnode.

Neplodnost je zdravstveni problem koji zahvaca 15%
populacije reprodukcijske dobi. Neplodnim se smatra
onaj par koji ne ostvari Zeljenu trudno¢u nakon godine
dana redovitog spolnog Zivota. Dijagnostika uzroka ne-
plodnosti obuhvaéa oba partnera. Obavezno je uciniti
spermiogram u muskarca, a u Zene klini¢ki ginekoloski
pregled, Papa-test, obriske cerviksa, hormonsku obradu
i transvaginalni ultrazvucni pregled.

UZROCI NEPLODNOSTI

Neplodnost je rezultat anatomskih, fizioloskih ili
endokrinoloskih nepravilnosti. Za postizanje zace-
¢a muskarac mora biti sposoban unijeti odgovara-
juéi broj funkcionalno normalnih spermija u gornji
dio rodnice partnerice u odgovarajuéem periovu-
lacijskom razdoblju. Znaci da muskarac mora imati
primjerenu spermatogenezu, sto ukljucuje uspjes-
nu maturaciju sperme u epididimisu, uredan prije-
nos sperme, odgovarajucu funkciju akcesornih Zli-
jezda i pravilnu erektilnu i ejakulacijsku funkciju.
Zena mora imati uredan ovulacijski ciklus, priklad-
nu cervikalnu sluz koja omogucava preZivljavanje
spermija, odgovarajuéi endometrij u maternici i
dobro prohodne jajovode. Poremecaji navedenih
funkcija dovode do neplodnosti.

Uzroci neplodnosti mogu biti vezani uz jednog ili
oba partnera zajednice. Muski ¢imbenik, odno-
sno nezadovoljavajuéa proizvodnja kvalitetnih
spermija, uzrok je neplodnosti u 20% parova, a
mogudi uzroci muske neplodnosti prikazani su u
tablici 1. Zenski faktor uzrok je neplodnosti u 50%
parova. Uzroci Zenske neplodnosti prikazani su u
tablici 2. Uzroke neplodnosti u oba partnera nala-
zimo u 30% parova, dok u 10% neplodnih parova
nije moguce nadi jasan razlog za neplodnost. Naj-
ces¢i uzrok neplodnosti u muskarca je abnormal-
nost stvaranja spermija, dok su u Zena najcesdi
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Tablica 1. Uzroci muske neplodnosti
Table 1. Causes of Male Infertility

Nedostatak tkiva testisa

Nedostatak vas deferensa
Primarni testikularni popremecaj
Opstrukcija genitalnog trakta

Infekcija akcesornih Zlijezda

Poremecaj osovine
hipotalamus-hipofiza

Erektilna disfunkcija
Ejakulacijska disfunkcija
Antispermalna antitijela

Varikokele

PoviSena testikularna temperatura  Idiopatska

302

problemi ovulacijska disfunkcija i neprohodni ja-
jovodi (tzv. tubarni faktor)2.

DIJAGNOSTIKA | OBRADA NEPLODNOSTI

U ispitivanju uzroka neplodnosti neophodna je pa-
Zljiva anamneza i fizikalni pregled oba partnera.
Muskog partnera treba ispitati o mogucim pret-
hodnim trudnoéama ostvarenim s moguéim pret-
hodnim drugim partnericama i takoder uzeti obi-
teljsku i osobnu anamnezu (nasljedne bolesti,
endokrine bolesti, zarazne bolesti, zausnjaci). Tre-
ba ga takoder uputiti na spermiogram koji ¢e dati
sliku o oplodnom potencijalu sperme. U tablici 3
prikazani su parametri spermiograma u zdravog i
fertilnog muskarca. Ako se u ejakulatu nadu leu-
kociti, treba uciniti i bakteriolosku obradu ejakula-
ta i urina radi sve ¢eséih kroni¢nih prostatitisa. Da-
nas se muskarac Cesto Salje i na pregled specijalistu
urologu u okviru pocetne obrade neplodnosti.

Prilikom uzimanja anamneze u Zene vazno je sa-
znati o mogucim bolestima u obitelji i bolestima
koje je Zena preboljela (nasljedne bolesti, TBC, di-
jabetes itd.). Vazno je kvalitetno uzimanje tzv. gi-
nekoloske anamneze: vrijeme prve menstruacije,
datum posljednje menstruacije, redovitost men-
struacijskog ciklusa, njegovo trajanje, jacina krva-
renja i bolnost menstruacije te predmenstrualni
simptomi. Bolna i redovita menstruacija ukazuje
na ovulacijski ciklus. Neredovita menstruacija po-
stavlja sumnju na ovulacijsku disfunkciju. Men-

Tablica 3. Karakteristike urednog spermiograma
Table 3. Normal semen quality

Volumen >2 ml

Ph7,2-7,0
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Spermija >20x10°

> 50 % progresivno pokretnih

Tablica 2. Uzroci Zenske neplodnosti
Table 2. Causes of Female Infertility

OVULACIJSKA DISFUNKCLJA
Genetski
Bolesti nadbubrezne Zlijezde
Autoimuni
Hiperandrogenemija
Kemo/radioterapija
Gubitak tjelesne tezine
Bolesti hipofize
Pretjerana tjelovjezba
Bolesti stitnjace
Lijekovi, narkotici

TUBARNI / PERITONEALNI
Upalna bolest zdjelice (PID)
Prethodna(e) izvanmaternicne trudnoca(e)
Endometrioza
Peritubarne i periovarijske priraslice

CERVIKALNI FAKTOR
Neodgovarajuca sluz
Cervicitis
Antispermalna antitijela

UTERINI FAKTOR
Miomi
Kongenitalne malformacije
Intrauterine adhezije

struacije koje su u posljednje vrijeme sve bolnije
ukazuju na moguc¢u endometriozu. Potrebno je
takoder imati uvid u broj poroda, nacin dovrsenja
poroda, komplikacije poroda ili poslijeporodajnog
razdoblja. Treba detaljno ispitati i broj pobacaja,
u kojem tjednu trudnoce su se dogodili, jesu li bili
spontani ili namjerni i je li bilo ikakvih komplikaci-
ja. Prethodni pobacaji postavljaju sumnju na ute-
rini faktor neplodnosti, a ako je poslije poroda ili
pobacaja zena imala povisenu temperaturu, u ob-
zir dolazi i ostecenje jajovoda kao uzrok neplod-
nosti. Potrebno je ispitati je li bolesnica koristila
kontracepciju te broj prethodnih partnera radi
mogucdih spolno prenosivih bolesti. Par treba de-
taljno ispitati o njihovom spolnom Zivotu, broju i
frekvenciji spolnih odnosa. Ako par ima odnose
svaka dva do tri dana izmedu menstruacijskih ci-
klusa, moZe se zakljuciti da par ima redovite sek-
sualne odnose.

>50 % normalne morfologije

>od 50 % Zivih
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Fizikalni pregled bolesnice usmjerava se na vidlji-
ve anatomske ili endokrine poremecaje. Treba
obratiti pozornost na visinu, teZinu, raspored dla-
ka po tijelu, prisutnost akna na licu ili galaktoreje.
Potrebno je uciniti pazljiv ginekoloski pregled s
prethodnim uzimanjem Papa-testa i bakteriolos-
kih brisova cerviksa kojima ce se utvrditi (ne)pri-
sutnost mogucih uzroc¢nika neplodnosti. Ako je u
brisovima pozitivan nalaz na klamidiju mozemo
sumnjati na tubarni faktor neplodnosti. Prilikom
pregleda u spekulima treba obratiti pozornost na
izgled i koli¢inu cervikalne sluzi Cije karakteristike
moraju odgovarati danu menstruacijskog ciklusa.
Palpabilne mase u zdjelistu upucuju na promjene
maternice ili jajnika i neophodno ih je dalje obra-
diti (ultrazvuk).

LABORATORIJSKA OBRADA

U bolesnice je potrebno uciniti osnovne laborato-
rijske nalaze koji uklju¢uju kompletnu krvnu sliku,
Secer u krvi, koagulogram, jetrene probe, urin sa
sedimentom, testove na spolno prenosive bolesti
(hepatitis B i C, HIV). Neophodna je provjera spol-
nih hormona i hormona Stitnjace. Danas se hor-
moni uobicajeno odreduju iz krvi i to mjerenjima
u dvije faze ciklusa. Prvo vadenje krvi obavlja se u
ranoj folikularnoj fazi ciklusa (2. — 5. dan), kada se
odreduju FSH (hormon koji stimulira folikule), LH
(hormon luteinizacije), estradiol, prolaktin i TSH
(tireotropni hormon). Povisene vrijednosti FSH
ukazuju na slabu funkcionalnu rezervu jajnika, tj.
smanjen broj jajnih stanica. Poremecen odnos iz-
medu FSH i LH ukazuje na izostanak ovulacije. Po-
visSena vrijednost prolaktina (PRL) moZe ukazati
na tumor hipofize, a abnormalna vrijednost TSH
govori u prilog bolesti stitnjace. Drugo vadenje
krvi obavlja se u sredini lutealne faze (najcesce
21. dan ciklusa) i tada se mjeri razina progestero-
na koji sluzi kao dokaz ovulacije. Nizak progeste-
ron ukazuje na to da Zena nema ovulaciju, odno-
sno da postoji poremecaj druge faze ciklusa.

NEINVAZIVNA DIJAGNOSTICKA SREDSTVA

Transvaginalni ultrazvucni pregled neophodan je
u dijagnostickoj obradi neplodnih bolesnica. Tran-
svaginalnim ultrazvukom moguce je otkriti pato-
logiju koja moZze biti direktan uzrok neplodnosti ili
koja mozZe utjecati na ishod trudnoce ostvarene
prirodnim ili medicinski pomognutim putem.

medicina 2009, Vol. 45, No. 4, p. 300-312

ULTRAZVUK | UTERUS

Pregledom u prvoj fazi ciklusa jasno se razaznaje
trolinijski izgled endometrija koji je tipi¢an za kvali-
tetnu proliferativnu fazu menstruacijskog ciklusa.
Trolinijski izgled i debljina endometrija koreliraju s
odgovaraju¢om folikulogenezom i estrogenom sti-
mulacijom u prvoj fazi, ¢ime se moze indirektno
zakljuciti o kvaliteti stvaranja jajne stanice u tom
ciklusu. Trolinijski endometrij moze biti promije-
njem hiperehogenim Zarisnim odjekom razli¢itih
dimenzija koji je tipican za endometrijski polip. U
drugoj fazi ciklusa endometrij je zadebljan i Cesto
nije moguce razaznati obrise i granicu polipa. Utje-
caj endometrijskih polipa na trudno¢u, odnosno
na ishod pomognute oplodnje, nije sasvim jasan,
no ako je bolesnica uklju¢ena u skup postupak koji
je Cekala vise mjeseci, potrebno je omoguditi joj si-
gurniji ishod i histeroskopijom odstraniti polip®.
Pregledom u drugoj fazi ciklusa nalazi se zadebljani
i sekrecijski promijenjen endometrij koji upucuje
na kvalitetnu mogucnost implantacije oplodene
jajne stanice. Ako endometrij ne slijedi tipicnu sli-
ku po svojoj morfologiji i debljini, moZe se pretpo-
staviti moguca insuficijencija druge faze ciklusa,
kako na razini jajnika, tako i na razini materista.
Ako je bolesnica imala prethodne neuspjesne is-
hode ostvarenih trudnoca, svaki ultrazvuéni nalaz
koji sugerira postojanje intrauterine anomalije,
septusa ili subseptusa mora se dalje ispitati; prvo
transvaginalnim trodimenzionalnim ultrazvuénim
pregledom izvodaca koji je savladao tehniku 3D-
prikaza, a potom i histeroskopskim zahvatom. Hi-
steroskopska incizija septuma odgada pokusaj
ostvarivanja trudnoce za najviSe 2 mjeseca (pre-
ma nekim autorima nema potrebe ni za kakvom
odgodom).*

Submukozni miom moguce je otkriti transvaginal-
nim ultrazvukom. Prisutnost mioma submukozne
lokalizacije u maternici znac¢ajno pogorsava pro-
gnozu ostvarene trudnode. Histeroskopijom se
submukozni ¢vorovi danas elegantno operiraju te
ih je svakako potrebno odstraniti prije pocetka
postupka pomognute oplodnje. Ako nismo sigur-
ni u lokalizaciju samog ¢vora i njegovog utjecaja
na pravilnost materiSta, moguce je prije histero-
skopije uciniti prikaz trodimenzionalnom tehni-
kom i/ili uéiniti histerosonografiju (engl. SIS — sa-
line infusion sonography) koji nam mogu pomaoci
u rjesenju dvojbe®.
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Intrauterine adhezije danas su rijetka pojava, a
posljedica su mogucih preboljenih upala ili instru-
mentalnih intrauterinih zahvata. Ako je endome-
trij tanak, nepravilan i neprimjeren fazi ciklusa,
mora se uzeti u obzir postojanje intrauterinih
adhezija. Moguca je i vizualizacija manjih hipere-
hogenih inkluzija. Intrauterine adhezije ozbiljan
su mogudi izolirani uzrok neplodnosti i indikacija
za dijagnosticku i terapijsku histeroskopiju®.

ULTRAZVUK | JAJNIK

Ultrazvucna slika jajnika ima odredene specific-
nosti koje ovise o fazi ciklusa. Neposredno nakon
zavrSetka menstruacije zdravi jajnici sadrze vise
folikula manjeg promjera od kojih ¢e jedan preu-
zeti vodecu ulogu u promatranom ciklusu te ce
svakim danom rasti do njegove ovulacije. Dimen-
zije folikula pred ovulaciju variraju od 17 do 24
mm. Na mjestu ovulacije stvara se struktura zva-
na Zuto tijelo koja stvara hormone potrebne za
pripremu materista za prihvat oplodene jajne sta-
nice. Neadekvatna prokrvljenost Zutog tijela ot-
krivena doplerom u boji moze ukazivati na mogu-
¢u slabiju ucinkovitost, odnosno insuficijenciju
Zutog tijela. Funkcionalne ovarijske ciste imaju
negativan ucinak na ostvarivanje trudnoce jer
imaju utjecaj na pravilnost ovulacija, te treba pre-
gled ponoviti nakon sljedece menstruacije kako
bi se utvrdilo je li cista nestala (“pukla”) ili je jos$
uvijek prisutna, a Sto moZe ubrzati odluku o pla-

Slika 1. Transvaginalni ultrazvucni prikaz bilokularne endometrioticne ciste
Figure 1. Transvaginal ultrasound image of billocular endometriotic cyst

niranju invazivnije dijagnosticko-terapijske meto-
de — laparoskopije. Primjena oralnih kontracepti-
va par ciklusa prije stimulacije jajnika moze
omoguditi ravnomjernije antralne folikule i sprije-
Citi razvoj funkcionalnih cista’.

Policisti¢ni jajnici imaju tipi¢nu ultrazvuénu sliku
periferno postavljenih brojnih folikula dok je stro-
ma jajnika izrazito hiperehogena. Sindrom polici-
sti¢nih jajnika povezan je s anovulacijom, a time i
s nemogucnoscu ostvarivanja zeljene trudnoce.
Endometrioza je Cest uzrok neplodnosti koji na ul-
trazvuku ima tipi¢nu sliku ehogenih cisti¢nih tvor-
ba razli¢itih dimenzija unutar tkiva jajnika (slika 1).
Endometrioza ima negativan ucinak na ostvariva-
nje trudnoce jer ¢esto dovodi i do osteéenja jajo-
voda, no izostanak trudnoce Cest je i uz prohodne
jajovode. U pravilu svaka endometrioza treba biti
operirana i odstranjeni endometriomi, no danas je
poznato da agresivna kirurska terapija moze dove-
sti do tolikog gubitka funkcionalnog dijela jajnika
da postaje nemoguce dobiti jajnu stanicu, bilo sti-
mulacijom, bilo u prirodnom ciklusu, a nerijetko
dolazi i do povisenja vrijednosti FSH, Sto govori u
prilog slabljenju hormonske funkcije jajnika. Nova
saznanja mijenjaju koncepciju lije¢enja neplodnih
Zena koje imaju endometriozu. Ako bolesnica do-
sad nije operirana i nalazimo ehogenu cistu, pre-
porucuje se prije postupka uciniti laparoskopiju i
ekstirpaciju ciste (sa Sto manje koagulacije tkiva
jajnika!). Ako je bolesnica vec¢ operirana, tada je
uputno razmotriti odluku treba li ponovno operi-
rati ili pokusati pokusaj izvantjelesne oplodnje. Na-
laz endometrioma u bolesnice ve¢ planirane za
postupak pomognute oplodnje ne mora nuzno
znaciti odustajanje od postupka, veé treba razmo-
triti veli¢inu i lokalizaciju endometrioma te broj
antralnih folikula. Neplodnom paru svakako je po-
trebno objasniti moguce pozitivne i negativne
ucinke i operacije i punkcije folikula, te potom do-
nijeti odluku o daljem tijeku lijec¢enja®®.
Dobroéudne tumore jajnika koji se nadu prilikom
pregleda neplodnih bolesnica potrebno je operi-
rati (najc¢esce su u toj dobi dermoidne ciste koje
imaju tipi¢nu ultrazvuénu sliku s hiperehogenim
odjecima), a operaciju iskoristiti i kao dijagnostic-
ki zahvat u smislu otkrivanja mogucih drugih
uzroka neplodnosti (prohodnost jajovoda).
Zlo¢udni tumori jajnika rijetki su u dobi do 40. go-
dine Zivota, a to je dob do koje se bolesnice jav-
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liaju sa Zeljom da ostvare trudnocu, no ne smije
se zanemariti moguénost njihove pojave, stoga
svaku cisticnu strukturu treba razjasniti, osobito
onu koja svojom morfologijom i doplerskim para-
metrima moZe pobuditi sumnju na maligni pro-
ces. Danas jo$ uvijek nema jasne predodzbe o
tome djeluju li visekratne stimulacije prilikom po-
kuSavanja ostvarivanja trudnoée na porast uce-
stalosti razvoja malignoma jajnika. Istrazivanja su
uglavnom usmjerena na pojavnost tumora u Zena
koje su u proslosti imale postupke stimuliranih
izvantjelesnih oplodnji. Velikih studija koje bi ispi-
tivale javljanje tumora jajnika u Zena koje aktivno
pokusavaju ostvariti trudno¢u metodama asisti-
rane reprodukcije zasad nema. U nasih bolesnica
smo u dva slucaja nasli tumore grani¢ne maligno-
sti (border line), jedan proliferirajudi cistadenom i
jedan granuloza stani¢ni tumor i ovi nalazi svaka-
ko zahtijevaju oprez prilikom uvodenja bolesnica
u postupke pomognute oplodnje. Ovim bolesni-
cama nakon postednih operacija moguce je po-
nuditi postupke u prirodnim ciklusima?®.

ULTRAZVUK | JAJOVODI

Jedan od glavnih preduvjeta ostvarivanje trudno-
¢e su uredni jajovodi. Pod “urednos$c¢u” se ne mi-

S druge strane, salpingektomija moze Stetno dje-
lovati na prokrvljenost jajnika, stoga imamo slu-
Cajeve manjeg broja aspiriranih oocita na strani
ucinjenih salpingektomija. U situacijama kada
nije moguce korektno uciniti laparoskopsku sal-
pingektomiju, Cuvajuci krvne Zile jajnika, ili ako
uopce laparoskopijom ne mozemo uciniti salpin-
gektomiju zbog brojnih priraslica, tada je moguce
uciniti samo koagulaciju istmi¢nog dijela jajovoda
i time onemoguditi nepovoljan ucinak sadrzaja
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sli samo na njihovu prohodnost, ve¢ i na morfolo- Slika 2. Transvaginalni ultrazvuéni prikaz upalom promijenjenog jajovoda
(sactosalpinx)

Picture 2. Transvaginal ultrasound image of damaged tube (sactosalpinx)

giju, kalibriranost, motilitet te (ne)postojanje

priraslica koje bi mogle remetiti odnos jajnika i ja-
jovoda. Transvaginalni ultrazvuk moze otkriti i pa-
toloske promjene na jajovodima, te usmjeriti bo-
lesnicu u brze uvodenje u invazivniji pristup.

Saktosalpinks se vizualizira ultrazvukom kao vre-
¢asta, kobasicasta, anehogena do hipoehogena
struktura uz koju treba biti prikazan i ipselateralni
jajnik (slika 2). Dimenzije saktosalpinksa mogu
varirati, a tipi¢ni su glatki unutarnji rubovi ili nalaz
“pseudopapila” koje sugeriraju dijagnozu. Saktos-
alpinks znaci nekvalitetu jajovoda, odnosno ne-
mogucnost ostvarivanja trudnoce. Saktosalpinks
je rezultat preboljene upale, te je logi¢no zakljuci-
ti da ni drugi jajovod (ako ga i ne vidimo ultrazvu-
kom) vjerojatno nije u idealnom stanju. Ultra-
zvucni nalaz prakticki indicira dalju invazivnu
dijagnostiku i terapiju (laparoskopija). Saktosal-
pinks je takoder i dobro znani neprijatelj uspjeha
postupka izvantjelesne oplodnje i vecéina autora
preporucuje njegovo odstranjenje prije pokusaja.
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saktosalpinksa na materiSte i mogucu trudnocu.
Koagulacijom tuba €uva se prokrvljenost jajnika,
ucinak na ishode trudnoca poslije izvantjelesne
oplodnje sukladan je salpingektomiji, a bolesnici
su uskracene tegobe oporavka poslije laparoto-
mije. Bolesnice teSko prihvadaju sugestiju obo-
strane salpingektomije, osobito u pocetnoj fazi li-
je¢enja neplodnosti, stoga se cesto pokusSava
ostvariti trudnocu uz prisutne saktosalpinkse, no
ako postupci IVF-a ne dovedu do Zeljenog ishoda,
tada operacijski postupak postaje neminovan**?,
Paraovarijske ciste lako je dijagnosticirati ultra-
zvukom; mogu biti razlicitih velicina, glatke su sti-
jenke i anehogena sadrzaja. Ako se nade struktu-
ra poput paraovarijske ciste, bolesnicu treba
ukljuciti u operacijski postupak (laparoskopije)
prilikom koje ¢e se uz odstranjenje ciste uciniti i
dijagnostika jajovoda.

http://hrcak.srce.hr/medicina
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Tablica 4. Prednosti transvaginalnog 3D-ultrazvuka u odnosu na 2D-ultrazvuk
Table 4. Advantages of 3D transvaginal ultrasound over 2D ultrasound

- mogucnost istodobnog prikaza sve tri ravnine (sagitalna, frontalna i transverzalna)

- tomografska pretraga organa
- okretanje volumena u razli¢itim smjerovima

- precizno mjerenje ispitivanog volumena

- izracun trodimenzionalne povrsinske i transparentne slike

- moguce skracivanje vremena ultrazvucnog pregleda

- pohrana ukupnog volumena i pretrazivanje pohranjenog volumena, sto otvara nove mogucnosti edukacije

- volumen moze pregledati drugi lijecnik

Tablica 5. Podrucja primjene transvaginalnog 3D-ultrazvuka u ginekologiji
Table 5. Application of 3D transvaginal sonography in gynecology

Maternica

- dijagnostika endometrijske patologije

- evaluacija anomalija uterusa

- ocjena poloZaja endouterinog uloska

- prikazivanje i precizna lokalizacija mioma

- dijagnostika i ocjena invazije endometrijskog karcinoma

Jajnik

- folikulometrija

- dijagnostika ovarijskih tumora
Ostali nalazi u maloj zdjelici

- otkrivanje podrucja endometrioze

- evaluacija tumorskih recidiva
- razjasnjenje ostalih tumora u maloj zdjelici

Pseudociste u Douglasovom prostoru nuzno ne
ometaju ostvarivanje trudnoce, no impliciraju po-
stojanje priraslica u zdjelistu i time upucuju na
mogudi tubarni uzrok neplodnosti. Cesto imaju
bizaran izgled i asociraju na razlicite strukture, a
iz anamneze se Cesto doznaje o prethodnim te-
Zim operacijama u zdjelistu.

TRANSVAGINALNI OBOJENI | PULSIRAJUCI
DOPLER

Nova saznanja o transvaginalnom obojenom i
pulsirajuéem dopleru utemeljila su ovu tehniku
kao dodatno sredstvo u ispitivanju neplodnosti. U
anovulacijskim ciklusima primijecen je stalan po-
rast indeksa otpora kroz uterinu arteriju. Cak $to-
vise, u nekih neplodnih bolesnica naznacen je
izostanak protoka u dijastoli.

Protok krvi kroz uterinu arteriju moze se koristiti
za predvidanje prijemljivosti maternice u postup-

http://hrcak.srce.hr/medicina

cima medicinski pomognute oplodnje, a prije pri-
jenosa zametaka. U analizi uspjeha izvantjelesne
oplodnje nisu zabiljezene trudnoée iz ciklusa u
kojima je dobiven sonogram s izostankom dijasto-
lickog protoka u obje uterine arterije na dan pri-
jenosa zametaka. U usporedbi sa spontanim ci-
klusima, u stimuliranim ciklusima je srednja
vrijednost indeksa pulsatilnosti niza, a minimalna
brzina u dijastoli visa®®. Uspjeh postupka izvantje-
lesne oplodnje moguce je predvidjeti i odrediva-
njem uterine perfuzije mjerenjem protoka kroz
uterinu arteriju na dan davanja hCG-a radi tempi-
ranja aspiracije jajnih stanica. Zaidi je u svom
istrazivanju dokazao da postoji znacajna korelaci-
ja uspjesnosti IVF ciklusa u bolesnica u kojih je PI
uterine arterije na dan davanja hCG-a bio manji
od 2,99. U slucajevima kada je PI>2,99 predlaze
se odgadanje samog postupka, odnosno odlaga-
nje primjene hCG-a.
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TRANSVAGINALNI TRODIMENZIONALNI
ULTRAZVUK

Automatizirano prikazivanje male zdjelice uz po-
moc¢ 3D-sonde i pohranjivanje definiranog volu-
mena otvara nove aspekte dijagnostike u maloj
zdjelici.

Glavna prednost ove metode je da se uz konven-
cionalne, sagitalne i frontalne presjeke mogu do-
biti i transverzalni presjeci male zdjelice. Ostale
prednosti trodimenzionalnog prikaza prikazane
su u tablici 4. Milimetarsko pretrazivanje pohra-
njenog volumena koji se moZe okretati u sva tri
pravca omogucuje ocjenjivanje patoloskog nalaza
u potpunoj veli€ini, kao i njegovu topografsku lo-
kalizaciju®. Uvodenje trodimenzionalnog ultra-
zvuka u klinicku praksu unaprijedilo je neinvaziv-
nu obradu neplodnih bolesnica. U tablici 5
prikazana su moguca podrucja primjene transva-
ginalnog 3D-ultrazvuka u ginekologiji.

Uterus se u pohranjenoj slici moZe uvijek tako okre-
nuti da ga se moze egzaktno pregledati u frontal-
nom, sagitalnom i transverzalnom presjeku. Ovim
je omoguceno jasno razgrani¢enje miometrija od
endometrija. U frontalnom presjeku mogu se uociti
i tubarni kutovi, a povrsinskim prikazom moze se
plasti¢no uociti endometrij. Prikazivanje uterusa u
frontalnom presjeku, pri sumnji na razvojnu ano-
maliju postavljenoj na osnovi transvaginalnog ul-
trazvuénog nalaza, omogucuje se ne samo dokazi-
vanje, nego i diferenciranje te anomalije (slika 3)*.
Nove moguénosti trodimenzionalno ultrazvucno
prikazivanje nudi i u podrudju dijagnostike uterinih
tumora. Miomi se mogu precizno i tocno lokalizira-
ti, $to moze pridonijeti odluci o potrebnom nacinu
konzervativnog operacijskog pristupa.

Istodobno prikazivanje jajnika u sve tri ravnine
nudi opsezan pregled cijelog organa. Ova pred-
nost pokazala se vazna kako pri procjeni dozrije-
vajucih folikula, tako i pri razjasnjenju cisticnih
ovarijskih tumora. PovrSinskim na¢inom mogu se
ciljano prikazati odnosi zdjelicnog zida i njegova
struktura.

NEOPERACHSKA OCJENA PROHODNOSTI
JAJOVODA

R. Bauman: Obrada i terapija neplodnosti

Histerosalpingografija (HSG) koristi rendgenom
vidljiv kontrast za ocjenu anatomije maternice te
prohodnosti jajovoda. Glavni nedostatak ovog
postupka je ¢injenica da ionizirajuée zracenje ima
mogucnost djelovanja na jajnu stanicu, Sto moze
rezultirati prirodenim nakaznostima ploda ako do
koncepcije dode u ispitivanom ciklusu. Nadalje,
alergija na jodna kontrastna sredstva je kontrain-
dikacija za primjenu rendgenske histerosalpingo-
grafije.

Richman i sur. (1984.) bili su prvi koji su objavili
prikaz ocjene prohodnosti jajovoda transabdomi-
nalnim ultrazvukom?’. Deichert je razvio novu
transvaginalnu ultrazvuénu metodu ocjene pro-
hodnosti jajovoda®. Vizualizirali su prohodnost
jajovoda direktno za vrijeme intracervikalnog inji-
ciranja ehogenog ultrazvu¢nog kontrasta (Echo-
vist, Schering, Berlin, Njemacka).

Metodu su nazvali Hy-Co-Sy: transvaginalna histe-
rosalpingo-kontrastna sonografija. Tufekci i sur.
razvili su jednostavniju metodu koja ne zahtijeva
ni hospitalizaciju ni op¢u anesteziju®. Intrauteri-
nim injiciranjem izotoni¢ne otopine direktno su
procijenili prohodnost jajovoda i nazvali ovu me-
todu transvaginalnom sonosalpingografijom.
Transvaginalna sonosalpingografija koja koristi
izotoni¢nu otopinu izvodi se bez anestezije i pred-
stavlja idealnu mogucnost za ocjenu prohodnosti
jajovoda u komparaciji s ostalim klasi¢nim meto-
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Slika 3. Transvaginalni trodimenzionalni ultrazvucni prikaz intrauterine
anomalije (septus/bicornis)

Figure 3. Transvaginal three dimensional image of intrauterine anomaly
(septus/bicornis)

Do danas su najcescée koristene neoperacijske me-
tode za ocjenu prohodnosti jajovoda bile rendgen-
ska histerosalpingografija i insuflacija jajovoda.
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dama. Postupak je jednostavan, siguran, jeftin i
neinvazivan, a alergijska reakcija na kontrastno
sredstvo ne moze se ocekivati.

Ultrazvucni pregled prije samog postupka neop-
hodan je za procjenu poloZaja maternice, detek-
ciju mogucih anomalija, kao i za ocjenu obiju ad-
neksalnih regija. Postupak se ne smije izvoditi u

15.0

Slika 4. Transvaginalni ultrazvucni prikaz histerosonosalpingografije uz
pomoc obojenog doplera. Na slici se vide hiperehogeni odjeci u kavumu

uterusa te u podrucju adneksa obojeni signali koji sugeriraju prohodnost

jajovoda

Figure 4. Transvaginal ultrasound image of color Doppler
hysterosonosalpingography. Hyperechoic signals are seen in the uterine
cavum and color flow signals are seen in the adnexal region suggesting

tubal patency

Slika 5. Dijagnosticka laparoskopija. Prikazan je uleknut fundus uterusa
kod intrauterine anomalije (uterus septus).

Figure 5. Diagnostic laparoscopy. Laparoscopic view of uterine fundus of
septate uterus

bolesnica s aktivnom upalom u zdjelici, a u bole-
snica s anamnezom preboljene upalne zdjelicne
bolesti uputna je antibiotska profilaksa (doksici-
klinom ili metronidazolom).

Ultrazvuénu histerosalpingografiju moguce je
kontrolirati i koristenjem doplera u boji, a treba
je provesti u ranoj folikularnoj fazi menstruacij-
skog ciklusa i to nakon potpunog prestanka men-
struacije (slika 4).

LAPAROSKOPIIA

Zlatni standard za ocjenu stanja jajovoda u prote-
kla dva desetljeca je laparoskopija, koja zahtijeva
opcéu anesteziju i nosi rizik ozbiljnih kirurskih
komplikacija kao to su to ozljede crijeva ili krvnih
Zila. Pomodu portio-adaptera moguce su manipu-
lacije maternicom, a instilacijom indigo-karmina
ili druge obojene otopine provjerava se prohod-
nost jajovoda.

Za vrijeme laparoskopije moguce je prikazati cijelu
anatomiju zdjelice i abdomena, dijagnosticirati
anomalije genitalnih organa, bolesti jajnika, te pro-
cijeniti meduodnos jajnika i jajovoda (slika 5). La-
paroskopija je najtocnija dijagnosticka metoda za
ocjenu prosirenosti endometrioze, moze se koristi-
ti za ocjenu prethodnog konzervativnog zahvata na
adneksima, a korisna je i u istrazivanju zdjelicne
boli i prosirenosti malignog procesa. Istom meto-
dom moguce je dobiti uzorke peritonealnog ispir-
ka za citologiju i mikrobiologiju u bolesnica s ana-
mnezom upalne zdjelicne bolesti. Razvojem
tehnologije laparoskopija je danas postala rutinska
metoda za operacije na maternici i jajovodima, te
se osobito koristi za potrebe ne samo dijagnostike
ved i lijeCenja mogucih uzroka neplodnosti. Najce-
S¢i laparoskopski postupci koji se danas koriste u
svrhu lijecenja neplodnosti su odstranjenje endo-
metrioti¢nih cista ili drugih ZariSta endometrioze
po peritoneumu, odstranjenje drugih cista ili tu-
mora jajnika, incizija jajnika kod bolesnica s polici-
sticnim jajnicima (drilling), mobilizacija jajnika i rje-
Savanje priraslica jajnika i jajovoda, hidrotubacija
jajovoda, rjesavanje priraslica jajovoda, neostomija
kod okludiranog ampularnog uséa jajovoda, salpin-
gektomija (odstranjenje jajovoda ako je nepovrat-
no ostecen). Laparoskopija se koristi i za odstra-
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njenje miomskih C¢vorova s maternice ako se
zakljuci da imaju nepovoljan utjecaj na reproduk-
tivnu sposobnost bolesnice. Danas je laparoskopija
preuzela vodecu ulogu u “antisterilitetnim” opera-
cijama, no treba znati da svaka laparoskopija moze
zavrsiti klasichom operacijom (laparotomijom), i
ako nalaz u bolesnice indicira laparotomiju, tada ne
treba dvojiti ve¢ uciniti klasi¢nu operaciju imajuci u
obzir da je ukupna korist bolesnica zasigurno veca
kvalitetno odradenom operacijom, bez obzira na
dulji i nesto tezi poslijeoperacijski oporavak i ozZiljak
na trbuhu kod klasi¢no operiranih bolesnica.

HISTEROSKOPIJA

Histeroskopija je dio endoskopskih kirurskih teh-

Slika 6. Histeroskopska slika septiranog uterusa. U dubini slike vidi se
tubarno usce dok je lijevo septum. U daljem tijeku zahvata uslijedit ¢e
incizija septuma i stvaranje jednog kavuma.

Figure 6. Hysteroscopic image of septate uterus. Tubal ostium is clearly
visualized and on the left side of the ostium is the septum. Incision of the

nika koje postaju okosnica invazivnih zahvata u
modernoj ginekologiji. Tehnika se odlikuje mini-
malnom invazivnoscu jer koristi prirodne fiziolos-

ke otvore u tijelu (vagina, cerviks).

Dijagnostic¢ka histeroskopija pogodna je za otkri-
vanje gotovo svih patoloskih stanja cervikalnog
kanala, materista te unutarnjih uséa jajovoda, uz
samo tri kontraindikacije za zahvat, a to su: upalni
proces na maternici i adneksima, trudnoca te in-
tenzivno krvarenje.

Indikacije i kontraindikacije za terapijsku histero-
skopiju su identi¢ne onima kod dijagnosti¢kog za-
hvata. Indikacije su prikazane u tablici 6. Terapijski
zahvat je, zahvaljujuci preciznosti radnih instrume-
nata, stalnoj vizualnoj kontroli i poveéanju vidnog
polja, minimalno mutilirajuci za okolna tkiva i orga-
ne. Poslijeoperacijski oporavak je brz i bolesnica
moze biti otpustena kudéi vec¢ par sati nakon zahva-
ta. Ipak, ne smije se zaboraviti da je terapijska hi-
steroskopija bez obzira na minimalnu invazivnost
pravi operacijski zahvat sa svim rizicima anestezije
i operacije, pa je nuzna prijeoperacijska obrada i
postojanje prave indikacije (slika 6).

Tablica 6. Indikacije za histeroskopiju u neplodnih
bolesnica

Table 6. Indications for hysteroscopy in infertile
patients

- razvojne anomalije maternice
- priraslice u materistu
- submukozni miomi

- endometrijski polipi

medicina 2009, Vol. 45, No. 4, p. 300-312

septum and formation of one uterine cavum will follow.

LIJECENJE NEPLODNOSTI

Osnovno pravilo lijeCenja neplodnog para je sto
prirodniji i sto manje invazivni pristup koji se te-
melji na kauzalnom lije¢enju. Ako se obradom
para nade sistemska bolest, endokrinoloska ili
autoimuna, tada bolesnike treba lijeCiti specijalist
za otkrivenu bolest, a Sto ¢e vrlo vjerojatno u sko-
rom vremenu razrijesiti i problem neplodnosti.
Najcesce se lijeCe anovulacije, endometrioze, pa-
tologije jajovoda i neadekvatan broj progresivno
pokretnih spermija u muskarca.

Terapija anovulacija je u prvom redu stimulacija
jajnika lijekovima koji aktiviraju folikulogenezu.
Na prvom mjestu je klomifen citrat, a u obzir do-
laze i injekcije gonadotropina. Prilikom davanja li-
jekova za stimulaciju jajnika vazno je ultrazvu¢no
pracenje razvoja folikula (folikulometrija), s obzi-
rom na to da se njime moze tempirati vrijeme od-
nosa, ali takoder i ocijeniti rizik razvoja sindroma
hiperstimulacije, relativno rijetkog, ali ponekad
vrlo ozbiljnog stanja koje moZe prijetiti i Zivotu
bolesnice. Vazno je, stoga, da stimulaciju jajnika
vode uZe specijalizirane stru¢ne osobe.

Uz stimulaciju jajnika u pretilih Zena s anovulaci-
jom preporucuje se obavezno redukcija tjelesne
teZine, a nerijetko se koriste i lijekovi za regulaciju
glikemije, odnosno u ovim slucajevima inzulina
(metformin). Ako konzervativna terapija ne dove-
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de do ovulacije, bolesnicu je moguée operirati i
redukcijom tkiva jajnika inducirati ovulaciju (lapa-
roskopski drilling jajnika).

Terapija neadekvatne prohodnosti jajovoda je u
prvom redu operacijska, a vezana je uz intraope-
racijski laparoskopski nalaz. Ako je intraoperacij-
ski mogude, potrebno je stvoriti stanje sto sli¢nije
prirodnom, nenaruseno upalom ili priraslicama.
Intraoperacijski je potrebno razrijesiti priraslice,
mobilizirati jajnike i jajovode, uspostaviti dobar
odnos jajnika i jajovoda te po potrebi uspostaviti
prohodnost jajovoda. NaZalost, uspjeSnost opera-
cijskih metoda je skromna i postotak trudnoca
nakon operacije je manji nego Sto je uspjesnost
metoda pomognute oplodnje, stoga se nakon
uspjesne operacije svakako preporucuje pokusati
prirodno zanijeti, no ako ne dode u skoro vrijeme
do trudnoce (6 do 12 mjeseci), par je potrebno
ukljuciti u program pomognute oplodnje. Jasno
da pritom treba uzeti u obzir ovulacijsku sposob-
nost bolesnice i nalaz spermiograma u njenog
partnera.

Terapija endometrioze je u prvom redu operacij-
ska, a zanoSenje je realno ocekivati unutar prvih 6
mjeseci nakon operacije, te ako trudnoca izostane,
paru treba preporuditi pomognutu oplodnju.
Terapija muskog uzroka neplodnosti je dijelom
pod nadzorom urologa i androloga, a sastoji se od
konzervativne i operacijske terapije. Nazalost, te-
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rapija muskog partnera cesSce je neuspjesna te se
parovi ukljucuju u postupke pomognute, najcesée
izvantjelesne oplodnje.

METODE POMOGNUTE OPLODNIJE

Bracni par ukljucuje se u metode pokusaja pomo-
gnute oplodnje ako konzervativni i operacijski po-
stupci ne rezultiraju uspjehom. U praksi se danas
provode postupci intrauterine inseminacije i
izvantjelesne oplodnje.

INTRAUTERINA INSEMINACIJA

Intrauterinim inseminacijama povecava se mo-
gucénost ostvarivanja trudnoce, a koriste se u bo-
lesnica s dokazano prohodnim jajovodima (ultra-
zvuénom ili rendgenskom histerosalpingografijom
ili laparoskopskom kromopertubacijom). Indikaci-
je su losiji nalazi spermiograma, idiopatska ne-
plodnost i udruzeni uzroci neplodnosti (ovulacij-
ska disfunkcija i losiji spermiogram). Inseminacije
se provode u prirodnim i stimuliranim ciklusima,
a uspjesSnost ostvarivanja trudnoce kreée se do
15%%. Prilikom inseminacije se na dan tempirane
ovulacije od partnera uzima sjeme koje se obradi
u laboratoriju za humanu reprodukciju i zatim se
obradeno sjeme s progresivno pokretnim spermi-
jima posebnim kateterom ubacuje u materiste.

IZVANTJELESNA OPLODNJA

Razvoj tehnika izvantjelesne oplodnje zapoceo je
1978. godine rodenjem prvog djeteta zacetog po-
stupkom izvantjelesne oplodnje ucinjenim u pri-
rodnom ciklusu?’. Nakon ovog prijelomnog i revo-
lucionarnog dogadaja pokrenuta su brojna
istrazivanja u svrhu razvijanja tehnika koje bi pri-
donijele veéem uspjehu, ali i koje bi postupak uci-
nile jednostavnijim i prihvatljivijim bolesnicima.
Postupke pomognute oplodnje u prirodnom ci-
klusu uskoro su zamijenili postupci u stimuliranim
ciklusima koji su omogucili vecu uspjesnost i veci
broj trudnoca, ali su s razvitkom kvalitetnijih lije-
kova pridonijeli i rastu troskova postupka (slika
7). Komplikacije postupaka u stimuliranim ciklusi-
ma su nadalje daleko cesée i ozbiljnije, a stimula-
cija je otvorila i brojna eticka pitanja vezana uz

Slika 7. Transvaginalni ultrazvucni prikaz jajnika tijekom stimulacije
gonadotropinima.

Figure 7. Transvaginal ultrasound image of ovary during hyperstimulation
with gonadotropins.

mogudci visSak embrija i jajnih stanica. Moguce
komplikacije stimuliranih ciklusa su brojne i,
mada se danas svaki ozbiljan centar koji se bavi
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poslovima vezanim uz izvantjelesnu oplodnju
hvali niskom stopom komplikacija, one se ipak
zbivaju. Sindrom ovarijske hiperstimulacije je teo-
retska opasnost po Zivot bolesnica, a ne manje
ozbiljan problem predstavlja i povecana ucesta-
lost viSeplodnih trudnoda, izvanmaterni¢nih i he-
terotopicnih trudnoca i nepoznat ucinak na mo-
guc razvoj zlocudnih novotvorina jajnika i dojke.
Izvantjelesna oplodnja u Hrvatskoj ima dugu i
uspjesnu tradiciju. Samo cetiri godine nakon po-
roda Louise Brown (1978.)% poceli su postupci u
Klinici za Zenske bolesti i porode u Petrovoj u Za-
grebu, a prvo dijete rodeno je 1983. godine. Da-
nas se, osim u Zagrebu, spomenutim postupcima
bave i centri u Rijeci, Osijeku i Splitu. Indikacije za
izvantjelesnu oplodnju su neprohodnost jajovo-
da, teza muska neplodnost, udruzZeni uzroci, idio-
patska neplodnost i endometrioza. U postupke
izvantjelesne oplodnje uklju¢ujemo i parove kod
kojih nakon viSe postupaka inseminacije (tri do
Sest pokusaja) nije doSlo do Zeljene trudnoce.
Koncept IVF-a (in vitro fertilizacija) jest da se vagi-
nalnom punkcijom pod kontrolom ultrazvuka pri-
kupe jajne stanice koje se izvan tijela Zene oplode
(fertiliziraju) i potom se 2 do 5 dana nakon po-
stupka punkcije folikula u materiste prenose; pre-
nosi se najvise 3 zametka, dok se mogudi preosta-
li viSak ostvarenih zametaka mozZze podvrgnuti
kontroliranom zamrzavanju. U slucajevima tezih
oblika muske neplodnosti ¢esto je neophodno
uciniti postupak ICSI (intra cytoplasmic sperm
injection) prilikom kojeg embriolozi ubacuju sper-
mij unutar citoplazme jajne stanice kako bi se po-
vecala mogucnost fertilizacije oocite.

Uspjesnost izvantjelesne oplodnje izraZzava se po-
stotkom ostvarenih trudnoda koji se moze izraza-
vati u odnosu na zapoceti ciklus, na ucinjenu as-
piraciju oocita te, konacno, u odnosu na ucinjeni
transfer embrija. Danas se sve vise koristi i take
home baby rate koji odrazava odnos zapocetog
ciklusa izvantjelesne oplodnje i poroda zdravog
novorodenceta®.

U nasoj smo Klinici u razdoblju od 2001. do 2004.
godine ucinili 378 aspiracija s 269 ucinjenih prije-
nosa zametaka koji su rezultirali s 96 trudnoca (25 %
po aspiraciji i 35 % po prijenosu zametaka), od ko-
jih su 10 zavrsile ranim spontanim pobacajem
(10 %), 2 kasnim pobacajem, 2 induciranim poba-
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¢ajima (zbog malformacija), a 4 trudnoce su bile
izvanmaternicne (4 %). Imali smo 17 viSeplodnih
trudnoca (17,7 %) i to 11 blizanackih i 6 trigemina.
Od jednoplodnih trudnoca prijevremeno su rodile
2 trudnice. U gore navedenom razdoblju imali smo
129 aspiracija u ciklusima stimuliranim za pokusaje
ICSI-IVF koje su dovele do 84 prijenosa zametaka i
konacno 16 trudnoca (12,4 % po aspiraciji i 19 % po
prijenosu zametaka). U dva slucaja imali smo vise-
plodnu trudnocu (12 %), a jednoplodne trudnoce
su sve zavrsile bez komplikacija®, stoga nam je za

LijeCenje neplodnosti temelji se na postupnosti terapij-
skih postupaka koji omogucuju Sto prirodniji nacin
ostvarivanja trudnoce. Laparoskopija i histeroskopija
cesto su neizostavni operacijski postupci koji predstav-
ljaju zlatni standard u dijagnostici i lije¢enju neplodnih
bolesnica. Metode pomognute oplodnje (inseminacija,
izvantjelesna oplodnja, ICSI) koriste se tek kad prethod-
ni konzervativni i operacijski postupci nisu pomogli ne-
plodnom paru u ostvarivanju trudnoce.

stimulirane cikluse take home baby rate iznosio
17,5 % (ukupno IVF i IVF-ICSI).

U spontanim ciklusima taj je postotak znakovito
manji i iznosio je tek 6,3%, Sto je i logi¢no jer smo
od 306 aspiracija do prijenosa zametka dosli u tek
179 slucajeva, a ostvarili smo 22 trudnoce.

S obzirom na, sveukupno gledano, jos uvijek ne-
dovoljno dobru uspjesnost, realno je ocekivati da
¢e za ostvarenje trudnoce trebati vise pokusaja
izvantjelesne oplodnje. Svaki sljede¢i pokusaj za-
htijeva adekvatnu pripremu. Prije uvodenja brac-
nog para u prvi IVF postupak uputno je provjeriti
hormonski status bolesnice (3. - 5. dan ciklusa FSH,
LH, E2, PRL, TSH), a ako je proslo vise od godinu
dana od prethodnih nalaza potrebno je ponoviti
brisove cerviksa na aerobe, anaerobe, klamidije i
Mycoplasmae, Papa-test, transvaginalni ultra-
zvucni pregled i bakteriologiju ejakulata u mus-
karca.

Posljednje redovito izvijes¢e krovne Europske
udruge za neplodnost (engl. ESHRE — European
Society of Human Reproduction and Embriology)
prikazuje zbirne rezultate lijecenja neplodnosti
pomognutim oplodnjama u Europi 2005. godine.
Objedinjeni su podaci dobiveni iz 30 zemalja i 923
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ustanove koje se bave pomognutom oplodnjom.

Ukupno je prijavljeno vise od 418 000 ciklusa (118
074 IVF, 203 329 ICSI, 79 140 prijenosa prethodno
zamrznutih zametaka, 11 475 donacija jajnih stani-

ca itd.). Ukupna uspjesnost ostvarivanja klini¢ke

trudnoce (ultrazvucni prikaz Zivog ploda u materni-

ci) iznosi 26,9 % po punkciji i 30,3 % po prijenosu
zametaka (engl. ET - embryo transfer) za IVF i 28,5
% po punkciji i 30,9% po ET za ICSI postupke.

Stopa klinic¢kih trudnoca poslije postupka insemi-

nacije iznosi 12,6 % u zena mladih od 40 godina

starosti®*.
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