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LIDSKA NEPLODNOST

Definice WHO: Dvojice je povazovana za neplodnou,
pokud Zena neotchotni do 2 let pfi pravidelném pohlavnim
styku bez antikoncepce.

e primarni sterilita
 sekundarni sterilita

Epidemiologie: 60 - 80 miliont para v celem svéte,
prevalence sterility od 5% (Cina) po 17,6% (Svédsko)



INCIDENCE PRICIN
NEPLODNOSTI

 QOvarialni faktor: 40 %
 Andrologicky faktor: 40 %

 Tubarni faktor: 25 -30 %
« Endometrioza: 10 %
* Délozni faktor: 5%

e Cervikalni faktor: 5%

 Imunologicky faktor: 1-3 %



LIDSKA NEPLODNOST

Vek a fertilita

Plodnost zeny je po 35 letech 3 x nizSi nez u zeny
miladsi 25 let

Priciny: ovarialni dysfunkce, neuroendokrinni zmeny
hypothalamo - hypofyzarni osy, kontaminace prostredi



Fyziologie fertility

m ovulace

m migrace vajicka

m prunik spermii

m fertilizace

m migrace embrya

m implantace v dutine delozni



Ovulace

Hormonalni regulace:

« gonadoliberin - GnRH

« gonadotropiny FSH, LH

e activin, inhibin

- ovarialni steroidy - estrogeny, gestageny
Vliv dalSich endokrinnich faktoru:

* prolactin

« stitna zlaza

 nadledvina



Normalni ovarium




Ovulace

VySetreni

* hormonalni hladiny

* ultrazvukové vysSetreni

* mikroabraze endometria
 bazalni teplota

* funkcCni cytologie

* vySeti‘eni Cipku déloZniho




Zraly oocyt - metafaze Il




Predcasné ovarialni selhani (POF)

vyhasnuti ¢innosti vajecniku u Zen pred
40.rokem véku

anovulace
hypoestrinismus

Incidence cca 1l % zZen ve véku 40 let
0.1 % ve véku 30 let



Priznaky POF

Poruchy menstruacniho cyklu -
nepravidelné menses, amenorrhoea

Sterilita, anovulace

Vasomotoricke priznaky - poceni, navaly
Organické priznaky - suchost sliznic
Metabolicke priznaky - osteoporoza



Etiologie POF

Nedostatek folikulii v ovariu
a. Snizeny pocet folikuli v ovariu
b. Zrychlena atrézie folikulu

Porucha funkce folikulu
- rezistence folikulu ke stimulaci

gonadotropiny - sy rezistentniho ovaria



Etiologie POF

m nedostatek folikulu v ovariu
B chromozomalni abnormality
- iatrogenni poSkozeni
- metabolicka onemocnéni
- infekce

N F\/ @

- idiopaticka pricina

Vyjezdni doskolovaci seminar 6.dubna 2006



Primordialni folikul
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Etiologie POF - idiopatické priciny

Idiopatické priciny — cca 60 % pripadiu
- dosud nevyjasnéné priciny
- defekt migrace zarode¢nych bunék,
- geneticky podminéna zrychlena atrézie

Faktory prostredi - toxiny, cigaretovy kour



Uloha makrofagu v ovariu

Follicular atresia
Luteal regression
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Sekrece makrofagu v ovariu:
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http://humupd.oxfordjournals.org/content/vol10/issue2/images/large/dmh011f2.jpeg

Prukaz makrofagu v ovariu

A: primordialni folikul B: theka C: interstitium D: corpus luteum



http://humupd.oxfordjournals.org/content/vol10/issue2/images/large/dmh011f3.jpeg

Etiologie POF

m Chromozomalni abnormality — 20% pripadu
Numericke chromozomalni aberace
- monosomie X, trisomie X, mozaika
- fragilni X
- trisomie 13, 18
Strukturalni chromozomalni aberace

- translokace, delece



LiStovité ovarium




Etiologie POF - Iatrogenni poskozeni

Chemoterapie pri leCb¢€ malignit

- davka, vék, typ chemoterapeutika
Radioterapie v oblasti malé panve

- davka, vék, ozarovana oblast

Chirurgie v oblasti malé panve



Ovarium po chemoterapii




Ovarium po resekci cysty




Etiologie POF

Porucha funkce folikula ovaria
- autoimunitni onemocnéni
- defekt gonadotropinovych receptoru
- defekt molekuly gonadotropinu
- defekt steroidnich enzymi



Etiologie POF

Autoimunitni pri¢iny — 20 % pripadu
- kombinovan¢ autoimunitni syndromy
- autoimunitni hypothyreoza
- Addisonova choroba — protilatky proti
steroidy produkujicim bunkam kiury
nadledvin a ovaria

- chronicka mukokutanni kandidoza



Etiologie POF

Autoimunitni pri¢iny
Ostatni autoimunitni onemocnéni
napr.: myasthenia gravis, Crohnova
choroba, diabetes mellitus, vitiligo,
systémovy lupus erythematodes,

revmatoidni arthritis



Moznosti l1eCby POF

Nedostatek pohlavnich hormonit
- hormonalni substituce — HRT, COC
Poruchy plodnosti

- embryotransfer z darovanych
oocytu

- kryokonzervace embryi, oocytu
nebo ovarialni tkané pred

planovanou chemoterapii



Vysetreni spermatu

Objem: = 1.5 ml a vice
Koncentrace: = 15 milionu/ml
Celkovy pocCet spermii: = 39 milionu
Progresivni pohyb: = 32%

Normalni morphologie: >4 %




ANDROLOGICKY FAKTOR

Spermie




Spermie

Acrosoma




Spermie v obraze digitalni holografické mikroskopie
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Nazvoslovi spermatologie

Normozoospermia
Oligozoospermia
Asthenozoospermia
Teratozoospermia
Azoospermie

Aspermia

normalni ejakulat
nizSi koncentrace
snizeny pohyb
zhorsena morfologie
zadna spermatozoa

bez ejakulatu




ANDROLOGICKY FAKTOR

Prumeérna koncentrace spermii:
1940 ............... 110 mil/ml
1990 ............... 60 mil/ml

Impotentia generandi - muzska infertilita

Erektilni dysfunkce - neschopnost
pohlavniho styku




Syndrom testikularni dysgeneze

- zhorsovani kvality spermatu
 narust kryptorchismu
 narust hypospadii

* narust zhoubnych nadoru varlete



Patogeneze

Alterace funkce Sertoliho bunék

: 3

Alterace bunécné diferenciace

: 3

Patologie spermatu

28 &8

CIS buiiky mmp Maligni tumory testes



Patogeneze

Alterace funkce Leydigovych bunék

: 3

Deficit androgenu

: 3

Hypospadie ‘ Kryptorchismus



Interakce spermii a cervikalniho hlenu

m Kurzrok - Milleruv test
m Sims - Huhneruv postkoitalni test

m Kremeriuv “sperm-cervical mucus

penetration test”



centromera

Mikrodelece

Y- chromozomu

PAR2




Chirurgicky odbér spermii
MESA, TESE

Obstrukéni azoospermie

m microsurgical epididymal sperm
aspiration - MESA

Neobstrukcni azoospermie

m testicular sperm extraction - TESE



MESA/TESE

Ductus deferens
Ductuli efferentes onididvimis -/ & 1 Aspirace obsahu epididymalniho tubul
: b L { jﬂ \\ lemnou kanylou do Earlova media
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Tunica albuginea

R
Epididymis




Pruchodnost vejcovodu

m rtg - hysterosalpingographie
m laparoskopie a chromopertubace

m ultrazvukova salpingografie



Chromopertubace




Endometrioza

Sakrouterinni vaz 63 %

Ovaria 56 %

v Douglas 25 %
AR ooy 20 %

) Samps. Cysty 20 %
Lig. Latum 8 %

Strevo 6 %




Endometrioza




Etiologie endometriozy

m Metaplasticka (Meyer, 1919)

m Implantacni teorie (Sampson, 1921)
® Indukcni teorie (Merril, 1966)

m Transportni teorie (Halban, Meigs)

m Imunologicka teorie (Dmowski, 1987)
m Teorie LUF



Endometrioza




Endometrioza




Endometrioza




Terapie endometriozy
respektuje:

m Zavaznost symptomu
m stadium endometriozy
m fertilitu

m vék pacientky

m predchozi terapii



Komplexni diagnosticka
laparoskopie

KDL hodnoti:

* odpovéd na ovarialni stimulaci, ovaria

* nalez v malé panvi - adheze, endometriozu
 pruchodnost vejcovodu (chromopertubace)
* appendix

e jatra



Sactosalpinx

2




Hysteroskopie

m diagnoza vrozenych déloznich anomalii
(uterus septus, subseptus)

m endometrialni polypy
® intrauterinni leiomyomy

m chronicky zanét



Hysteroskopie




Hysteroskopie




Hysteroskopie




Ovarialni stimulace

m clomifen citrat
® human menopausal gonadotropin hMG
m folliculostimulating hormone FSH

m HP FSH, recombinantni FSH

® human chorionic gonadotropin hCG



Monitorovani ovulace

m follikulometrie
® hormonalni hladiny - 17 beta estradiol,

LH, progesterone



Folikulometrie
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In vitro fertilization - IVF

m ovarialni stimulace
E monitorovani

m odbér oocytu

m fertilizace

m kultivace

m embryotransfer



Ovarialni stimulace - dlouhy protokol
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2. den cyklu

GnRH — Gonadotropin Releasing Hormon
FSH - Folikulostimulaéni Hormon
hCG - human Chorionic Gonadotropin




Ovarialni stimulace - kratky protokol
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2. den cyklu

GnRH - Gonadotropin Releasing Hormon
FSH - Folikulostimulaéni Hormon
hCG - human Chorionic Gonadotropin




Aspirace folikularni tekutiny




Oplozeny oocyt - zygota




2bb embryo po 24 hod.
kultivace




8bb embryo po 72 hod.
kultivace




Fragmentace embryi




Embrya ve stadiu blastocysty




Monitoring vyvoje embryi - Primo Vision System

Specialni ,,WOW* miska



The cell-division guidelines of hormal embryo

4 cells 16 cells

9 & & &




Abnormal cell-division during the 2nd cell

cycle resulted in a potentialy mozaic embryo
Mosaic embryo contains both euploid and aneuploid cell




Zachycené abnormalni déleni

Abnormalni déleni



Embryotransfer




Kryokonzervace embryi




Micromanipulace

B intracytoplasmatic sperm injection -

ICSI

m assisted hatching - AH



ICSI — intracytoplasmic sperm injection




Mikromanipulacni pipety




Znehybneéeni spermie




Spermie umisténa v
cytoplazme




Selekce zralé spermie — vazba na
Kyselinu hyaluronovou (HA)




PICSI — metoda vybéru zralé spermie
(preselected sperm I1CSI)




Selekce zralé spermie —
elektrokineticky ,,zeta* potencial




Selekce zralé spermie —
elektrokineticky ,,zeta* potencial




Asistovany hatching




Asistovany hatching




Asistovany hatching

Indikace:
* neuspesne transfery v anamnéze
* vySSi vék Zeny
 abnormni vzhled zony pellucidy

e sila zony
* fransparence
* homogenita



Darcovstvi gamet

m Darcovstvi spermii
m Darcovstvi oocytu
m Darcovstvi embryi

m Nahradni (surogatni) materstvi



Preimplantacni geneticka diagnostika
PGD




Reprodukcni medicina ma vyrazny
mutidisciplinarni charakter — samostatny
obor specializa¢niho vzdélavani



