VILNIAUS UNIVERSITETAS
MEDICINOS FAKULTETAS

Baigiamasis darbas

Kiausialastés skaidriosios srities (zona pellucida) storio ir kity pagalbinio apvaisinimo

veiksniy priklausomybé nuo sezoniSkumo

The Impact of Seasonal Variation on Thickness of Zona Pellucida and Other Factors

Affecting the Outcome of Assisted Reproductive Treatment

Studentas/é (vardas, pavardé), grupé: Adelé Marija Gudlevidiaté VI kursas, 5 gr.

Katedra/ Klinika kurioje ruoSiamas ir ginamas darbas AkuSerijos ir
ginekologijos Kklinika

Darbo vadovas Asistenteé dr. Virginija Paliulyté

(pedagoginis vardas, mokslo laipsnis, vardas, pavardé)

Katedros arba Klinikos vadovas Prof. dr. Diana RamasSauskaité

(pedagoginis vardas, mokslo laipsnis, vardas, pavardé)

2022-03-20

Studento elektroninio pasSto adresas: adele.gudleviciute@mf.stud.vu.lt



SANTRAUKA

Darbo tikslas. Jvertinti sezoniSkumo bei oro salygy jtaka kiauSialgs¢iy skaidriosios srities

(angl. zona pellucida, ZP) storiui ir pagalbinio apvaisinimo (PA) procediiry baigéiai.

Tyrimo medZiaga ir metodai. Retrospektyviai iSanalizuoti 959 PA procediry ciklai, atlikti
Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky Santaros vaisingumo centre 2017 — 2019 m.
PA ciklai pagal kiausidziy punkcijos datg suskirstyti | sezonines grupes — Ziema, pavasaris,
vasara, ruduo. Tarp skirtingy grupiy palyginta spermatozoidy koncentracija, aspiruoty ir
apvaisinty kiausialgs¢iy skaicius, patalpinty embriony skaicius, kiauSialgs¢iy apvaisinimo ir
motery pastojimo daznis. Sie parametrai i§ pradziy isanalizuoti su IVF/ICSI (in vitro
fertilizacija / intracitoplazminé spermatozoido injekcija) ciklais, o véliau tik su IVF
procediiromis. Taip pat buvo iSmatuotas 5001 kiausSialgstés zona pellucida storis ir jvertinta jo
priklausomybé nuo sezoniSkumo, aplinkos temperatiiros, krituliy kiekio, saulés Svietimo

trukmés ir ménulio fazeés.

Rezultatai. Istyrus 959 IVF/ICSI ciklus nustatyta, kad spermatozoidy koncentracija buvo
didziausia Ziema (89,00+57,35 x10%1ml), o maZiausia vasarg (72,13+£58,42 x10%/1ml)
(p=0,009) ir moterys turéjo 1,49 karto didesne tikimybe pastoti pavasarj nei vasarg (SS=1,49;
95% PI1 1,01-2,21; p=0,046). ZP storis buvo didziausias ruden;j (19,424+2,98 um), o maZziausias
vasarg (18,81+2,65 um) (p<0,05). Taip pat ZP storis buvo didZiausias jaunaties metu, vidutinei
meénesio temperatiirai esant 2,8-8,5 °C, kai per ménesj iSkrenta daugiau nei 80 mm krituliy ir
saulei SvieCiant maziau nei 30 valandy per ménesj (p<0,05). PrieSingai, ZP buvo ploniausia
esant delciai, kai vidutiné ménesio temperatiira buvo maziau 2,8 °C, kai krituliy kiekis buvo

30-60 mm ir saulé $vieté¢ 155-242 valandas per ménesj (p<0,05).

ISvados. SezoniSkumas ir oro sglygos turi jtakos zona pellucida storiui ir pagalbinio

apvaisinimo procediiry baigciai.

RaktaZodZiai. IVF/ICSI, oro salygos, pastojimo daznis, spermatozoidy koncentracija.

SUMMARY

Objective. The aim of this study was to investigate the impact of seasonality and weather
conditions on zona pellucida (ZP) thickness and assisted reproductive treatment (ART)

outcome.



Materials and methods. 959 in vitro Fertilization (IVF) and Intracytoplasmic Sperm Injection
(ICSI) cycles conducted in Santaros Fertility Center, Lithuania during 2017-2019 were
retrospectively analyzed. The sperm concentration, number of retrieved and fertilized oocytes,
transferred embryos, fertilization and pregnancy rates were compared among four seasonal
groups - winter, spring, summer, autumn. Later only IVF cycles were analyzed. The ZP
thickness was measured of 5001 oocytes. It was evaluated if seasonality, ambient temperature,

precipitation, sunshine and lunar phase influence ZP thickness.

Results. In IVF/ICSI group the sperm concentration was highest in the winter (89.00+57.35
x10%1ml) and lowest in the summer (72.13+58.42 x10%1ml) (p=0.009) and the odds were 1.49
times higher to conceive in spring compared to summer (95% CI 1.01-2.21; p=0.046). The ZP
thickness was highest in autumn (19.42+2.98 um) and lowest in summer (18.81+£2.65 pm)
(p<0.05). The thickness was also highest during the new moon phase, when the average
monthly temperature was 2.8-8.5 °C, when total monthly precipitation was more than 80 mm
and when total monthly sunshine time were less than 30 hours (p<0.05). The ZP thickness was
lowest during the last quarter moon phase, when temperature was lower than 2.8 °C, when
precipitation was 30-60 mm and when there was sunshine for 155-242 hours per month
(p<0.05).

Conclusions. Seasonality and weather conditions impact zona pellucida thickness and ART

outcome.

Keywords. IVF/ICSI, pregnancy rate, seasonality, sperm concentration, weather conditions.

IVADAS

Pagal Pasaulio sveikatos organizacijos (PSO) apibrézimg, nevaisingumas yra negaléjimas
susilaukti vaiky per 12-0S ménesiy laikotarpj ar ilgiau, kai pora turi reguliarius lytinius
santykius ir jy metu nenaudoja jokiy barjeriniy bei kity kontraceptiniy priemoniy. 2010 m.
tyrimo duomenimis, 48,5 milijono pasaulio pory turéjo jvairiy vaisingumo sutrikimy (1). 2018
m. Kinijoje atliktas tyrimas skelbia dar didesnius skai€ius — ¢ia nuo nevaisingumo kencia net

25 % reprodukcinio amziaus pory (2).

Siuo metu tokioms poroms yra sitilomi jvairiis nevaisingumo gydymo metodai, pradedant nuo
gyvenimo budo keitimo ir baigiant jvairiomis intervencinémis procediiromis. Gydymo budo

pasirinkimas labiausiai priklauso nuo nevaisinguma sukélusios prieZasties, taciau taip pat yra



atsizvelgiama ir | moters amziy, nevaisingumo trukme¢ bei ] prie§ tai taikytus pagalbinio
apvaisinimo (PA) metodus ar jau atlikty gydymo cikly skaic¢iy. Nevaisingumo gydymo planas
kiekvienai porai yra sudaromas atsizvelgiant j individualias poros savybes ir poreikius (3).
Efektyviausia nevaisingumo gydymo procediira laikoma pagalbinis apvaisinimas
mégintuvélyje (angl. in vitro fertilization, IVF), kurios metu laboratorijoje punkcijos metu
gautos kiausSialgstés patalpinamos kartu su partnerio sperma ir apvaisinimo procesas jvyksta ne
moters organizme, o mégintuvélyje inkubatoriuje. Taip jvyksta klasikinis pagalbinio
apvaisinimo procesas. Sunkiais vyro nevaisingumo atvejais, kai esamy spermatozoidy
nepakanka atlikti klasikinj IVF, yra nepakankamas jy judrumas ar gausu patologiniy formy,
atlickama sudétingesné procediira — intracitoplazminé spermatozoido injekcija (angl.
intracytoplasmic sperm injection, ICSI), kai specialiy kiroadatéliy pagalba vienas atrinktas
spermatozoidas suSvirk$¢iamas ] kiauSialgste. Ivairiy pasaulio vaisingumo centry procediiry

s¢kmés daznis svyruoja nuo 10 iki 40 % (4).

Pasaulio literatiiros duomenys rodo, kad moters geb¢jimas pastoti po pagalbinio apvaisinimo
procediiry priklauso nuo jvairiy vidiniy organizmo veiksniy. Nustatyta, kad vaisingumui turi
jtakos antimiulerinio hormono (AMH) kiekis moters kraujo serume. Didesnj §io hormono kiekj
turin¢ios jaunos moterys turi reikSmingai didesne¢ tikimybe pastoti po PA procediiros nei
mazesnj AMH kiekj turin¢ios moterys (5). Labai svarbus vaisingumg lemiantis veiksnys yra
moters amzius — jaunesnés moterys, net ir turédamos mazesnj AMH kiekj kraujo serume, turi
didesne tikimybe pastoti po PA procediiros nei vyresnés moterys su didesniu AMH kiekiu (6).
Taip pat kai kuriy autoriy duomenimis vaisingumui turi jtakos ir kiino svoris. Moterys su
padidintu kiino masés indeksu (KMI) reikSmingai re€iau pastoja po IVF/ICSI procediiry nei
normalaus KMI moterys. Be to, moterys su padidintu KMI turi reikSmingai didesne

persileidimo rizika (7).

Taciau daugelis tyréjy bando atsakyti j klausima, ar pagalbinio apvaisinimo sékmei turi jtakos
iSoriniai veiksniai. Placiai tyrin¢jama rikymo ar alkoholio vartojimo jtaka vaisingumui ir PA
procediiry sekmei. Taciau iy veiksniy jtaka galima aktyviai koreguoti ir mazinti jy rizikg. Tuo
tarpu eilé tyrimy parodé, kad veiksniai, kurie nepriklauso nuo asmens individualiy jprociy, tokie
kaip sezoniSkumas, oro salygos ir jvair@is kiti aplinkos veiksniai, turi nemenkos jtakos
natiiralaus pastojimo ir gimstamumo daZniui. Yra kelios tai paaiSkinancios prieZastys.
Nustatyta, kad aukStesné¢ aplinkos temperatiira vasaros metu neigiamai veikia spermatogeneze
ir lemia prastesne spermos kokybe (8-11). Spermos parametrams jtakos turi ir krituliy kiekis

bei oro kokybé (12). Keletas atlikty tyrimy parodé, kad menstruacijy ciklui, nattiraliam



pastojimui ir gimstamumui turi jtakos ir ménulio fazé (13-15). Be to, nustatyta, kad moters
lytiniy liauky funkcijai ir reprodukcinés sistemos veiklai turi jtakos aplinkos Sviesa, kurios
poveikis pasireiskia per melatonino sekrecijos reguliavimg (16-18). Natiralaus pastojimo
daznis taip pat priklauso ir nuo sezoninés socialiniy ar psichologiniy veiksniy kaitos, kas daro
didele jtaka poros lytiniy santykiy dazniui (16). Taciau jvairts atlikti tyrimai apie sezoniskumo
jtaka PA procediiry sékmei skelbia prieStaringus rezultatus. S. Wood et al nustaté didziausia
klinikinio né$tumo daznj PA procediras atlickant vasarg (19). N. Rojansky et al tyrimo
duomenimis, kiausialgs¢iy apvaisinimo daZnis buvo didziausias pavasarj, 0 maziausias rudenj
(20). Tokius rezultatus autoriai aiskina dienos $viesos trukmés skirtumais tarp sezony. Pasak
A. Vahidi et al, geriausia spermos kokyb¢ ir didziausias motery pastojimo daznis atliekant [IVF
taip pat buvo pavasarj, 0 maziausias pastojimo daznis nustatytas rudenj (21). PrieSingai teigia
L. Noory et al, nustates didziausig motery pastojimo daznj ruden;j (22). Kita vertus, kiti tyrimai
nenustate statistiskai reikSmingo rysio tarp sezoniskumo ir PA procediry iSeiciy. Pasak Y. Xiao
et al (23), A. Revelli et al (24) bei J. Tomic ir V. Tomic (25), aspiruoty kiausialgs¢iy skaicius,
kiausSialgséiy apvaisinimo, auks$tos kokybés embriony vystymosi ir motery pastojimo daZnis
nepriklauso nuo sezony kaitos. D. M. Wunder et al taip pat nenustaté sezoniSkumo jtakos
kiauSialgs¢iy apvaisinimo, embriony implantacijos ar motery pastojimo dazniui (18). Tokie
rezultaty skirtumai tarp jvairiy tyrimy galimai yra dél skirtingy tyrimy dizainy, tiriamyjy
itraukimo kriterijy, taikyty gydymo protokoly, skirtingy geografiniy zony ir daugelio kity
priezasCiy. Taigi, jvairiy tyrimy duomenys yra labai prieStaringi, tuo tarpu Lietuvoje

sezoniSkumo ar aplinkos oro sglygy jtakos vertinimo PA procediiry baig¢iai atlikta nebuvo.

Sio darbo tikslas — jvertinti sezoniskumo bei oro salygy jtaka kiaugialas¢iy skaidriosios srities
storiui ir pagalbinio apvaisinimo procediiry baig€iai bei palyginti rezultatus su literatiiros

duomenimis.

Siekiant uzsibrézto darbo tikslo, buvo iskelti Sie uzdaviniai:

1. I8 Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniky (VULSK) Santaros vaisingumo centro
(SVC) Pagalbinio apvaisinimo (PA) procediiry registracijos Zurnaly atrinkti 2017 — 2019
m. atliktas PA procediiras;

2. I8 SVC PA procediiry registracijos zurnaly surinkti standartinius rodiklius, jtakojanc¢ius PA
procediiry efektyvuma bei baigtj (moters amzius, vyro amzius, Spermos koncentracija,
gauty ir apvaisinty kiauSialgséiy skaiCius, patalpinty j gimdg embriony skaicius), ir

apskaiciuoti naujus rodiklius (apvaisinimo ir pastojimo daznis);



3. I8 kity Saltiniy surinkti duomenis apie nestandartinius rodiklius, galinCius jtakoti PA
procediiry sékme (krituliy kiekis, saulés Svietimo trukmé, temperatiira ir ménulio fazé);

4. Analizuojant kiauSialgs¢iy nuotraukas, iSmatuoti apvaisinty kiauSialas¢iy skaidriosios
srities storj;

5. Naudojant statistinés analizés metodus, jvertinti ir tarp skirtingy sezony palyginti minétus
PA procediry baigtj jtakojancius rodiklius. Jvertinti minéty meteorologiniy parametry,

mety laiky ir ménulio fazés jtakg kiauSialas¢iy skaidriosios srities storiui.

TIRIAMIEJI IR METODAI

Buvo atlikta retrospektyviné duomeny analizé, vertinant vieno centro — Vilniaus universiteto
ligoninés Santaros kliniky (VULSK) Akuserijos ir ginekologijos centro (AGC) Santaros
vaisingumo centro (SVC) — atliktas pagalbinio apvaisinimo procediras. 1§ Pagalbinio
apvaisinimo registro surinkti pory, 2017 — 2019 m. atvykusiy i SVC pagalbinio apvaisinimo
procediroms, duomenys. Pirmiausia buvo analizuota visa 2017 — 2019 m. atlikty pagalbinio
apvaisinimo procediiry imtis, t.y. IVF ir ICSI ciklai kartu (IVF/ICSI grupé). Buvo iSanalizuoti
959 IVF/ICSI ciklai, kurie pagal kiausidziy punkcijos dieng buvo suskirstyti j keturias
sezonines grupes: ziema (gruodis — vasaris), pavasaris (kovas — geguz¢), vasara (birzelis —
rugpjutis) ir ruduo (rugséjis — lapkritis). Tarp skirtingy sezony buvo palyginti vyry ir motery
amziaus vidurkiai, spermatozoidy koncentracijos vidurkiai, kiausidziy punkcijos metu gauty ir
po PA procediros apvaisinty kiauSialgsCiy, patalpinty embriony skai¢iaus vidurkiali,
kiausSialgséiy apvaisinimo ir motery pastojimo dazniai. Tuomet, siekiant isvengti ICSI jtakos
kiausialgséiy apvaisinimo dazniui, ICSI ciklai buvo atskirti ir tie patys rodikliai vertinti bei tarp

skirtingy sezony palyginti nagrinéjant tik IVF ciklus (IVF grupé, viso 612 cikly).

Spermos kokybé buvo analizuota vertinant spermatozoidy koncentracija pagal PSO
rekomendacijas. Kiausialas¢iy apvaisinimo daznis skirtingais sezonais apskai¢iuotas padalinus
visy apvaisinty kiausialgsciy skaiciy i§ visy aspiruoty kiausialas¢iy skaiciaus atskirais sezonais.
Pagrindinis PA sékmés kriterijus — motery pastojimo daznis — vertintas ir pagal sezonus, ir
pagal atskirus ménesius, jis apskaiCiuotas padalinus pastojusiy motery skaiciy i§ visy

(pastojusiy ir nepastojusiy) motery skaiciaus.

Pazymétina, kad kiausSialgs¢iy skaidriosios srities storis buvo matuotas tik 2017 — 2018 m.
punkcijy metu gautoms ir fotografuotoms kiausialgstéms. ZP storis buvo pasirinktas kaip

atskiras kiausSialgs¢iy kokybés kriterijus, galintis jtakoti PA sékme. Buvo vertinama ZP storio



priklausomybé nuo sezoniSkumo, aplinkos temperatiiros, saulés Svietimo trukmes, krituliy
kiekio bei ménulio fazés. Viso buvo iSanalizuota 5001 kiaus$ialasciy vaizdy, fiksuoty pirma parg
po atliktos PA procediiros, t.y. vertinant ir dokumentuojant kiausialgs¢iy apsivaisinimo fakta.
Degradavusios kiausialgstés j analize nebuvo jtrauktos. ZP storio matavimai buvo atlikti su
NIS-Elements F vaizdy apdorojimo programa (Nikon, Tokijus, Japonija). Kiekviena

kiaus$ialgsté buvo iSmatuota 4 kartus skirtingose projekcijose ir i§vestas matavimy vidurkis.

Informacija apie Lietuvoje PA procediros metu buvusias oro sglygas, t.y. kiekvieno ménesio
viduting temperatiirg, saulés Svietimo trukme ir krituliy kieki buvo gauti i§ Lietuvos
hidrometeorologijos tarnybos prie Aplinkos ministerijos (1 lentel¢). Duomenys apie ménulio

faze buvo gauti i§ “Google Calendar”.

Statistiné analizé atlikta naudojant Microsoft Excel bei 26 versijos SPSS (angl. Statistical
Package for the Social Sciences, IBM) programas. SezoniSkumo ir ménulio fazés poveikis
nagrinéjamiems rodikliams vertintas naudojant vienfaktoring dispersing analiz¢ (angl. One-way
ANOVA) normaliai pasiskirs¢iusiems Kintamiesiems bei Kruskalio-Valio testa (angl. Kruskal-
Wallis test) nenormaliai pasiskirs¢iusiems kintamiesiems. Dazniy ir proporcijy tarp sezony ir
ménesiy palyginimui naudotas Chi kvadrato Kkriterijus (angl. Chi-squared test). Rysio tarp
sezoni$kumo ir pastojimo daZnio jvertinimui apskaiciuotas Sansy santykis (angl. Odds ratio) su
95 % pasikliautinuoju intervalu (PI). Kiausialgs¢iy skaidriosios srities storio priklausomybés
nuo vidutinés meénesio temperatiiros, krituliy kiekio ir saulés Svietimo laiko jvertinimui
pirmiausia buvo taikytas tiesinés regresijos modelis. Véliau duomenys apie temperatiira,
krituliy kiekj bei saulés Svietimo laikg buvo sugrupuoti kvartiliais (0,25, 0,5 ir 0,75). Tokiu
biidu duomenys apie oro salygas buvo suskirstyti j 4 grupes ir buvo atlikta vienfaktoriné

dispersin¢ analizé. Rezultatas laikytas statistiSkai reikSmingu, kai p <0,05.

Tyrimui atlikti gautas Lietuvos bioetikos komiteto leidimas Nr. 2019/6-1151-640, patvirtintas
2019-06-25.

1 lentelé. Lietuvos meteorologiniai duomenys 2017 — 2018 m.

Metali 2017 m. 2018 m.

Rodiklis/ | Vidutiné Krituliy Saulés Vidutiné Krituliy Saulés

ménuo oro kiekis Svietimo 0oro kiekis Svietimo
temperatara | (mm) per | laikas temperatiira | (mm) per | laikas
(°C) ménesj (val.) per | (°C) ménes] (val.) per

meénes] meénes]
Sausis -3,2 36,0 41,0 -1,5 60,0 30,0
Vasaris -1,8 42,0 48,0 -6,1 22,0 80,0




Kovas 3.1 53,0 105,0 -2,0 18,0 161,0
Balandis | 5,1 59,0 157,0 9,5 49,0 237,0
Geguzée | 123 13,0 319,0 16,4 30,0 377,0
Birzelis | 15,1 82,0 242,0 17,0 31,0 306,0
Liepa 16,5 116,0 230,0 20,0 103,0 243,0
Rugpjitis | 17,2 82,0 242,0 19,1 65,0 262,0
Rugséjis | 13,2 129,0 138,0 14,6 44,0 206,0
Spalis 74 138,0 62,0 8,5 62,0 155,0
Lapkritis | 4,0 80,0 26,0 2.8 19,0 30,0

Gruodis | 1,3 77,0 22,0 -0,8 61,0 10,0

REZULTATAI

SezoniSkumo jtaka IVF/ICSI

Viso iSanalizuoti 959 IVF/ICSI ciklai, 2017 — 2019 m. atlikti VULSK SVC. Svarbiausiy
rodikliy palyginimas tarp sezony IVF/ICSI grupéje pateikiamas 2 lenteléje. Daugiausia
procediiry buvo atlikta rudenj (n = 340, 34,45 %), maziausiai — vasarg (n = 161, 16,79 %). PA
procediiroms atvykusiy motery amziaus vidurkis buvo 34,13 + 4,05 metai, vyry — 36,29 + 5,32
metai. Spermatozoidy koncentracija buvo didziausia Ziema (89,00 + 57,35 x10%1ml), o
maziausia vasarg (72,13 + 58,42 x10%1ml) (3 pav.), koncentracijy skirtumas tarp visy sezony
buvo statistiskai reikSmingas (p = 0,009 (< 0,05)). Po atliktos kontroliuojamos kiausidziy
stimuliacijos kiausidziy punkcijos metu gauty kiausialgs¢iy skaic¢ius buvo didziausias pavasarj
(13,48 +14,32) ir maziausias vasarg (11,21 £7,25), taciau §is skirtumas tarp visy keturiy sezony
nebuvo statistiskai reikSmingas (p = 0,348 (> 0,05)). Pazymétina, kad apvaisinty kiausSialasciy
skaicius taip pat buvo didZiausias pavasarj (8,96 &+ 6,25) ir maziausias vasarg (7,63 + 5,27), bet
Sis skirtumas tarp keturiy grupiy statistiskai reikSmingas nebuvo (p = 0,168 (> 0,05)). Tuo tarpu
nezymiai didesnis kiauSialas¢iy apvaisinimo daznis buvo konstatuotas rudenj (68,76 %),
maziausias — pavasarj (66,60 %), nors reikSmingo skirtumo tarp visy sezony nestebéta.
Vidutiniskai patalpinty j gimda embriony skaicius tarp sezony reikSmingai nesiskyré, poroms
visais sezonais panasiu dazniu buvo vidutiniskai patalpinta po 2,32 — 2,44 embrionus. Vienas
svarbiausiy PA procediiry efektyvumo rodikliy — motery pastojimo daznis — didziausias
nustatytas pavasarj (54,65 %), o maziausias vasarg (44,72 %) (1 pav.), nors statistiSkai
reikSmingo skirtumo lyginant visus sezonus nenustatyta (p = 0,257 (> 0,05)). Toliau
analizuojant motery pastojimo daznj pagal atskirus ménesius, didziausias jis buvo kovo (58,65
%), o maziausias liepos (35,48 %) ménesj (2 pav.), taciau ir §iuo atveju lyginant visy ménesiy
pastojimo rezultatus statistiSkai reik§mingo skirtumo nustatyta nebuvo (p = 0,228 (> 0,05)).

Vertinant geriausig motery tikimybg¢ pastoti, buvo apskaiCiuotas Sansy santykis — motery
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pastojimo daznis vasarg palygintas su kity sezony pastojimo dazniu. Nustatyta, kad moterys

turéjo 1,49 karto didesne tikimybe (SS = 1,49; 95% PI [1,01, 2,21]) pastoti pavasarj nei vasara

ir Sis skirtumas buvo statistiskai reikSmingas (p = 0,046 (< 0,05)) (3 lentel¢). Remiantis Siais

rezultatais galima jzvelgti teigiama pavasario efektg, kuomet moterims pavyksta iSstimuliuoti

bei apvaisinti daugiausiai kiaus$ialas¢iy bei daugiausia jy pastoja.

2 lentelé. Svarbiausiy rodikliy palyginimas tarp sezony IVF/ICSI grupéje

Ziema | Pavasari | Vasara Ruduo Visi p reik§mé
S sezonai
Pory skaicius 189 269 161 340 959
Motery amzius, 34,23 + 34,06 + | 34,00+ 34,19 + 34,13 + 0,863
metai 4,34 3,95 3,89 4,05 4,05
(vidurkis £ SN)
Vyry amZius, 36,44 + 36,32+ | 36,52+ 36,07 £ 36,29 + 0,872
metai 5,26 5,42 5,96 4,95 5,32
(vidurkis £ SN)
Procediiros tipas 0,569
(n, %):
IVF 124 174 95 219 612
(65,61 %) | (64,68 (59,01 %) | (64,41 %) | (63,82 %)
%)
ICSI 65 95 66 121 347
(34,39 %) | (35,32 (40,99 %) | (35,59 %) | (36,18 %)
%)
Spermos 89,00 + 7425+ | 72,13+ 82,82 + 79,88 + 0,009
koncentracija, 57,35 52,64 58,42 58,48 56,92
x10%/1ml
(vidurkis £ SN)
Aspiruotos 11,99 = 1348+ |1121+ 11,55 + 12,12 + 0,348
kiausialgstés 8,08 14,32 7,25 6,95 9,84
(vidurkis £ SN)
Apvaisintos 8,22 + 8,96 + 7,63+ 7,94 + 8,23+ 0,168
kiausSialgstés 5,88 6,25 5,27 5,33 2,12
(vidurkis £ SN)
Patalpinti 2,33 + 2,41 + 2,32+ 2,44 + 2,39+ 0,441
embrionai 0,68 0,65 0,75 0,62 0,66
(vidurkis £ SN)
Kiausialgs¢iy 68,50 66,60 67,65 68,76 67,90
apvaisinimo [61,29, [60,57, [59,76, [63,50, [64,83,
daZnis 74,94] 72,14] 74,68] 73,59] 70,83]
(%, P1)

Pastaba: n — skai¢ius; SN — standartinis nuokrypis; Pl — pasikliautinasis intervalas
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2 pav. Motery pastojimo daZnis skirtingais ménesiais IVF/ICSI ir IVF grupése, %

3 lentelé. Motery pastojimo daznio priklausomybé nuo sezoniSkumo

Sezonas SS (95 % PI) | p reik§meé
Vasara Lyginamasis
Ruduo 1,24 (0,85, 1,80) 0,269
Ziema 1,25 (0,82, 1,90) 0,301
Pavasaris 1,49 (1,01, 2,21) 0,046

Pastaba: SS — $ansy santykis; PI — pasikliautinasis intervalas




SezoniSkumo jtaka IVF

Siekiant iSvengti ICSI jtakos kiaus$ialas¢iy apvaisinimo dazniui, ICSI ciklai buvo atskirti ir
pakartotinai analizuoti tik atlikty IVF cikly rodikliai. Viso iSanalizuota 612 IVF cikly.
Svarbiausiy rodikliy IVF grupéje palyginimas tarp skirtingy sezony pateikiamas 4 lenteléje.
Vertinant tik IVF ciklus nustatytas statistiSkai reikSmingas spermatozoidy koncentracijos
skirtumas: didziausia koncentracija stebéta ziema (110,34 =+ 49,68 x10%/1ml), maZiausia
pavasarj (94,66 + 48,55 x10%/1ml) (3 pav.) (p = 0,030 (< 0,05)). Analogiskai kaip ir IVE/ICSI
grup¢je, didziausias aspiruoty kiausialasCiy skai¢ius buvo pavasarj (13,89 + 16,74), o
maziausias vasarg (10,68 £ 7,49), nors §is skirtumas tarp visy keturiy sezony taip pat nebuvo
reikSmingas (p = 0,124 (> 0,05)). Apvaisinty kiausSialgs¢iy skaicius taip pat buvo didZiausias
pavasar] (9,59 + 6,56) ir maziausias vasarg (7,80 £ 5,68) bei tarp visy grupiy reikSmingai
nesiskyré (p = 0,086 (> 0,05)). Kaip ir spermatozoidy koncentracijos rodiklis, didziausias
kiausialgs¢iy apvaisinimo daznis buvo konstatuotas ziema (73,36 proc.), maziausias — pavasarj
(69,08 proc.), nors skirtumas lyginant visus sezonus nebuvo reik§mingas. Moterims patalpinty
embriony vidurkis tarp lyginamy grupiy reikSmingai nesiskyré kaip ir IVE/ICSI grupés atveju.
Nors didziausias motery pastojimo daznis buvo konstatuotas pavasarj (59,20 %), 0 maziausias
vasarg (50,53 %) (1 pav.), Sis skirtumas tarp visy lyginamy grupiy neturéjo statistinio
reik§mingumo (p = 0,474 (> 0,05)). Vertinant atskirus ménesius, didZiausias pastojimo daznis
buvo kova (68,33 %), o maziausias balandj (40,43 %) (2 pav.), ta¢iau skirtumas lyginant visus
ménesius nebuvo statistiSkai reikSmingas (p = 0.111 (> 0,05)). Palyginus motery pastojimo
daZnj vasarg su kity sezony pastojimo dazniu ir apskai€iavus Sansy santykj, jokiy reikSmingy

skirtumy nebuvo nustatyta.

4 lentel¢. Svarbiausiy rodikliy palyginimas tarp sezony IVF grupéje

Ziema | Pavasari | Vasara Ruduo Visi p reikimé
S sezonai
Pory skaiéius 124 174 95 219 612
Motery amzius, 34,47 + 33,83+ |33,78+ 34,12 + 34,06 + 0,455
metai 4,13 3,78 3,86 4,05 3,96
(vidurkis £ SN)
Vyry amZius, 36,87 + 3591+ |36,01+ 35,97 + 36,15 + 0,263
metai 5,20 5,03 6,29 4,88 5,23
(vidurkis £ SN)
Spermos 110,34 + | 94,66+ |101,62+ |10515+ |102,71+ 0,030
koncentracija, 49,68 48,55 49,37 51,98 50,37
x10%/1ml
(vidurkis £ SN)
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Aspiruotos 11,32 + 13,89+ (10,68 11,79 + 12,12 + 0,124
kiauSialgstés 8,22 16,74 7,49 7,20 10,98

(vidurkis £ SN)

Apvaisintos 8,31+ 9,59 + 7,80 £ 8,57+ 8,69 + 0,086
kiausSialgstés 6,22 6,56 5,68 5,82 6,12

(vidurkis £ SN)

Patalpinti 2,31+ 2,44 + 2,27 + 2,37 + 2,36 + 0,394
embrionai 0,67 0,60 0,72 0,62 0,64

(vidurkis £ SN)

Kiausialgs¢iy 73,36 69,08 73,00 72,67 71,68

apvaisinimo [64,54, [61,56, [62,75, [66,18, [67,90,

daZnis 80,71] 75,74] 81,36] 78,35] 75,18]

(%, PI)

Pastaba: SN — standartinis nuokrypis; Pl — pasikliautinasis intervalas
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3 pav. Spermatozoidy koncentracija skirtingais sezonais IVF/ICSI ir IVF grupése, x10%/1ml

Sezoniskumo ir oro sglygy jtaka zona pellucida storiui

Viso i8analizuota 5001 kiausialgsté. Kiausialgs¢iy zona pellucida buvo storiausia rudenj (19,42
* 2,98 um), o ploniausia — vasarg (18,81 + 2,65 um) (4 pav.) ir $is skirtumas buvo statistiskai
reikSmingas (p < 0,001). ZP buvo storiausia pagalbinio apvaisinimo procediira atliekant
jaunaties metu (19,47 + 2,70 um), tuo tarpu ploniausia esant del¢iai (18,97 +2,96 um) (5 pav.)

ir Sis skirtumas taip pat buvo statistiSkai reikSmingas (p < 0,001).
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4 pav. Skaidriosios srities (ZP) storis skirtingais sezonais, um (A — ruduo, SM — vasara, SP —

pavasaris, W — Ziema)
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5 pav. Skaidriosios srities (ZP) storis esant skirtingoms ménulio fazéms, um (D — del¢ia, J —

jaunatis, Pl — pilnatis, PR — prie$pilnis)
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Siekiant nustatyti ZP storio priklausomybe nuo vidutinés ménesio temperatiiros, krituliy kiekio
ir saulés Svietimo laiko, i§ pradziy buvo taikytas tiesinés regresijos modelis. Tarp visy minéty
parametry ir kiauSialgstés ZP tiesinés koreliacijos nenustatyta (p > 0,05). Véliau duomenys apie
temperattrg, krituliy kiekj bei saulés $vietimo laikg buvo sugrupuoti kvartiliais (25, 50 ir 75 %)
ir tokiu budu suskirstyti j 4 grupes. Gautos vertés pateiktos 5 lenteléje. Atlikus vienfaktoring
dispersing analiz¢ nustatyta, jog ZP storis buvo didziausias (19,86 + 2,91 um) esant 2,8 — 8,5
°C temperatiirai, o maziausias (19,02 £ 2,49 um) esant zemesnei nei 2,8 °C temperatiirai (6
pav.) ir Sis skirtumas buvo statistiskai reikSmingas (p < 0,001). Taip pat ZP buvo storiausia
(19,86 + 2,59 pum), kai ménesio krituliy kiekis buvo daugiau nei 80 mm, o ploniausia (19,02 £
2,56 um) krituliy kiekiui esant 30 — 60 mm (7 pav.) ir Sis skirtumas tarp keturiy grupiy buvo
reik§mingas (p < 0,001). ZP buvo storiausia (19,64 £ 2,92 um) ménesiais, kai saulés §vietimo
trukmé buvo mazesné nei 30 valandy, o ploniausia $i sritis (18,99 £ 2,43 um) buvo saulei
SvieCiant 155 — 242 valandas per ménesj (8 pav.) ir §is skirtumas tarp grupiy taip pat buvo

statistiSkai reikSmingas (p < 0,001).

5 lentelé. Vidutiniy ménesiy ory parametry kvartiliy vertés

Oro temperatiira | Krituliy kiekis | Saulés Svietimo
(°C) (mm) laikas (val.)
Vidurkis 8,0 59,9 156,9
Mediana 8,5 60,0 155,0
Kvartiliai 25% 2,8 30,0 30,0
50% 8,5 60,0 155,0
75% 14,6 80,0 2420
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6 pav. Skaidriosios srities (ZP) storio skirtumai atsizvelgiant j vidutinés ménesio temperatiiros

kvartilius, um (1 —<2,8 °C; 2 — (2,8, 8,5] °C; 3 - (8,5-14,6] °C; 4 — >14,6 °C)
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7 pav. Skaidriosios srities (ZP) storio skirtumai atsizvelgiant j krituliy kiekio per ménesj

kvartilius, um (1 — <30 mm; 2 — (30, 60] mm; 3 — (60, 80] mm, 4 — >80 mm)
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8 pav. Skaidriosios srities (ZP) storio skirtumai atsizvelgiant j saulés Svietimo trukmés per
meénesj kvartilius, pm (1 — <30 val.; 2 — (30-155] val.; 3 — (155-242] val.; 4 —>242 val.)

APTARIMAS

[vairiis epidemiologiniai tyrimai parodé, kad sezoniSkumas ir oro salygos turi jtakos nattiraliam
pastojimui ir gimstamumui. Yra keletas tai aiskinanéiy teorijy. J. R. Levine et al Luizianoje
(Jungtinés Amerikos Valstijos, JAV) atliktas retrospektyvinis tyrimas, kuriame analizuoti
vienos vaisingumo klinikos duomenys, atskleidé, kad vasaros metu surinkty spermos méginiy
koncentracija buvo reik§mingai mazesné, ejakuliate buvo mazesnis spermatozoidy kiekis ir
judrumas lyginant su kitais sezonais surinktais spermos méginiais (8). J. Gyllenborg et al taip
pat nustateé, kad spermatozoidy koncentracija buvo statistiskai reikSmingai mazesné vasaros ir
rudens sezonais (9). W. S. Tjoa et al, iStyres 4435 spermos méginius, nustaté statistisSkai
reikSmingai didesn¢ spermatozoidy koncentracija ziemg palyginus su vasara (10). Tokia pati
spermatozoidy koncentracijos tendencija atsispindi ir misy tyrime analizuojant IVF/ICSI
procediiroms atvykusiy pory spermos méginius — spermatozoidy koncentracija buvo didziausia
Ziema, 0 maziausia vasarg ir skirtumas tarp visy sezony buvo statistiSkai reikSmingas. Taciau
pverting tik IVF grupés spermos meéginius gavome kiek kitokius rezultatus — maziausia

spermatozoidy koncentracija buvo ne vasara, o pavasarj. Tam galéjo turéti jtakos pries tai buves
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ziemos periodas, kai vartojamy natiiraliy vitaminy ir mikroelementy kiekis biina maZziausias del
natiiraliy gamtiniy ir sezoniniy salygy. R. Ozelci et al atliktame tyrime nebuvo stebéta
sezoniSkumo jtakos spermatozoidy koncentracijai, taCiau nustatyta, kad vasaros metu
surinktuose méginiuose buvo statistiSkai reik§mingai daugiau patologiniy formos
spermatozoidy lyginant su pavasarj surinktais méginiais. Viena i$ tokius spermos sezoninius
pokycius aiSkinanciy teorijy teigia, kad didesné aplinkos temperatiira turi neigiamos jtakos
spermatogenezei, taigi ir spermos kokybei (11). H. Mao et al, nagrinédamas aplinkos sglygy
jtaka spermos kokybei, taip pat nustaté, kad temperatiira yra neigiamai susijusi su
spermatozoidy koncentracija ir bendru spermatozoidy kiekiu ejakuliate. Be to, reik§minga
koreliacija nustatyta ir su kitais aplinkos veiksniais. Krituliy kiekis buvo teigiamai susijes Su
progresyviu spermatozoidy judé¢jimu ir normalia spermatozoidy morfologija, bet neigiamai
susijes su spermatozoidy galvutés defekty dazniu. [takos turéjo ir oro kokybé — oro kokybés

indeksas buvo teigiamai susijes su bendru spermatozoidy kiekiu ejakuliate (12).

Ivairiy autoriy duomenimis, gimstamumo priklausomybé nuo sezoniSkumo skirtingose
geografinése vietovése skiriasi. Siaurés Europoje didZiausias gimstamumas yra pavasarj, o
maziausias rudenj, tuo tarpu pietinéje JAV dalyje gimstamumas kaip tik yra didziausias
ankstyva rudenj ir vasarg, 0 maziausias pavasarj (26). Tai ver¢ia susimastyti ir apie kity veiksniy
galima jtakg natiraliam pastojimui ir gimstamumui. N. Rojansky et al teigia, kad tokiose
vietovése kaip Siaurés Europa pagrindinis vaidmuo, kalbant apie sezoniskumo jtaka
gimstamumui, galimai tenka ne spermos kokybei, o sezoninei socialiniy ar psichologiniy
veiksniy kaitai, kas daro didelg jtakg pory sueities dazniui (16). Taip pat keletas tyrimy parodeé,
kad nattiraliam pastojimui ir gimstamumui jtakos turi ir ménulio fazés. T. B. Criss ir J. P.
Marcum, isanalizave 140 000 Niujorke (JAV) gimusiy kadikiy gimimo jrasy, nustaté, kad
motery vaisingumas buvo didziausias del¢ios metu (13). P. Guillon et al Pranctizijoje atliktas
tyrimas, vertinant 6 mety laikotarpio gimstamumo duomenis, nustaté, kad statistiSkai
reik§mingai daugiau kuidikiy gimé laikotarpiu tarp delcios ir jaunaties, o maziau prieSpilnio
fazés metu (14). W. B. Cutler teigia, kad tokioms tendencijoms gali turéti jtakos ménulio faziy
kaitos reguliuojamas elektromagnetinés spinduliuotés ritmas, kuris galimai veikia moters
menstruacijy ciklg (15). Taip pat manoma, kad nattiraliam pastojimui svarby vaidmenj dél savo
pro-gonadotropinio poveikio turi $viesa (16). Pasak A. Bellastella et al, Sviesos poveikis
endokrininei sistemai pasireiskia per kankorézinés liaukos, gaminanc¢ios melatoning, veikla.
Veikiant $viesai melatonino sekrecija yra inhibuojama, o tamsoje — aktyvuojama (17).

Melatoninas kontroliuoja moters lytiniy liauky funkcijg bei kity Zinduoliy reprodukcinés
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sistemos veikla, taCiau tikslis to mechanizmai dar néra pilnai iSnagrinéti (22). J. M. Soares et
al tyrimo duomenimis, ziurkéms skirtos didelés dozés melatonino neleido jvykti ovuliacijai
(27). Geografinése vietovése, kuriose buidingas didelis $viesiojo paros meto trukmés kontrastas
tarp sezony, motery pagumburio-hipofizés-kiauSidziy aSies aktyvumas, taigi ir natiiralaus
pastojimo daznis, yra mazesnis tamsiu ziemos periodu, kuomet gaminasi daugiau melatonino
ir maZiau gonadotropiny. Siuose regionuose didZiausias natiiralaus pastojimo daZnis yra vasara,
kuomet Sviesiojo paros meto trukmé yra ilgiausia (16). Taciau pagalbinio apvaisinimo (PA)
metu toks melatonino poveikis pagumburio-hipofizés asies lygyje pasireiksti negali, nes Sis asis

yra supresuojama egzogeniniy gonadotropiny, skiriamy ovuliacijos indukcijai (18).

Duomenys apie sezoniSkumo ir oro salygy jtaka PA procediry sékmei yra kontraversiski dél
prieStaringy tyrimy rezultaty — vieni autoriai teigia, kad sezony kaita turi jtakos PA procediiry
iSeiciai (19-22, 28-31), kiti tokj sezoniskumo poveikj neigia (18, 23-25, 32—-34). Taciau net ir
jrodziusiy $ig koreliacija tyrimy tarpusavio rezultatai skiriasi. A. M. Stolwijk et al
Nyderlanduose atliktas tyrimas atskleide, kad statistiskai reikSmingai geresni rezultatai buvo ty
IVF procediiry, kai kiauSialgséiy aspiracija buvo atlikta lapkri¢io — vasario ménesiais (28).
Pasak L. Noory et al, geriausia embriony kokybé ir didziausias motery pastojimo daznis
atlickant ICSI buvo rudenj (22). Kiek kitokius rezultatus skelbia N. Rojansky et al, jo Izraelyje
atlikta retrospektyviné duomeny analizé parodé, kad didziausias kiauSialgs¢iy apvaisinimo
daznis ir kokybiskiausiy besivystan¢iy embriony kiekis buvo pavasarj, o rudenj kaip tik
maziausias. Pasak autoriaus, Sie poky¢€iai koreliavo su §viesiojo paros meto trukme, tuo tarpu
temperattra, drégmé ir kiti aplinkos veiksniai jtakos kiauSialgs€iy apvaisinimo daZniui ir
besivystanéiy embriony kokybei neturé¢jo (20). DPDAF Braga et al taip pat nustaté, kad
kiauSialgs¢iy apvaisinimo daznis atliekant ICSI buvo reikSmingai didesnis pavasari nei kitais
sezonais (30). A. Vahidi et al tyrimo duomenimis spermatozoidy kiekis ejakuliate ir motery
pastojimo daznis atlieckant IVF buvo reikSmingai didesnis pavasarj nei kitais sezonais, o
maziausias pastojimo daznis $io tyrimo duomenimis buvo rudenj (21). S. Wood et al
restrospektyviné IVF/ICSI cikly analizé atskleidé, kad embriony implantacijos ir klinikinio
néStumo daznis buvo didziausias vasara, o kaip tokiy rezultaty priezastj autoriai velgi jvardija
ilgesne dienos Sviesos trukme vasaros metu (19). F. Vandekerckhove et al taip pat nustaté, kad
didesnis gyvy naujagimiy daznis buvo tuomet, kai ménesj prieS PA procediira poros buvo
veikiamos ilgesnémis saulés Svietimo valandomis (31). Aplinkos $viesos poveikis PA metu
aiSkinamas tuo, kad, nors PA metu melatonino veikimas pagumburio-hipofizés asies lygyje yra

blokuojamas, jo poveikis reprodukcinei sistemai galimai pasireiskia ir Zemesniuose lygiuose
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(33). M. Mehrafza et al, nagrinédamas ICSI ciklus, nustaté, kad kiausialgs¢iy apvaisinimo
daznis buvo statistiSkai reikSmingai didesnis rudenj nei kitais sezonais, tac¢iau embriony
implantacijos ir motery pastojimo daznis buvo didZiausias vasarg ir Ziemg, nes Siais sezonais
vystési daugiau aukstos kokybés embriony (29). Misy atliktos retrospektyvinés analizés
rezultatai buvo kitokie — IVF/ICSI grupéje moterys tur¢jo statistiskai reikSmingai didesne
tikimybe pastoti pavasarj nei vasarg. Lyginant pastojimo tikimybe tarp pavasario ir vasaros tik
IVF grupéje vyravo ta pati tendencija, taciau skirtumas nebuvo statistiskai reikSmingas. Nors
misy tyrime vertinome ir kitus rodiklius bei jy pokycius priklausomai nuo sezoniSkumo, taciau
statistiSkai reikSmingy sasajy nenustatéme, buvo stebimos tik tam tikros tendencijos.
Kiausidziy punkcijos metu gauty kiausialgs¢iy ir po PA procediiros apvaisinty kiausialasciy
skaicius tiek IVF/ICSI, tiek IVF grupéje buvo didZiausias pavasarj, o maZziausias vasarg. A.
Revelli et al, jvertines atliktus IVF ciklus, skelbia kitokius rezultatus — aspiruoty ir apvaisinty
kiauSialgs¢iy skai¢ius buvo didZiausias rudenj, o pavasarj kaip tik maziausias (24). Tokius
padius rezultatus, i$nagrinéje IVF/ICSI ciklus, skelbia ir Y. Xiao et al (23). Sie abiejy autoriy
rezultatai nebuvo statistiSkai reikSmingi. Taciau reikia pazyméti, kad misy tyrimo metu nebuvo
atsizvelgta | moterims taikytg kiauSidziy stimuliacijos protokola, kuris taip pat galéjo turéti
jtakos iSstimuliuoty ir aspiruoty kiauSialgsciy skai¢iui. Taip pat misy tyrimas parodé, kad
kiauSialgs¢iy apvaisinimo daznis IVF/ICSI grupéje didziausias buvo rudenj, o maZiausias
pavasarj. Siekiant iSvengti ICSI jtakos kiausialgsCiy apvaisinimo dazniui, ICSI ciklus
atskyréme ir kiausialas¢iy apvaisinimo daznj apskaiiavome tik IVF grupéje — rezultatai
parode, kad Sis dazZnis taip pat buvo maziausias pavasarj, taciau didziausias Ziemg. Nors galimg
sezoniSkumo poveikj kiauSialgsCiy apvaisinimo dazniui realiau atskleisty pastaroji grupé, taciau
nei IVF/ICSI, nei IVF grupéje skirtumai tarp visy sezony nebuvo statistiskai reik§mingi. M.
Kirshenbaum et al atlikta IVF cikly analizé atskleidé kiek kitokig tendencijg — kiausialgs¢iy
apvaisinimo daZnis buvo didZiausias rudenj, o maZiausias ziema (33). Sie tyrimo rezultatai taip
pat nebuvo statistiSkai reikSmingi. Taigi, apibendrinant galime sakyti, kad daugelio atlikty
tyrimy rezultatai yra prieStaringi, o gautieji rezultatai ir atlikty PA procediiry efektyvumas
priklauso nuo daugelio tiek vidiniy, tiek iSoriniy veiksniy: poros amziaus, nevaisingumo
priezasties ir trukmés, taikyto gydymo protokolo, aplinkos salygy ir netgi personalo
kompetencijos. Todél reikalinga atlikti tolesnius tyrimus jtraukiant daugiau veiksniy ]

daugiafaktoring analizg.

Kokybiskai atlikti literatiros analizés, kaip zona pellucida (ZP) storis priklauso nuo

sezoniSkumo, vidutinés ménesio temperatiros, krituliy kiekio, saulés Svietimo trukmés bei
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ménulio fazés, negaléjome dél labai mazo tyrimy Sia tema kiekio, aptikto mums prieinamoje
literatiroje. lki Siol yra atliktas tik vienas tyrimas, vertings sezoniSkumo jtaka zmogaus
kiausialas¢iy ZP storiui. Sio tyrimo duomenimis, pavasarj statisti§kai reik§mingai dazniau nei
Kitais sezonais buvo nustatyti patologiniai kiauSialgs¢iy radiniai — vertinant vaizdus buvo

konstatuota daugiau tamsios spalvos, mazy ir patologinio ZP storio kiausSialgs¢iy (35).

Vertinant musy atliktos analizés ribotumus, visu pirma reikia pazyméti, kad skirtingais sezonais
buvo netolygus atlikty IVF/ICSI procedury skaicius: pavyzdziui, rudenj buvo atlikta 340
procediiry, tuo tarpu vasarg dvigubai maziau — 161. Taip pat kiausialgs¢iy ZP storio matavimai
buvo atlickami ne automatizuotu, o rankiniu biidu, todé¢l galimas “Zmogiskos klaidos™ faktorius.
Be to, kaip minéta, Sio tyrimo metu nebuvo vertinti kiti veiksniai, tokie kaip nevaisingumo
priezastis ir trukmé, taikytas gydymo protokolas, laboratorijos aplinkos salygos ar personalo
kompetencija ir patirtis, nejtraukti duomenys apie perkelty embriony stadija bei jy kokybe.
Masy tyrimo privalumai — didelé tiriamyjy imtis 3 mety laikotarpiu viename vaisingumo centre
bei atskira IVF/ICSI bei IVF grupiy analizé, kas leido tiksliau jvertinti kiausialgs¢iy ,,natiiraly*
apsivaisinimo daZznj iSvengiant embriologo kvalifikacijos skirtumy atliekant ICSI

mikromanipuliacija.

ISVADOS IR PASIULYMAI

Siekiant geriausiy nevaisingumo gydymo rezultaty yra svarbu ne tik atsizvelgti i vidiniy
veiksniy jtakg pagalbinio apvaisinimo procediiry baigCiai, bet suprasti ir galimg iSoriniy
veiksniy poveikj. Siuo tyrimu nustatyta, kad sezoniskumas, ménulio fazé, aplinkos temperatiira,
krituliy kiekis ir saulés Svietimo trukmé turi statistiSkai reikSmingos jtakos kiauSialgsciy
skaidriosios srities storiui. StatistiSkai reikSmingi skirtumai nustatyti ir iStyrus visy j tyrima
itraukty vyry spermatozoidy koncentracijg — ji buvo maziausia vasarg. Nors tyrimas parode¢,
kad moterys IVF/ICSI grupéje turéjo reikSmingai didesne tikimybe pastoti pavasarj nei vasara,
lyginant visus sezonus kartu reik§mingy skirtumy nestebéta. Atsizvelgiant j Siuos rezultatus ir
] misy tyrimo ribotumus, planuojant pagalbinio apvaisinimo procediras rekomenduojama
individualiais atvejais atsizvelgti j galimg sezono jtaka. Norint tiksliau jvertinti sezoniskumo

jtaka pagalbinio apvaisinimo procediiry baigciai, reikalingi tolimesni didesnés apimties tyrimai.
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SezoniSkumo jtaka zmogaus
kiauSialastés skaidriosios
srities (zona pellucida) storiui
ir pagalbinio apvaisinimo
procediiry haigciai

| Santrauka
Adele Mﬂ"l“ Gudleviciute Darbo tikslas. [vertinti sezoniskumo bei oro salygu itaka kiausialaséiu
Povilas Muldﬁnusz skaidriosios srities (zona pellucida, ZP) storiui ir pagalbinio apvaisini-

. e ee . .3 mo (PA) procedury baigéiai.
\!I I’.gl.nll(l P(lllflv'.yie. 1 Tyrimo medZiaga ir metodai. Retrospektyviai ianalizuoti 959 PA
Zivilé Gudleviciené procediury ciklai, atlikti Vilniaus universiteto ligoninés Santaros kliniku
Santaros vaisingumo centre 2017-2019 m. PA ciklai pagal kiausidziu
punkeijos data suskirstyti { sezonines grupes — Ziemos, pavasario, vasa-
ros, rudens. Tarp skirtingu grupiu palyginta spermatozoidu koncentraci-
ja, aspiruoty ir apvaisinty kiausialaséiy skaiéius, i gimda perkeltu emb-
riony skaidius, kiausialaséiy apvaisinimo ir moteruy pastojimo daznis. Sie
parametrai i§ pradziu isanalizuoti su IVF/ICSI (in vitro fertilizacija / in-
tracitoplazminé spermatozoido injekeija) ciklais, o véliau tik su IVF pro-
cediromis. Taip pat buvo ismatuotas 5 001 kiausialastés skaidriosios sri-
ties storis ir jvertinta jo priklausomybé nuo sezoniskumo, aplinkos tem-
peratiros, krituliy kiekio, saulés §vietimo trukmes ir ménulio fazés.
Rezultatai. Istyrus 959 [VF/ICSI ciklus nustatyta, kad spermato-
zoidy koncentracija buvo didZiausia ziema (89,00 + 57,35 x 10%ml), o ma-
ziausia vasara (72,13 + 58,42 x10%ml) (p = 0,009) ir moterys turéjo
1,49 karto didesne tikimybe pastoti pavasari nei vasara (SS = 1,49;
95 % PI 1,01-2,21; p = 0,046). ZP storis buvo didziausias rudeni
(19,42 + 2,98 um), o maziausias vasara (18,81 + 2,65 pm) (p < 0,05). Taip
pat ZP storis buvo didZiausias per jaunati, vidutinei ménesio temperata-
rai esant 2,8-8,5 °C, kai per ménesj iSkrinta daugiau nei 80 mm krituliu
ir saulei §viediant maziau nei 30 valandy per ménesi (p < 0,05). Priesin-
gai, ZP buvo ploniausia esant delé¢iai, kai vidutiné ménesio temperattra

Wilniaus universiteto

Medicinos fakultetas buvo mazesné kaip 2,8 °C, krituliy kiekis buvo 30-60 mm ir saulé svieté
Vilnius University Faculty of Medicine 155-242 valandas per ménesi (p < 0,05).
El. pastas: adele.gudleviciute@gmail.com ISvada. Sezoniskumas ir oro salygos turi itakos kiausialasciu

YL T skaidriosios srities storiui ir pagalbinio apvaisinimo procediry baig¢iai.
Vilniaus universiteto Gyvybés moksly .
centras Reik$miniai Zodziai: IVF/ICSI, oro salygos, pastojimo daznis, sperma-

Vilnius University Life Sciences Center tozoidu koncentracija.
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ARuserijos ir Ginekologijos klinika ménesiy laikotarpi ar ilgiau, kai pora

turi reguliarius lytinius santykius ir
Pagal Pasaulio sveikatos organizacijos | jumetu nenaudoja jokiy barjeriniy bei
(PSO) apibrézima, nevaisingumas yra | kitu kontraceptiniu priemoniu.
negaléjimas susilaukti vaiku per 12-0s | 2010 m. tyrimo duomenimis, 48,5 mili-

Vilnius University Faculty of Medicine,
Institute of Clinical Medicine, Clinic
of Obstetrics and Gynaecology
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Limitations, reasons for caution: This study was limited to couples at a
single IVF clinic. The modelling was also based on several key assumptions,
particularly the number of fresh and frozen embryo transfer cycles for
each couple.

Wider implications of the findings: Our results show that in couples with
unexplained infertility the use of a prognostic model guiding the start of an IVF-
treatment reduces costs without compromising live birth rates.

Trial registration number: Not applicable

P-729 Seasonality and lunar phase impact zona pellucida
thickness while assisted reproductive treatment outcome shown
no differences between seasons

A. Gudlevi e!, P Maldunas?, G. Gersvaltaityte’,

Z. Gudlevicien. MD. PhD', V. Paliulyt. MD. PhD*

'Vilnius University, Faculty of Medicine, Vilnius, Lithuania ;

Vilnius University, Life Scence Center, Vilnius, Lithuania ;

Vilnius Gediminas Technical University, Faculty of Fundamental Science, Vilnius,
Lithuania ;

“Vilnius University Faculty of Medicine, Vilnius University Hospital Santaros
Clinics-Clinic of Obstetrics and Gynaecology, Vilnius, Lithuania

Study question: Does seasonal variation impact zona pellucida (ZP) thickness,
other assisted reproductive treatment (ART) factors and ART outcome?
Summary answer: Seasonality and lunar phase impact ZP thickness while
specific weather conditions alone do not, however, seasonality does not impact
other ART factors or ART outcome. What is known already: Several epidemi-
ological studies have demonstrated seasonal variation in natural pregnancy and
birth rate, which varies across geographic regions. It has been suggested that
temperature and light may affect the ability to conception via hormonal changes.
However, data regarding the seasonal variation during ART is controversial and
several studies with conflicting results have been published. One retrospective
observational cohort study reported the significant influence of seasonality on
fertilization rates with highest ones during the spring and the lowest ones in the
autumn. However, another retrospective study did not demonstrate any signif-
icant influence of the seasons on ART outcome.

Study design, size, duration: This retrospective study was performed in the
Fertility Center, VUH Santaros Clinics, Lithuania. 959 IVF/ICSI cycles conducted
in IVF laboratory between 2017 and 2019 were analysed. The thickness of ZP
was measured of 5002 oocytes retrieved between 2017 and 2018. Degenerated
oocytes were excluded from the study. Average temperature (AT), precipitation
(AP) and sunshine hours (ASH) of every month were taken from Lithuanian
Hydrometeorological Service database. Lunar phase (LP) data was collected
using Google Calendar.

Participants/materials, setting, methods: IVF/ICSI| cycles were divided
into four seasonal groups according to the day of oocyte pick-up. The number
of retrieved and fertilized oocytes, transferred embryos, fertilization and preg-
nancy rates were compared among groups. Then, to avoid bias in fertilization
rate, ICSl cydes were excluded and only IVF cycles were analysed. Measurements
of ZP thickness were taken using NIS-Elements F software. It was evaluated if
AT, AP, ASH, LP and seasonality had an effect on ZP thickness.

Main results and the role of chance: The mean number of retrieved
oocytes and fertilized oocytes as well as the percentage of women who con-
ceived was highest in the spring and lowest in the summer without statistical
significance among all seasonal groups (p>0.05). The fertilization rate was
lowest in the spring (66.60%) and highest in the autumn (68.76%) without
statistical significance among all four groups. The odds were 1.49 times higher
to conceive in spring compared to summer and this result was statistically
significant (95% CI 1.01-2.21; p=0.046), however, when comparing all four
seasons together, the difference was not significant. The calculations with only
IVF cycles followed the same pattern except that the odds ratio results were
not significant and the fertilization rate was highest in the winter. None of the
weather conditions (average temperature, average precipitation and average
sunshine hours) had an impact on ZP thickness. However, the mean ZP thick-
ness was lowest in the summer (18.86 * 3.08 um) and highestin the autumn
(19.43 + 2.98 um) and the difference among all four seasons was statistically
significant (p<0.05). The mean ZP thickness was lowest during the first quarter
lunar phase and highest during the new moon phase with statistical significance
among groups (p<0.05).

Limitations, reasons for caution: A limitation of our study is unequal
number of the IVF/ICSI procedures between months/seasons (e.g., the sample
size of autumn was 340 while the sample size of summer was only 161). Also,
the measurements of ZP were taken manually therefore there could be
some errors.

Wider implications of the findings: Understanding possible effects of exter-
nal factors on ART outcome is important for the best treatment results. Even
though seasonality and lunar phase significantly impact ZP thickness, we could
not demonstrate any significant seasonal influence on other ART factors or ART
outcome. Further studies with higher number of patients are required.

Trial registration number: Not applicable

P-730 “Fertility Check Up”: A proposal for assessment of
women’s fertility potential. Analysis and evaluation of the first 200
women

1. Abdennebi', M. Pasquier', T. Vernet', J.M. Levaillant', N. Massin'

!Intercommunal Hospital-University of Creteil, Department of Obstetrics-
Gynecology and Reproductive Medecine, CRETEIL, France

Study question: Is there an interest in offering a fertility assessment to all
women, with or without proven infertility, whatever their personal situation or
parental project ?

Summary answer: Assessing the fertility of all women allows us to inform
and advise them, in order to optimize their chances to achieve their parenting
project.

What is known already: In a society where the age of childbearing isincreas-
ing and where women want to be able to postpone their pregnancies and to
plan their parenting plan, there is no medical recommendation to assess fertility
of women who are single or who do not have proven infertility.

Study design, size, duration: We implemented a new proposal in our repro-
ductive medicine department, the “Fertility Check Up” (FCU), allowing any
woman, whatever her personal situation or parental project, to benefit from an
evaluation of her fertility, as well as personalized information and advice, to
optimize the realization of her life plan.

Participants/materials, setting, methods: The FCU is carried out on
female volunteers who do not need to be referred by a doctor. The fertility
evaluation is performed by a self-questionnaire and an “all-in-one” ultrasound
examination (Fertiliscan) including a complete pelvic ultrasound with a hystero-
salpingo-foam-sonography (Hyfosy): this examination allows an anatomical and
functional evaluation of the female reproductive system, in one step. Women
then benefit from a personalized interview with a fertility specialist.

Main results and the role of chance: In the first year, 200 women aged 24
to 48 years old benefited from this examination, 56% of whom had never
attempted to conceive. Anomalies found included: tubal diseases (29%), con-
genital or acquired uterine anomalies (11,5%), and endometriosis (6,5%). We
concluded to a low ovarian reserve for age in 14% of cases. 84 % of women say
they felt little or no discomfort during the Fertiliscan. A questionnaire was sent
to women 6 months after the FCU: among the 85 women with a desire for
pregnancy at the time of the FCU, 29.1% obtained a pregnancy, and 36% began
ART procedures. Among the women who had no plans for pregnancy, 50%
stated that the completion of the FCU had modified their personal or profes-
sional plans regarding a possible desire for future pregnancy.

Limitations, reasons for caution: WWomen are informed that the FCU gives
themindications about their theoretical chances of pregnancy, but that there is
no way to be sure that a woman will ever bear a child, as 10% of infertilities
remain idiopathic.

Wider implications of the findings: The proposal of fertility assessment
for women, whether infertile or not, with or without immediate pregnancy plans,
allows for information, advice and treatment if necessary. Women are better
informed about their own fertility, and can get the best chances to achieve their
parental project, with, or ideally without, assisted-reproductive-techniques.
Trial registration number: Not applicable

P-731 Correlation between fertility rate, utilisation of ART and
gross domestic product across Europe
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INTRODUCTION

Few epidemiologic studies have demonstrated the impact of seasonal variability on natural pregnancy and
birth rate. However, data regarding the seasonal variation during assisted reproductive treatment is controversial
and several studies with conflicting results have been published.

AIM OF THE STUDY

To evaluate the impact of seasonal variation on assisted reproductive treatment outcome.

MATERIALS AND METHODS

A total of 959 IVF/ICSI cycles conducted in VUHSK between 2017 and 2019 were retrospectively analysed.
The Study was approved by the Vilnius Regional Biomedical Research Ethics Committee (No. 2019/6-1151-
640). The cycles were divided into four seasonal groups (Winter (December-February), Spring (March-May),
Summer (June-August), and Autumn (September-November)) according to the day of oocyte pick-up. The
numbers of

retrieved and fertilized oocytes, transferred embryos, fertilization rate and pregnancy rate were compared
among seasonal groups. After that, in order to avoid bias in the fertilization rate, cycles using ICSI were
excluded and the same parameters with IVF cycles only were analysed. Both IVF /ICSI and IVF-only groups
were then compared. Analysis was performed with IBM SPSS Statistics version 26.

RESULTS

The mean age of all the patients was 34,13 = 4,05 for women and 36,29 + 5,32 for men and it did not differ
among seasonal groups. The mean number of oocytes retrieved was highest in the spring (13.48 + 14.32) and
lowest in the summer (11.21 £ 7.25) but the difference among all seasonal groups was not statistically significant
(NS) because p = 0.348. The mean number of fertilized oocytes was highest in the spring (8.96 + 6.25) and
lowest in the summer (7.63 + 5.27) (NS, p = 0.168). The fertilization rate was lowest in the spring (66.60%)
and highest in the autumn (68.76%) without statistical significance among all seasonal groups (p = 0.211). The
percentage of couples who conceived was highest in the spring (54.65%) and lowest in the summer (44.72%)
without statistical significance among all seasonal groups (p = 0.257). The odds were 1.49 times higher to
conceive in spring compared to summer (95% CI 1.01-2.21) and this result was statistically significant (p —
0.046). The calculations with only IVF cycles followed the same pattern except that the odds ratio results were
not statistically significant and the fertilization rate was highest in the winter (73.36%).

CONCLUSIONS

Statistically significant higher odds (OR = 1.49) to conceive in spring compared to summer was found in
IVF /ICSI group. However, the difference between all four seasons together was not significant. Other parameters
did not significantly differ among seasonal groups.
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