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SANTRUMPOS
AMH — antimiulerinis hormonas

ASRM — Amerikos reprodukcinés medicinos draugija (angl. American Society of
Reproductive medicine)

E2 — estradiolis
EFS — ertminiy folikuly skaicius

ESHRE — Europos Zzmogaus reprodukcijos ir embriologijos draugija (angl. European
Society of Human Reproduction and Embriology)

FSH — folikulus stimuliuojantis hormonas

GIFT — gamety (kiausialasciy ir spermijy) perkélimas j kiausintakj (angl. gamete
intrafallopian tube transfer)

ICSI — intracitoplazminé spermatozoido injekcija (angl. intracytoplasmic sperm
injection)

IMSI — intracitoplazminé morfologiskai atrinkty spermatozoidy injekcija (angl.
intracytoplasmic morphologically selected sperm injection)

IUI — intrauteriné inseminacija (angl. intrauterine insemination)

IVF — apvaisinimas ne moters kiine savaiminio apvaisinimo btidu (angl. in vitro
fertilization)

JKI — juosmens ir kluby indeksas

KMI - kiino masés indeksas

LAI — laisvyjy androgeny indeksas

LH — liuteinizuojantis hormonas

LHJG — lytinius hormonus jungiantis globulinas

NICE — Nacionalinis sveikatos ir priezitiros kokybés institutas (angl. National
Institute for Health and Care Excellence)

SS — $ansy santykis (angl. odds ratio)
PA — pagalbinis apvaisinimas

Pl — pasikliautinis intervalas

PSO — Pasaulio sveikatos organizacija

TESA — testikuliné spermatozoidy aspiracija (angl. testicular sperm aspiration)



1. IVADAS

Pora laikoma nevaisinga ir pradedama tirti bei gydyti, jeigu gyvendama reguliary
Iytinj gyvenimg ir nevartodama jokiy apsisaugojimo nuo néstumo priemoniy negali
pastoti per vienerius metus [1]. Didzioji (apie 80-90 proc.) visy néstuma planuojanciy
pory dalis pastoja per pirmuosius metus, dar nuo 5 proc. iki 15 proc. pory pastoja per
antruosius néStumo planavimo metus [2]. Visame pasaulyje viena i§ SeSiy pory
susiduria su nevaisingumu susijusiomis problemomis bent vieng karta per savo
vaisingg amziy. Manoma, kad ilgiau nei 12 ménesiy besitgsiancio nevaisingumo
paplitimas tarp 20-44 mety motery yra apie 9 proc. [3]. Literatiros S$altiniy
duomenimis, su nevaisingumu susiduria 186 milijonai zmoniy visame pasaulyje[4].
Nevaisingumas — létiné liga, sukelianti negalig (funkcijos sutrikima), pazeidzianti
emocing ir fizing zmogaus bukle [5]. Pasaulio sveikatos organizacija teigia, kad
motery nevaisingumas yra viena i§ svarbiy pasaulio negalios priezas¢iy [6].

Seimy nevaisingumas yra nagrin¢jamas socialiniais, medicininiais ir
demografiniais aspektais. Vienas i§ placiausiai naudojamy vaisingumo Zymeny yra
suminis gimstamumo rodiklis, kuris apibrézia vidutinj gyvy gimusiyjy vaiky skaiciy,
moters pagimdyty per visg savo vaisingg (15-49 mety) gyvenimo laikotarpj, jei ji
sulaukty 50 mety ir kiekvienoje amziaus grupéje islikty atitinkamy mety gimstamumo
rodiklis. Norint, kad populiacijos skaicius nekisty, reikia, kad suminis gimstamumo
rodiklis buty didesnis nei 2,1. Ypa¢ mazas vaisingumas yra, kai $is rodiklis tampa
mazesnis nei 1,3. Vidutinis Europos Sgjungos suminis gimstamumo rodiklis yra 1,58
gimdymy vienai moteriai [7]. ISsivyséiusiy Saliy demografinés raidos tendencijos
rodo, kad moderné¢jant visuomenei gimstamumo lygis mazéja: pereinant i§ agrarinés j
industring visuomen¢ gimstamumas nuo labai auksto lygio sumazéja iki Zemo, bet dar
uztikrinan¢io karty kaitag — Seimos vidutiniS$kai dar augina du tris vaikus. Taciau
visuomenei keiciantis ir pereinant j poindustring, gimstamumas toliau mazéja zemiau
nei karty kaitg uztikrinantis lygis (suminis gimstamumo rodiklis krinta Zemiau,
dazniausiai — net gerokai zemiau negu du). Vaikus gimdo vyresnio amziaus moterys
[8, 9]. Yra Zinoma, kad motery ir vyry vaisingumas su amziumi mazéja, todél nutartis
atidéti néStumg vélesniam laikui, nelieka be pasekmiy [10]. Tai reiSkia, kad norint
pastoti bus reikalinga medicininé pagalba, pavyzdziui, pagalbinis apvaisinimas [11,
12]. Vyresnis amzius planuojant néStumg yra siejamas su sumazéjusiu vaisingumu ir
vyresnio amziaus motery gretutinémis ligomis, taciau dauguma motery pasitiki
Sivolaikine medicina ir mano, kad pagalbinis apvaisinimas garantuoja galimybe
pastoti iki menopauzés [13]. Taigi, gebéjimas susilaukti palikuoniy yra tik vienas i$
daugybés vaisinguma lemianciy veiksniy. Lytiné elgsena, Seimos dydzio ribojimas,
socialinés salygos, didéjantis pirma karta gimdanéiy motery amziaus, Seimos
planavimo metody naudojimas, pagalbiniy apvaisinimo technologijy galimybé ir kiti
kulttros bei socialiniai reiskiniai gali slépti tikruosius moters reprodukcinés sveikatos
pokycius [14].



Iki 1990 m. suminis gimstamumo rodiklis Lietuvoje buvo artimas 2, t. y. artimas
lygiui, kuris dar uztikrina karty kaitg. Tac¢iau nuo 1990 m. gimstamumas pradéjo labai
sparCiai mazéti ir pasieké ypa¢ zema lygj, kai suminis gimstamumo rodiklis yra
mazesnis nei 1,3. Suminis gimstamumo rodiklis sumazéjo nuo 2,03 1990 m. iki
maziausios 1,23 vertés 2002 m. ir Zemiau kaip 1,3 — 2002-2005 m. Nuo 2006 mety
suminis gimstamumo rodiklis palengva didéjo, taciau vis dar isliko labai zemas: 2016
m. — 1,69 [15-17]. Nuo 1986 m. Lietuvoje gimstamumas mazéjo. Maziausias
gimstamumas buvo 2002 m. — 8,6 gyvy gimusiyjy 1000-iui gyventojy per metus. 2016
m. — 10,7 gyvy gimusiy 1000-iui gyventojy per metus. Natiiralaus gyventojy prieaugio
Lietuvoje jau daug mety apskritai néra. Nuo 1992 m. iki 2018 m. Lietuvos gyventojy
skai¢ius sumazéjo 23 proc. — nuo 3,7 min. iki 2,81 min. [8, 18].

2001-2016 m. Lietuvoje reikSmingai didéjo gimdyviy amzius: 2001 m.
gimdZiusiy motery vidutinis amzius buvo 27 metai, o 2016 m. — 29,1 mety [19]. Si
tendencija matoma visoje Europoje. Daugéjo 30-34 mety gimdyviy — 43,3 proc.,
beveik 2 kartus padidéjo skaicius gimdyviy, kuriy amzius sieké 40 mety ir daugiau.
Tai aiSkinama didéjan¢iomis pragyvenimo islaidomis, mazesnés Seimos modelio
populiar¢jimu ir vis didesnémis motery pastangomis gauti daugiau pajamy Seimos
gerovei [20, 21].

Lietuvos demografinés situacijos ir Seimy nevaisingumo problemos i§ dalies gali
biti sprendziamos naudojant Siuolaikines medicinos technologijas — pagalbinio
apvaisinimo procediiras. Taciau tobul¢jant gydymo technologijoms ne visada yra
aiSku, kokie veiksniai turi jtakos siekiant pagalbinio apvaisinimo sékmés. Néra
abejoniy, kad Seimos nevaisingumui turi jtakos ne viena priezastis. Taigi, Siy
priezasCiy tarpusavio rySys ir jy jtakos laipsnis nagrinéjant Seimos nevaisinguma, be
abejonés, yra svarbiis, todél kiekviena moksliné studija jneSa savo indélj i
nevaisingumo diagnostikos ir gydymo metodikas. Sis mokslinis tyrimas padés
atskleisti dalj Lietuvos visuomenei budingy veiksniy, galiniy turéti jtakos
nevaisingumui: kiino morfologiniy ir biocheminiy Zymeny sasajas bei jy rys$j Su
moters sveikata, Seimos nevaisingumu.

2. DARBO TIKSLAS

Jvertinti Lietuvos nevaisingy motery populiacijos amZiaus, fizinés biklés
morfologiniy rodmeny (antropometriniy rodikliy — Ggio, svorio, KMI, juosmens
apimties, kluby apimties, JKI, IT ir IV pirsty ilgio santykio), kiausidziy rezervo (FSH,
AMH, EFS) duomenis ir atlickant minéty veiksniy daugiamat¢ analize —
nevaisingumo priezasc¢iy jtaka gydymo rezultatams.

3. DARBO UZDAVINIAI
1. Jvertinti motery amziaus jtakg pastojimui, gimdymui ir persileidimo
dazniui po pagalbinio apvaisinimo.



2. Ivertinti motery po pagalbinio apvaisinimo kiino morfologiniy rodikliy ir
pastojimo, gimdymo bei persileidimo daznio sgsajas.

3. ]vertinti motery po pagalbinio apvaisinimo kiausidziy rezervo rodmeny
(AMH, FSH, EFS) jtakg pastojimo, gimdymo ir persileidimo dazniui.

4. Ivertinti tirty veiksniy jtaka pastojimo, gimdymo ir persileidimo dazniui
pagal skirtingas vyro ir moters nevaisingumo priezas¢iy grupes.

5. Atlikti daugiamat¢ analiz¢ kompleksiniams visy nagrinéty rodikliy
rySiams nustatyti.

4. DARBO AKTUALUMAS IR NAUJUMAS, MOKSLINE
REIKSME

Mokslinis darbas ,,Lietuvos nevaisingy motery populiacijos biologiniy veiksniy
daugiamaté analizé* yra viena i§ nedaugelio moksliniy studijy Lietuvoje, nagringjanti
nevaisingy Seimy, kurioms buvo taikyti pagalbiniai apvaisinimo gydymo budai,
problemas ir nevaisingumo priezastis bei biologiniy veiksniy jtaka pastojimo,
gimdymo ir persileidimo dazniui. Pastaraisiais deSimtmeciais Lietuvos visuomené
patyré didelius ekonominius, socialinius ir moraliniy vertybiy sampratos pokycius.
Demografiniai rodikliai misy valstybéje pasieké kriting ribg. MazZéjantis
gimstamumas kelia visuomenés, ypa¢ medicinos bendruomenés, susirfipinimag.
Moters sveikatos ir jos fizinés biiklés morfologiniy rodikliy rySio paieska yra daugelio
Saliy moksliniy tyrimy objektas. Pasaulingje literatiiroje yra nagrinéjami jvairiis
veiksniai, turintys jtakos pastojimui ir gimdymui po pagalbinio apvaisinimo
procediiry. Kiino morfologiniy ir biocheminiy Zymeny sgsajas bei jy ry$j su moters
sveikata per pastaruosius deSimtmecius tyrinéja Vilniaus universiteto antropologai ir
klinicistai. Kiekvienos valstybés gyvenimo specifika, socialiniai veiksniai yra siejami
su visuomenés Sveikata. BesikeiCian¢ios gyvenimo salygos, mitybos ypatumai,
etniniai, klimato veiksniai koreguoja aiSkinamus ry$ius. Todél neatsitiktinai Vilniaus
universiteto Akuserijos ir ginekologijos klinikoje atliekamy moksliniy darby tematika
yra skirta minétiems rySiams aiskinti. Sis tyrimas, siekiantis nustatyti nevaisingy
motery antropometriniy ir biocheminiy zymeny ypatumus, kryptingai pratgsé
ilgamecius Vilniaus universiteto mokslininky darbus apie moters antropometriniy ir
medziagy apykaitos rodikliy sasajas ir papildé kity Saliy moksliniy tyrimy rezultatus.

Gautos iSvados gali padéti gydytojams, konsultuojantiems nevaisingas Seimas,
prognozuoti jy pastojimo ir gimdymo tikimybe po pagalbinio apvaisinimo bei
koreguoti tyrimy ir gydymo plana.



5. LITERATUROS APZVALGA

5.1. Nevaisingumo gydymo raida

Zmonija visais laikais doméjosi galimybe susilaukti palikuoniy, tagiau iki
XIX amziaus vidurio nevaisingumas buvo laikomas Dievo bausme. Norédami suvokti
nevaisingumo priezastis, mokslininkai i§ pradziy turéjo suprasti, kas vyksta moters ir
vyro organizme. 1677 m. olandas Antonie van Leeuwenhoekas mikroskopu tyringjo
spermg ir aprasé joje judancius spermatozoidus. TacCiau jis padaré iSvada, kad aptiko
mikrogyviinus, kurie nebiitinai yra susije su vaisingumu. 1827 m. estas Karlas Ernstas
von Baeris pirmasis mikroskopu pamaté zmogaus kiauSialgste. 1876 m. vokietis
Oscaras Hertwigas jrodé, kad apvaisinimas yra kiauSialgstés ir spermatozoido
susiliejimas [22, 23]. Néra tiksliai zinoma, kada buvo atlikta pirmoji inseminacija, nes
tokie dalykai buvo laikomi paslaptyje. Johnas Hunteris daznai minimas kaip pirmasis
gydytojas, kuris atliko inseminacijg apie 1790 metus. Taciau yra Saltiniy, teigianciy,
kad apie 1776 m. nevaisingas lino pardavéjas, pamokytas J. Hunterio, pats namuose
atliko inseminacijag savo Zmonai naudodamas SvirkSta. 1838 m. birzelio 5 dieng
Pranciizijoje gydytojas Girault atliko pirmaja dokumentuotg sékmingg inseminacija.
1839 m. kovo 1 dieng jo pacienté pagimdé¢ sveikg stiny. 1866 m. Zinomas Amerikos
ginekologas Jamesas Marionas Simsas isleido knyga apie nevaisinguma, kurioje buvo
nagrinéjama ir inseminacija. Kilo audringos diskusijos dél su $ia procediira susijusiy
medicininiy, moraliniy ir etiniy klausimy. J. M. Simsas inseminacijas $eSioms
moterims atliko net 55 kartus. Taciau procediiros buvo atliekamos jvairiu ménesiniy
ciklo metu, todél pastoti pavyko tik vienai moteriai, kurios néstumas nutriko. 1884
m. Williamas Pancoastas atliko inseminacijg su donoro sperma. Jis panaudojo savo
studento sperma ir pacienty apie tai neinformavo. TrisdeSimt vieneriy mety moteris
pastojo ir pagimdé berniuka. W. Pancoast tik po keleriy mety prisipazino moters
vyrui, kad buvo naudota donoro sperma, taciau moteris apie tai informuota nebuvo.
Sis klinikinis atvejis buvo aprasytas tik po 25 mety. W. Pancoastas buvo pasmerktas
dél savo veiksmuy, bet tai atvéré kelig tolesniam donorinés spermos naudojimui [23,
24].

Pirmieji bandymai apvaisinti gyviny kiauSialagstes mégintuvélyje buvo
apraSyti XIX amzZiaus pabaigoje—XX amziaus pradzioje. 1951 m. prasidéjo modernaus
pagalbinio apvaisinimo era, kai Colinas Austinas ir Min Chueh Changas atskirai
aprasé spermatozoidy kapacitacijg. 1958 m. C. Austinas ir M. Bishopas pateiké
jrodymus ir apras$é spermatozoidy akrosoming reakcija, kuri vyksta spermatozoidui
verziantis pro kiauSialgstés apvalkalg. 1963 m. Ryuzo Yanagimachi ir Min Chueh
Changas paskelbé apie pirmaja sékminga ziurkény pagalbinio apvaisinimo
mégintuvélyje procediira. Visi $iy mokslininky atradimai sudaré galimybeg sékmingai
atlikti pagalbinio apvaisinimo procediira moteriai. Angly fiziologas Robertas
Edwardsas buvo pirmasis, paskelbgs apie savo pasiekimus atlickant pagalbinj
apvaisinimg moteriai. 1969 m. kartu su B. Bavisteriu jis aprasé probranduoliy
formavimasi keliose moters kiausialgstése. 1970 m. jie iSaugino zmogaus embriong
iki 16 lgsteliy stadijos. 1969 m. R. Edwardsas pradéjo dirbti kartu su ginekologu
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Patricku Steptoe Oldhamo Kklinikoje. P. Steptoe tuo metu tobulino laparoskopijy
atlikimo technika, jis buvo pirmasis DidZiojoje Britanijoje, kuris panaudojo
laparoskopija ginekologiniy ligy diagnostikai. Dirbdami kartu, jie atliko daugybe
tyrimy, band¢ jvairias kiausSidziy stimuliavimo schemas, ta¢iau ne visi jy tyrimai buvo
s¢kmingi. ISmoke sé¢kmingai sukurti Zmogaus embriona ne moters organizme,
R. Edwardsas ir P. Steptoe Zengé kita zingsnj — pradéjo embriony perkélimg j gimda
moterims, kurios neturéjo kiausSintakiy arba kuriy kiausintakiai buvo stipriai pazeisti.
Tik tokiu atveju jie galéjo jrodyti, kad moteris pastojo po pagalbinio apvaisinimo. Jy
tyrimus smerké ne tik popiezius ir Bazny¢ia, bet ir kiti mokslininkai, kurie nesuprato
ir nepalaiké pagalbinio apvaisinimo ir siejo tokius tyrimus su klonavimu.
R. Edwardsas pastebéjo, kad, skiriant kiau§idziy stimuliacijg tuo metu prieinamais
zmogaus menopauzés gonadotropiny ir chorioninio gonadotropino preparatais, labai
sutrumpéja liuteininé fazé. Buvo aisku, kad reikia palaikyti liuteining fazg, taciau tuo
metu nebuvo tinkamy progesterono preparaty. Nepavyko pasiekti néStumo, todeél
tyrimai buvo vis labiau kritikuojami. Kenas Bagshawe Londone tyrinéjo naujus
zmogaus gonadotropiny nustatymo budus. Jis atliko R. Edwardso ir P. Steptoe
pacienéiy kraujo tyrimus ir nustaté, kad i$ jy kelioms buvo nustatyti neilgi zmogaus
chorioninio gonadotropino pakilimo periodai. Tai reiskia, kad moterims pavyko
pastoti po pagalbinio apvaisinimo, taciau néStumas nutrikdavo labai anksti. Taip
atsirado biocheminio néstumo terminas. 1975 m. pirma karta nustatytas klinikinis
néstumas po pagalbinio apvaisinimo, taciau apie 9-10-3 néStumo savaite buvo
nustatyta, kad néStumas yra negimdinis, ir jj teko nutraukti. Buvo atlieckamas ir gamety
(kiauSialasCiy ir spermijy) perkélimas j kiauSintakj (GIFT) laparoskopijos budu.
Pradétos pagalbinio apvaisinimo procediiros natliralaus moters ménesiniy ciklo metu
— 8 kartus per dieng $lapime buvo matuojama LH koncentracija, siekiant nustatyti LH
pika ir ovuliacijos laikg. 1978 m. gimé pirmasis kiidikis po pagalbinio apvaisinimo,
kuris buvo atliktas nataralaus moters ménesiniy ciklo metu. 1980 m. Anglijoje
R. Edwardsas ir P. Steptoe jkiiré pirmgja pagalbinio apvaisinimo klinikg ,,Bourn
Hall“. 2010 m. R. Edwardsas gavo Nobelio medicinos premija ,,uz apvaisinimo in
vitro (IVF) iSvystyma“. 1984 m. gimé pirmasis kudikis po Saldyty embriony
perkélimo | gimda. 1992 m. gimé pirmasis kudikis, kai embrionui sukurti buvo
panaudota intracitoplazminé spermatozoido injekcija [25-27].

Lietuvoje nuo 1993 m. prasidéjo Vilniaus universiteto motery klinikos ir
Londono universitetinés Karaliskosios ligoninés bendradarbiavimas. Nevaisingos
Seimos buvo tiriamos ir ruoSiamos Lietuvoje, o pagalbinio apvaisinimo procediiros
atliekamos Londone. 1994 m. Lietuvoje gimé pirmieji naujagimiai po Londone atlikty
procediry. 1997 m. gimé pirmasis Lietuvoje naujagimis po spermos IUI. Pirmoji
pagalbinio apvaisinimo laboratorija Lietuvoje jsteigta 1998 m. pradzioje Kaune, po
pusés mety vaisingumo klinika atidaryta Vilniuje. Tais paciais metais gimé pirmieji
naujagimiai po pagalbinio apvaisinimo, atlikto Lietuvoje. 2001 m. gimé pirmieji
naujagimiai po Lietuvoje atlikty ICST procediiry. 2002 m. pradzioje gimé pirmasis
kiidikis i§ embriono, kuris buvo atsildytas Lietuvoje. 2002 m. pabaigoje gimé pirmasis
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kudikis Lietuvoje, kurio embrionui sukurti buvo panaudotas TESA budu gautas
spermatozoidas [28]. 2016 m. Vilniaus universiteto ligoninéje Santaros klinikose buvo
isteigtas Vaisingumo centras.

5.2. Seimy nevaisingumas

Remiantis  Pasaulio  sveikatos organizacijos (PSO) apibrézimu,
nevaisingumas yra tokia biologiné¢ buklé, kai moteris, gyvendama aktyvy lytinj
gyvenimg, n¢ vienam i§ partneriy nenaudojant jokios kontracepcijos, negali pastoti
per vienerius metus. Demografiniuose tyrimuose nevaisingumas apibréziamas kaip
buklé, kai:

e vaisingo amziaus moteris (15—49 mety) negali pastoti arba iSneSioti
vaisiaus per penkerius metus nuo néStumo planavimo pradzios [29];

e moteris per penkerius metus negali pagimdyti gyvo naujagimio, Kai
néStumas yra pageidaujamas, moteris turi nuolatinj partnerj, nenaudoja
jokiy kontracepcijos priemoniy ir nezindo kiidikio [30].

Skiriamas pirminis ir antrinis nevaisingumas. Pirminis nevaisingumas
nustatomas, kai moteris neturi vaiky dél negaléjimo pastoti arba dél negaléjimo
iSnesioti ir pagimdyti gyvo naujagimio. Taigi, pirminis nevaisingumas nustatomas
moteriai, kurios néStumas nutriksta dél savaiminiy persileidimy arba kuri gimdo
negyvus, jei anks¢iau néra gimdziusi gyvo nhaujagimio. Antriniu nevaisingumu
vadinama biklé, kai moteris negali pastoti arba iSneSioti ir pagimdyti gyvo
naujagimio, nors anks¢iau buvo pastojusi ir gimdé gyva naujagimj [30].

Tiksly nevaisingumo paplitimg nustatyti yra sunku dél keleto priezasciy. Tam
tikra dalis Seimy sgmoningai nusprendzia neturéti palikuoniy. Sprendimas neturéti
vaiky yra testinis procesas, kuriam jtakos turi besikei¢iancios moters gyvenimo
salygos ir patirtys. XX a. antroje pusé¢je pradéjo daugeti vaiky neturin¢iy motery.
Europoje daugiausiai motery, kurios neturi vaiky, buvo Italijoje ir Lenkijoje [31].
2015 metais atliktos literatliros apzvalgos autoriai iSskiria pagrindines prieZastis,
kurios turi jtakos motery sprendimui neturéti vaiky arba atidéti vaiky gimdyma
vélesniam laikui: aukstasis i$silavinimas, tinkamo partnerio nebuvimas ir karjera [32].

Su nevaisingumu susijusiomis problemomis susiduria viena i§ SeSiy vaisingo
amziaus pory. Skai¢iuojama, kad Europos Sajungoje nevaisingumas paliecia daugiau
nei 25 milijonus gyventojy [33]. Su nevaisingumo problemomis Cekijoje susiduria
apie 20 proc. pory [34]. Yra paskelbtos dvi studijos apie nevaisingumo daznj
Pranciizijoje. Remiantis 2003 m. Nacionaliniu perinatologijos srities tyrimu,
nevaisingumas buvo nustatytas 18 proc. pory po 12 ménesiy tyrimo ir 8 proc. pory po
24 ménesiy tyrimo. Sis tyrimas nenurodé tirty motery amziaus [35]. 2010 m.
Pranciizijos vaisingumo epidemiologiné observatorija nustaté, kad 24 proc. pory po
12 ménesiy ir 11 proc. pory po 24 ménesiy tyrimo buvo nevaisingos. Tirty motery
amzius buvo nuo 18 iki 44 mety [36]. Vokietijoje pirminis nevaisingumas nustatytas
2 proc., 0 antrinis nevaisingumas — 8 proc. pory [37]. 2014 m. Vokietijoje 53 tiikst.
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motery buvo atliktos jvairios pagalbinio apvaisinimo procediros [38]. Italijos
sveikatos ministerija nurodo, kad apie 15 proc. pory Italijoje yra nevaisingos [39].
Lenkijos ginekology draugijos duomenimis, kasmet nevaisingumas yra
diagnozuojamas apie 1,5 milijono pory (tai yra apie 20 proc. vaisingo amziaus
populiacijos) [40]. Ispanijoje daugiau nei 800 tiikst. (17-18 proc.) pory yra
nevaisingos [41, 42]. Svedijoje su nevaisingumu susiduria apie 8-9 proc. pory (723
tikst. pory i§ 9 min. 644 tikst. zmoniy) [43]. 2013 m. 3,6 proc. vaiky Svedijoje gimé
po apvaisinimo mégintuvélyje [44]. Jungtinéje Karalystéje nevaisingy pory yra apie
3,5 milijono [45].

Lietuvoje iSsamiy epidemiologiniy Seimy nevaisingumo tyrimy neatlikta. Kai
kuriy autoriy duomenimis, pirminio nevaisingumo paplitimas Lietuvoje gali biiti apie
2,6 proc., antrinio nevaisingumo — 21,2 proc. [37]. Higienos instituto duomenimis,
2016 m. Lietuvoje uzregistruota 3 138 moters ir 210 vyro nevaisingumo atvejy [46],
taiau Sie duomenys neatspindi tikrosios padéties, nes analizuojamos tik i§
Privalomojo sveikatos draudimo fondo apmokamos paslaugos. Skai¢iuojama, kad
pagalbinio apvaisinimo procediiry poreikis yra apie 1 500 pagalbinio apvaisinimo
cikly milijonui gyventojy per metus. Visame pasaulyje dabar yra atlickama apie 1,6
milijjono pagalbinio apvaisinimo cikly per metus. Apie 50 proc. visy cikly yra
atliekama Europoje. 2012 m. Europoje daugiausiai pagalbinio apvaisinimo cikly buvo
atlikta Prancizijoje (85 594 ciklai), Vokietijoje (71 251 ciklai), Ispanijoje (69 699
ciklai), Jungtinéje Karalystéje (60 151) ir Italijoje (64 197). Kiekvienais metais po
pagalbinio apvaisinimo gimsta apie 400 tikst. vaiky. Belgijoje, Cekijoje, Danijoje,
Estijoje, Suomijoje, Islandijoje, Slovénijoje ir Svedijoje daugiau nei 3 proc.
naujagimiy gimsta po pagalbinio apvaisinimo, o §tai JAV — tik kiek daugiau nei 1
proc. Nuo 1978 m. pasaulyje po pagalbinio apvaisinimo procediiry jau gimé daugiau
nei 6,5 milijono vaiky [3].

5.2.1. AmzZiaus jtaka moters reprodukcinei sveikatai

Manoma, kad didéjantis amzius yra viena i§ svarbiausiy ir daZniausiy motery
nevaisingumo priezas¢iy [3]. Pastaruosius kelis deSimtmecius moderniose
visuomenése labai padaugéjo motery, kurios vaiky susilaukia biidamos vyresnés nei
35 mety [47]. Biologiskai geriausias amzius gimdyti vaikus yra 20—35 metai. Per
vienerius metus natiiraliai pastoja ir gimdo 75 proc. motery iki 30 mety ir 65 proc.
motery iki 35 mety. Nuo 35 mety tikimybé pastoti mazéja po truputj, o nuo 40 mety —
zenkliai, taip pat su didéjan¢iu amziumi daugéja savaiminiy persileidimy [12, 48].
2013-2017 m. JAV buvo atliktas tyrimas, kuriame dalyvavo 2 962 planuojancios
néstumg poros. Nevaisingos poros nebuvo jtraukiamos j tyrima. Nustatyta tiesioginé
moters vaisingumo priklausomybé nuo amziaus, ypac tarp negimdziusiy motery.
Bendras pastojimo daznis po 6 ménesiniy cikly svyravo nuo 62 proc. (28—30 mety
motery) iki 27,6 proc. (40—45 mety motery), po 12 ménesiniy cikly — nuo 79,3 proc.
(25-27 mety motery) iki 55,5 proc. (40—45 mety motery). Atmetus rezultatams jtakos
turéti galin¢iy Salutiniy veiksniy (rikymas, alkoholio vartojimas, nutukimas, partnerio
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amzius ir kt.) poveiki, buvo matoma beveik tiesiné amziaus ir vaisingumo
priklausomybé — didéjant amziui, vaisingumas mazéja, tik 28—-33 mety amZiaus
motery vaisingumas islieka nekintantis. Palyginti su 21-24 mety amziaus moterimis,
tikimybé pastoti vieno ménesiniy ciklo metu 25-27 mety moterims buvo 0,91, 28-30
mety moterims — 0,88, 31-33 mety moterims — 0,87, 34-36 mety moterims — 0,82,
37-39 mety moterims — 0,60, 0 40-45 mety moterims — tik 0,40 [49]. 2004 m.
Pranciizijos mokslininkai sudaré kompiuterinés simuliacijos modelj siekdami
iSsiaiskinti, ar pagalbinio apvaisinimo procediros gali kompensuoti nuo moters
amziaus priklausomg vaisingumo mazéjimg. Pradéjusios planuoti néStumg per
vienerius metus pastos ir pagimdys naujagimj 75 proc. 30 mety motery, 66 proc. 35
mety motery ir 44 proc. 40 mety motery. Per ketverius planavimo metus pastos ir
pagimdys atitinkamai 91 proc., 84 proc. ir 64 proc. motery. [vertinus natiiraliai su
amziumi maz¢€jantj moters vaisinguma ir pastojimo daznius po pagalbinio
apvaisinimo procediiry atitinkamose amziaus grupése, paskaiCiuota, kad pagalbinio
apvaisinimo procediiros gali kompensuoti apie 50 proc. prarasty gimdymy dél pirmojo
néstumo planavimo atidéjimo iki 30—-35 mety ir tik maziau nei 30 proc., kai néStumo
planavimas atidedamas iki 35—40 mety. Taigi, pagalbinio apvaisinimo procediiros
naudojant autologines lytines lasteles negali kompensuoti nattiraliai su amziumi
mazéjancio moters vaisingumo [50].

5.2.2. Antsvorio ir nutukimo jtaka moters vaisingumui

Pasaulio sveikatos organizacijos duomenimis, nutukusiy zmoniy skaicius
pasaulyje beveik patrigubéjo nuo 1975 m. iki $iy dieny. 2016 metais daugiau nei 1,9
milijardo (apie 39 procentai) suaugusiyjy (18 mety ir vyresniy) turéjo antsvorj ir
daugiau nei 650 milijony (apie 13 procenty) i§ jy buvo nutuke¢. Dauguma pasaulio
gyventojy gyvena Salyse, kur daugiau zmoniy mirsta dél antsvorio ir nutukimo nei dél
nepakankamo svorio [51]. Daugiau nei 60 proc. motery JAV ir daugelyje Europos
Saliy turi antsvorj, o daugiau nei 30 proc. yra nutukusios. Apie 6 proc. visy motery yra
labai nutukusios (KMI > 35 kg/m?) [52]. Nutukimas yra susijes su sumaZé&jusiu
vaisingumu. Nutukusioms moterims pirmieji galimai sutrikusio vaisingumo zenklai
gali biiti hormony pusiausvyros pakitimai, oligomenoré¢ja ir kiti ménesiniy ciklo
sutrikimai. Nutukimo poveikis reprodukcinei sistemai, ypac ovuliacijos sutrikimames,
atsiranda veikiant neuroendokrininiams mechanizmams ir dél to gali kisti ovuliacijos
daznis ir gimdos gleivinés (endometriumo) imlumas. Net esant reguliariam ménesiniy
ciklui ir normaliam vaisingumui nutukusioms moterims nustatomos mazesnés
gonadotropiny, estradiolio ir inhibino koncentracijos kraujyje folikulinés fazés metu.
Didesnis KMI yra susijes su daznesnémis komplikacijomis — gestaciniu diabetu,
hipertenzinémis buklémis néstumo metu [53]. 2007 m. JAV buvo paskelbta studija,
kurios tyréjai nagrinéjo nutukimo jtaka trukmei iki pageidaujamo néStumo.
Paskaiciuota, kad antsvorj turin¢iy ir nutukusiy motery tikimybé pastoti vieno
ménesiniy ciklo metu sumazéjo atitinkamai 8 proc. ir 18 proc., palyginti su normalaus
svorio moterimis. Net 34 procentais tikimybé pastoti sumazéjo pirmajji néStuma
planuojanc¢ioms nutukusioms moterims. Antsvorj turin¢iy motery laikas iki néStumo
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buvo vidutiniskai vienas ménuo, o nutukusiy motery dviem ménesiais ilgesnis nei
normalaus svorio motery. Sumazéjusi tikimybé pastoti isliko ir antsvorj turin¢ioms
bei nutukusioms moterims, kuriy ménesiniy ciklai buvo reguliarais. Autoriai teigia,
kad svorio sumazinimas gali padidinti vaisinguma nepriklausomai nuo ménesiniy
ciklo reguliarumo, gimdymy skaiciaus, rikymo ir moters amziaus [54]. 2010 m.
Danijos tyréjy publikuotoje studijoje taip pat nustatytas ilgesnis laikas iki néStumo
antsvorio turinCioms (tikimybé pastoti per vieng menstruacinj ciklg lygi 0,95),
nutukusioms (tikimybé — 0,75) ir labai nutukusioms (tikimybé — 0,61) moterims,
palyginti su normalaus svorio moterimis. Nebuvo nustatyta vyry KMI jtaka moters
laikui iki néstumo [55].

5.2.3. Moters antropometriniy rodikliy ir reprodukcinés
sveikatos sasajos

Moksliniais tyrimais ieSkoma ry$io tarp moters kiino sandaros ir vaisingumo.
Vyry ir motery riebalinio audinio pasiskirstymas skiriasi ir keiciasi laikui bégant, todél
galima manyti, kad lytiniai hormonai turi jtakos kiino sandarai [56]. Estrogenai skatina
riebalinio audinio kaupimasi kluby ir S$launy srityje, slopina — pilvo srityje.
Testosteronas veikia prieSingai — dél jo poveikio riebalinis audinys kaupiasi pilvo
srityje [57]. Centrinio tipo nutukimo atveju riebalai kaupiasi tarp vidaus organy ir
paciuose organuose. Sis nutukimas dar vadinamas pilviniu, ,,obuolio* ar vyrisku
nutukimu. Tai pats pavojingiausias nutukimas, nes siejamas su metaboliniu sindromu.
Sis nutukimas yra susijes su neuroendokrininio signalo sutrikimais. Kuo didesnis
juosmens ir kluby apimties santykis — tuo rySkesnis pilvinis nutukimas.
Nepriklausomai nuo KMI, centrinio tipo nutukimas neigiamai veikia vaisingumg dél
sutrikusio estrogeny metabolizmo, atsparumo insulinui ar hiperinsulinemijos,
oligomenoréjos ir pakitusio maksties rugstingumo [58]. 2016 m. buvo paskelbta
studija, kurioje dalyvavo 2 062 néStuma planuojancios moterys i§ JAV ir Kanados.
Mazesng tikimybe pastoti vieno ménesiniy ciklo metu turéjo moterys, kuriy JKI buvo
didesnis. Motery, kuriy JKI> 0,85, tikimybé¢ pastoti vieno ménesiniy ciklo metu buvo
tik 0,76, palyginti su moterimis, kuriy JKI < 0,75. Juosmens ir kluby indekso jtaka
pastojimo dazniui iSlieka ir atmetus kitus pastojimo dazniui jtakos turin¢ius veiksnius.
Taigi riebaly kaupimasis juosmens/pilvo ir kritinés/peciy srityse yra susijeS Su
sumazgjusiu vaisingumu lyginant su svorio kaupimusi kluby/slauny srityje [59].

Antrojo ir ketvirtojo pirSto ilgio santykis (2P :4P) yra svarbus analizuojant
testosterono ir estrogeno poveikj vaisiaus raidos periodu. Sis santykis yra siejamas su
keliais bruozais — sportiniais sugebéjimais, reprodukcine sékme, vézio rizika ir
kardiovaskulinémis ligomis [60]. 2P : 4P mazéja, kai prenataliniu laikotarpiu vaisius
yra veikiamas aukStesnés testosterono ir mazesnés estrogeno koncentracijos. 2P : 4P
yra lytiSkai dimorfiSkas — vyry antrojo ir ketvirtojo pirsto ilgio santykis yra maZesnis
nei motery. Sis skirtumas pradeda ryskéti jau pirmojo né§tumo tre¢dalio pabaigoje ir
iSlicka stabilus visa gyvenima. [61] Igimtos antinks¢iy hiperplazijos atveju, kai
prenataliniu laikotarpiu vaisius yra veikiamas pernelyg didelio androgeny kiekio,

14



2P : 4P biina mazas nepaisant vaisiaus lyties [62]. Moterims, sergan¢ioms PKS, kuris
yra siejamas su padidéjusiu prenataliniu testosterono poveikiu, nustatomas mazesnis
nei jprastai 2P : 4P [63]. Moterims, kurios turi brolj dvynj, taip pat yra nustatomas
vyriskesnis (maZesnis) 2P : 4P [64]. Manoma, kad 2P : 4P gali biiti lemiamas ne tik
prenatalinio testosterono poveikio, bet prenatalinio testosterono ir estrogeno balanso
tam tikru vaisiaus pirSty vystymosi laikotarpiu [65].

5.2.4. Seimy nevaisingumo prieZastys
Europos Zmogaus reprodukcijos ir embriologijos draugijos (angl. European
Society of Human Reproduction and Embriology) duomenimis, 20-30 proc.
nevaisingumo yra lemiama vyry, 20-35 proc. — motery ir 25-40 proc. — abiejy
partneriy patologijos. Nevaisingumo priezastis licka neaiSki 10-20 proc. atvejy.
Skiriamos $ios Seimy nevaisingumo priezastys [66]:

e owvuliacijos sutrikimai,

e kiausintakiy pazeidimai,

e gimdos ir pilvaplévés pokyciai,
e Vyro organizmo priezastys,

e neaiskios kilmés nevaisingumas.

Siekiant nustatyti nevaisingumo priezastj yra tiriami abu partneriai.

5.3. Nevaisingumo gydymo metodai

5.3.1. Medikamentinis gydymas
Su ovuliacijos sutrikimais susijes nevaisingumas gali bati gydomas
medikamentais.

PSO ovuliacijos sutrikimus suskirsto j tris grupes [67]:

e | gr.. pogumburio-hipofizés srities nepakankamumas (hipotalaminé
amenoréja ar hipogonadotropinis hipogonadizmas);

e Il gr. pogumburio-hipofizés-kiausidziy  disfunkcija  (dazniausiai
pasireiSkianti policistiniy kiausidziy sindromu);

e |l gr. : kiausidziy funkcijos nepakankamumas.

PSO | gr. ovuliacijos sutrikimai yra nustatomi apie 10 proc. visy motery, kurioms
diagnozuojamas ovuliacijos sutrikimas. Dazniausiai tokioms moterims pasireiSkia
amenoréja (pirminé arba antrin€), nustatoma maza gonadotropiny ir estrogeny
koncentracija kraujyje. Hipogonadotropinis hipogonadizmas dazniausiai yra
neaiskios kilmés, taciau gali biti ir jgimtas (pvz., Kalmano sindromas). Hipotalaminé
amenoré¢ja i$sivysto dél mazo svorio, intensyvaus fizinio kriivio, didelés svorio
netekties esant nervinei anoreksijai, stresui, vaisty vartojimui [68]. Moterims, kuriy
nevaisingumo priezastis yra PSO I gr. ovuliacijos sutrikimas, reikia patarti, kad jos
gali pagerinti savo reguliarios ovuliacijos atsitaisymo, pastojimo bei normalios
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néstumo eigos tikimybe, jei turédamos mazesnj kaip 19 kg/m? KMI priaugs svorio ir
(ar) sumazins treniruociy intensyvuma, jei intensyviai sportuoja [66].

2013 m. NICE Nevaisingumo gydymo metodikos nurodo, kad moterims, turin¢ioms
PSO 1 gr. ovuliacijos sutrikimy, ovuliacijos indukcijai reikia skirti gonadotropinus
atpalaiduojantj hormong ar gonadotropinus su liuteinizuojanc¢io hormono poveikiu
pulsiniu rezimu [67].
PSO Il gr. ovuliacijos sutrikimai yra nustatomi apie 85 proc. visy motery, kurioms
diagnozuojamas ovuliacijos sutrikimas. Si grupé apima tokias biikles kaip policistiniy
kiausidziy sindromas (PKS) ir hiperprolaktineminé amenoréja. Dazniausia PSO II gr.
ovuliacijos sutrikimy priezastis yra PKS — tai endokrinopatija, kuri nustatoma apie 5—
10 proc. vaisingo amziaus motery. PKS pasireiskia oligo- ar amenoréja, anovuliaciniu
nevaisingumu, nutukimu, padidéjusiu atsparumu insulinui ir hiperandrogenizmu.
Ultragarsiniu tyrimu gali biiti matomi policistiniy kiau$idZiy pozymiai (daugybiniai
(> 12) smulkiis (2-9 mm skersmens dydzio) folikulai) [68]. 2003 m. Roterdame
ESHRE ir ASRM PKS ekspertai priemé ir paskelbé bendro sutarimo PKS
diagnostikos ir gydymo metodikas. Roterdamo bendro sutarimo PKS diagnostikos
kriterijai (diagnozei patvirtinti butini bent du i§ trijy poZymiy; kitos priezastys,
galinCios sukelti $ias bukles, turi biiti atmestos):

e oligoovuliacija ir (ar) anovuliacija,

e Klinikinis arba biocheminis hiperandrogenizmas,

e policistiniai kiauSidziy poky¢iai, matomi atliekant ultragarsinj

tyrima [69].

Jeigu motery nevaisingumas susijes su PSO II gr. ovuliacijos sutrikimu ir jy KMI > 30
kg/m?, joms reikia rekomenduoti svorio korekcijg. Svorio sumazéjimas gali turéti
jitakos ovuliaciniy cikly atsitaisymui bei pastojimui, taip pat pagerinty ovuliacija
stimuliuojanciy Vvaisty poveiki bei mazinty néStumo komplikacijy rizika. Tokiy
motery ovuliacijos indukcijai pirmo pasirinkimo vaistai, atsizvelgiant j galimus
Salutinius poveikius ir vartojimo paprastuma, yra klomifeno citratas arba metforminas,
arba klomifeno citrato ir metformino derinys. Vartojant klomifeno citrata, bent
pirmojo ciklo metu rekomenduojama ultragarsiné folikuly augimo Stebésena, siekiant
jsitikinti, kad vartojama maziausia veiksminga vaisto dozé, nes taip sumaZzinama
daugiavaisio néstumo rizika. Nerekomenduojama stimuliacijg klomifeno citratu testi
ilgiau negu 6 ménesius. Jei moterims, gydomoms dél PSO II gr. ovuliacijos sutrikimy
sukelto nevaisingumo, yra nustatytas atsparumas klomifeno citratui, atsizvelgiant j
kliniking situacijg ir pacios moters pageidavimus, rekomenduojamas vienas i$ Siy
antros eilés gydymo buidy: laparoskopinis diaterminis kiausidziy subadymas (angl.
drilling) arba sudétinis gydymas klomifeno citratu bei metforminu vienu metu, jei tai
nebuvo naudotas kaip pirmos eilés gydymo budas, arba gydymas gonadotropinais.
Jei PKS sergancioms moterims yra skiriamas gydymas gonadotropinais,
nerekomenduojama kartu skirti gonadotropinus atpalaiduojan¢io hormono agonisty,
nes tai nepagerina pastojimo daznio, taCiau yra susij¢ su padidéjusia kiausidziy
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perstimuliavimo sindromo rizika. Kai ovuliacijos sutrikimai yra susije¢ su
hiperprolaktinemija, indikuojamas gydymas dopamino agonistais [66, 67].

PSO 111 gr. ovuliacijos sutrikimai atsiranda dél kiausidziy funkcijos nepakankamumo.
Jie nustatomi 5 proc. visy motery, kurioms diagnozuojami ovuliacijos sutrikimai.
Kraujyje randama padidéjusi gonadotropiny, sumazéjusi estradiolio koncentracija.
PSO Il gr. ovuliacijos sutrikimus sukelia genetinés priezastys (Ternerio sindromas,
fragilios X chromosomos sindromas), jatrogeninés priezastys (chirurginis gydymas,
radioterapija, chemoterapija), autoimuninés ligos, prieslaikiné menopauzé,
idiopatinés priezastys. Retais atvejais jmanoma sukelti ovuliacijg skiriant dideles
dozes gonadotropiny, taiau pagrindinis gydymas — pagalbinis apvaisinimas
naudojant donorines kiausialgstes [68].

5.3.2.  Chirurginis gydymas

Pirmasis chirurginis PKS serganciy motery, kurioms nevyksta ovuliacija,
gydymas buvo kyliné kiausidés rezekcija. Dabar toks metodas nenaudojamas dél
didelés pooperaciniy sgaugy tikimybés ir atsiradusios galimybés ovuliacijg sukelti
medikamentais. Taciau skiriant gonadotropinus PKS sergan¢ioms moterims yra
didel¢ kiausidziy perstimuliavimo sindromo ir daugiavaisio néStumo rizika.
Laparoskopinis diaterminis kiausidziy subadymas gali pagerinti gydymo rezultatus
PKS serganc¢ioms moterims. 2012 m. atlikta 26 atsitiktiniy im¢iy tyrimy metaanalize,
kurios tikslas buvo palyginti laparoskopinio diaterminio kiausidziy subadymo
saugumg ir efektyvuma su medikamentine ovuliacijos indukcija PKS sergan¢ioms
moterims. Gimdymuy, pastojimy, persileidimy ir kiausidziy perstimuliavimo sindromo
daznis buvo panasus, ta¢iau daugiavaisio néstumo daznis buvo reik§mingai mazesnis,
jei buvo atlickamas laparoskopinis kiauSidziy diaterminis subadymas. Todél Sios
metaanalizés autoriai pateikia iSvada, kad sprendimas dé¢l gydymo metodo turi biti
priimtas atsizvelgiant | pacientés nora, gydymo jstaigos galimybes ir gydytojo
pasirinkimg [70]. Nevaisingumo diagnostikos ir gydymo metodikoje laparoskopinis
kiausidziy subadymas rekomenduojamas kaip antros eilés metodas PKS serganciy
motery anovuliacijai gydyti [66].

Kiausintakiy pazeidimai gali biiti gydomi chirurginiu biidu. Tikétinas
gimdymy daznis po chirurginio gydymo svyruoja nuo 9 proc., jei kiauSintakiy
pakitimai dideli, iki 69 proc., jei Sie pakitimai iki operacijos buvo nedideli. Taciau
reikia jvertinti chirurginio gydymo efektyvuma ir sauguma lyginant su pagalbinio
apvaisinimo procediiromis ir laukimo taktika. Cochrane bibliotekos tyréjai 2016 m.
planavo atlikti atsitiktiniy iméiy tyrimy metaanaliz¢ ir palyginti kiauSintakiy
rekonstrukciniy operacijy, pagalbinio apvaisinimo ir laukimo taktikos efektyvuma
gydant kiauSintakiy pakitimy sukelta nevaisingumg. Taciau analizei tinkamy
atsitiktiniy imciy tyrimy nebuvo, todél tyréjai nepateikia iSvady dél kiauSintakiy
rekonstrukciniy operacijy [71]. Uzake kiauSintakiai, o ypa¢ hidrosalpinksai, gali turéti
neigiamos jtakos pastojimo dazniui po pagalbinio apvaisinimo. Manoma, kad
salpingektomija, salpingostomija, hidrosalpinkso skyscio aspiracija ar kiauSintakiy
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okliuzija gali pagerinti pagalbinio apvaisinimo procediiry rezultatus. 2010 m. atlikta
penkiy atsitiktiniy im¢iy tyrimy (i§ viso 646 tyrimo dalyvés) metaanalizé, kurios
tikslas buvo jvertinti ir palyginti uzakusiy kiauSintakiy chirurginio gydymo reikSme
pries pagalbinj apvaisinimg. Tyréjai palygino salpingektomijos, kiauSintakiy
okliuzijos, salpingostomijos ir ultragarsu kontroliuojamos hidrosalpinkso skyscio
punkcijos efektyvuma ir pateiké iSvada, kad visoms moterims, kurioms yra
diagnozuoti hidrosalpinksai, turi biiti pasitilytas chirurginis gydymas pries pagalbinj
apvaisinimg. Ankstesniais tyrimais buvo jrodyta vienpusés salpingektomijos esant
vienpusiam hidrosalpinksui arba abipusés salapingektomijos esant abipusiam
hidrosalpinksui nauda. Sios metaanalizés metu iSaiskéjo, kad laparoskopiné
kiausintakiy okliuzija gali buti atlickama kaip alternatyva salpingektomijai, siekiant
pagerinti pastojimo daznj po pagalbinio apvaisinimo moterims, kurioms diagnozuotas
hidrosalpinksas [72]. 2015 m. Nevaisingumo diagnostikos ir gydymo metodikoje
pateikiamos tokios kiauSintakiy ir gimdos pazeidimo chirurginio gydymo
rekomendacijos: esant nedidelio laipsnio kiauSintakiy pazeidimams, kiauSintakiy
rekonstrukcinés operacijos yra efektyvesnés negu vien laukimo taktika; moterims,
kurioms diagnozuotas proksimaliniy kiauSintakiy daliy uzakimas, selektyvi
salpingografija su kiauSintakiy Kkateterizacija ar histeroskopiné kiausintakiy
kaniuliacija padidina pastojimo tikimybe; laparoskopinis kiauSintakiy paSalinimas
prie§ pagalbinio apvaisinimo procediiras moterims, kurioms yra vienas ar abu
hidrosalpinksai, padidina gyvo kiidikio gimimo tikimybg; moterims, kurioms yra
amenor¢ja ir gimdos ertmés saaugos, histeroskopinis saaugy pasalinimas gali grazinti
ménesines ir padidinti pastojimo tikimybe [66, 67].

Apie 25-50 proc. nevaisingy motery serga endometrioze ir apie 30-50 proc.
endometrioze serganciy motery yra nevaisingos [73]. Joms daznai prireikia pagalbinio
apvaisinimo. Manoma, kad endometriozés laipsnis gali biti susijes su pagalbinio
apvaisinimo rezultatais. Yra keletas hipoteziy, aiskinan¢iy Zemo vaisingumo lygio ir
endometriozés sgsajas: dél pakitusios folikulogenezés formuojasi prastesnés kokybés
kiausialgstés; kiauSidziy punkcijos metu gali biiti mechaniniy kliticiy dél gausiy
sgaugy mazajame dubenyje; kenksmingas peritoniniame skystyje esanc¢iy makrofagy,
citokiny ir vazoaktyviy medziagy poveikis; anatominiai kiauSintakiy ir kiausidziy
pakitimai [74]. Be jokiy intervencijy pastoja apie 50 proc. mazo laipsnio endometrioze
sergan¢iy motery, 25 proc. — vidutinio laipsnio ir tik kelios moterys, kai endometriozé
yra didelio laipsnio [75]. 2014 m. Cochrane bibliotekos tyréjai atliko devyniy
atsitiktiniy im¢iy tyrimy (i$ viso 973 tyrimo dalyvés) metaanalizg, kurios tikslas buvo
nustatyti laparoskopinés operacijos efektyvuma ir sauguma gydant endometriozés
sukeliamus skausmus ir nevaisinguma. Sios metaanalizés autoriai daro i§vada, kad
laparoskopinés endometriozés Salinimo operacijos (cistektomija, endometriozés
zidiniy koaguliacija ar ekscizija) sumazina mazo ar vidutinio laipsnio endometriozés
sukeliamus skausmus ir padidina besitgsianc¢io néstumo ir gimdymo tikimybe [76].
2012 m. paskelbta Amerikos reprodukcinés medicinos draugijos (ASRM) eksperty
nuomoné ir rekomendacijos dél endometriozés gydymo. Laparoskopiniy operacijy
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nauda gydant moteris nuo mazo ir vidutinio laipsnio endometriozés néra jrodyta, todél
negalima rekomenduoti operacijos tik pastojimo dazniui padidinti. Jei laparoskopiné
operacija yra atlickama dél kity priezasCiy, chirurgas gali spresti dél matomy
endometriozés zidiniy koaguliacijos ar pasalinimo. Jaunoms moterims (< 35 mety
amziaus), kurioms diagnozuotas su | ar |l stadijos endometrioze susijes
nevaisingumas, pirmos eilés gydymas gali bati laukimo taktika arba ovuliacijos
indukcija su intrauterine inseminacija ar be jos. Vyresnéms moterims (> 35 mety
amziaus) rekomenduojama agresyvesné gydymo taktika — ovuliacijos indukcija su
intrauterine inseminacija ar be jos arba IVF. Moterims, kurioms nustatytas su Ill ar
IV stadijos endometrioze susijes nevaisingumas, reikalingas chirurginis
endometriozés gydymas (laparoskopija ar laparotomija). Geriausias endometriomos
chirurginio gydymo metodas yra cistos rezekcija. 2017 m. atnaujintose NICE gairése
pateikiamos chirurginio su nevaisingumu susijusios endometriozés gydymo
rekomendacijos: endometriozés zidiniy ir sgaugy Salinimas (arba koaguliacija)
padidina savaiminio pastojimo tikimybe; laparoskopiné cistektomija su
endometriomos kapsulés Salinimu padidina savaiminio pastojimo tikimybe ir
sumazina 1igos atkry¢iy rizika, taciau atliekant kiauSidZiy operacijas svarbu jvertinti
galimg jy poveikj kiauSidziy rezervui; moterims, kurios nori pastoti,
nerekomenduojama skirti hormoninio endometriozés gydymo, nes jis nepadidina
savaiminio pastojimo daznio [77]. 2018 m. paskelbta sisteminé literatiros apzvalga ir
11 atsitiktiniy im¢iy tyrimy metaanalizé, kuria siekta jvertinti chirurginio
endometriomos gydymo jtaka pagalbinio apvaisinimo rezultatams. Néstumuy,
klinikiniy néStumy ir gimdymy daZnis operuoty ir neoperuoty motery buvo panasus.
Sprendziant d¢l gydymo, labai svarbu jvertinti operacijos poveikj kiau§idziy rezervui
[74].

5.3.3. Pagalbinis apvaisinimas
Skiriamos dvi pagalbinio apvaisinimo grupés pagal vieta, kurioje susijungia
kiausialgsté ir spermatozoidas:

e apvaisinimas moters kiine (in vivo),
e apvaisinimas ne moters kiine (in vitro).

Pagrindinis Siuolaikinis metodas apvaisinimo moters kiine metodas Yyra
intrauteriné inseminacija (IUI) — specialiai apruostos spermos susvirkstimas tiesiai j
gimda. Ul gali bti atliekama nat@iralaus moters ménesiniy ciklo ovuliacijos metu
arba stimuliuojant ovuliacija medikamentais. Ul yra paprasta ir neinvaziné
procediira, kuri gali biti atlickama be brangios infrastruktaros ir per 3—4 ciklus yra
pasiekiamas pakankamas sékmés procentas. Tai saugus ir nerizikingas gydymo
metodas, kuris nereikalauja intensyvios priezitiros. IUl yra priimtinas metodas poroms
(maza gydymo nutraukimo dalis), kurioms komplikacijy (pavyzdziui, kiausidziy
perstimuliavimo sindromo) rizika yra labai maza [78, 79]. 1UIl taikymo salygos: bent
vienas pratekamas kiauSintakis; natiirali arba stimuliuota ovuliacija; ne maZesnis nei
5 min. bendras judriy spermatozoidy Kiekis ejakuliate.
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Sperma inseminacijai gali biiti ruoSiama gradientiniu (nusodinimo) arba iSplaukimo
budu. 2016 m. paskelbtas tyrimas, kuriame buvo lyginami spermos paruo§imo budai.
Buvo tirta 220 pory, kurioms atlikta 440 1UI. Nustatyta, kad vidutiné spermatozoidy
koncentracija po paruos$imo buvo didesné sperma ruosiant nusodinimo budu, taciau
vidutinis spermatozoidy judrumas buvo didesnis spermg ruoSiant iSplaukimo biidu.
Nepaisant gauty skirtumy, pastojimy daznis po 1UI, kai buvo naudojami skirtingi
spermos ruoSimo biidai, statistiS§kai patikimai nesiskyré [80].

IUI atliekama, kai partneriai negali turéti visaveréiy lytiniy santykiy; vyras
infekuotas zmogaus imunodeficito virusu ar kita infekcine liga, kuri gali biti
perduodama lytiniu keliu; nevaisingumui gydyti reikalingos donoro lytinés Igstelés;
partneriai atsisako IVF ir ICSI; esant neaiskios kilmés nevaisingumui, nedideliems
vyro organizmo pakitimams, pavyzdziui, sumazéjus spermatozoidy koncentracijai ir
(ar) judrumui.

2013 m. paskelbtose NICE gairése nerekomenduojama siiilyti Ul poroms, kuriy
nevaisingumas yra neaiskios kilmés ar yra nedideliy vyro spermos pakitimy. Jei
tokioms poroms nepavyksta pastoti dvejus metus, turi bati siilomas IVF [67]. Taciau
nepaisant tokiy rekomendacijy Jungtingje Karalystéje daugumoje (96 proc.)
nevaisingumo gydymo centry Vis tiek buvo atliekamos IUI [81, 82]. Gimdymy daZnis
po IUI 2016 m. Jungtinéje Karalystéje buvo 12 proc. [83] 2015 m. paskelbtas
atsitiktiniy im¢&iy tyrimas, kurio tikslas buvo palyginti IVF, kai perkeliamas tik vienas
embrionas, IVF modifikuoto nattiralaus ménesiniy ciklo metu bei Ul su kiausidziy
stimuliacija efektyvumas. Tyrime dalyvavo 602 poros, jis buvo atlieckamas 17-oje
nevaisingumo gydymo centry Nyderlanduose. Pagrindinis procediiros efektyvumo
rodiklis buvo sveiko naujagimio gimimas, kai moteris pastojo per 12 ménesiy nuo
dalyvavimo tyrime pradzios. Autoriai padaré i§vada, kad né vienas i§ $iy metody néra
efektyvesnis uz kitus gydant neaiskios kilmés nevaisingumg ar esant nedideliems vyro
spermos pakitimams. Daugiavaisiy néStumy daznis ir né$tumo laukimo laikas buvo
labai panasis visose grupése [84]. Nagrinéjant kainos ir kokybés santykj paskaiciuota,
kad 1Ul su kiauSidziy stimuliacija kainuoja reik§mingai maziau nei IVF, Kai
perkeliamas vienas embrionas, ar IVF modifikuoto natiralaus ménesiniy ciklo metu,
nors tokios procediiros néra reikSmingai veiksmingesnés [85]. 2017 m. ESHRE
metiniame suvaziavime buvo paskelbti Naujojoje Zelandijoje dviejuose
nevaisingumo gydymo centruose atlikto atsitiktiniy imc¢iy tyrimo rezultatai. Tyrime
dalyvavo 201-a nevaisinga pora, kurioms buvo nustatytas 3—4 metus trunkantis
neaiskios kilmés nevaisingumas. Buvo palygintas laukimo taktikos ir Ul su
kiauSidziy stimuliacija efektyvumas. Bendras gimdymy daznis buvo didesnis Ul
grupéje (31 proc.) nei laukimo taktikos grupéje (9 proc.) [86]. Todél galima teigti, kad
U1 su kiausidziy stimuliacija gali biiti naudojama kaip pirmos eilés gydymo metodas
poroms, kuriy nevaisingumas yra neaiskios kilmés ar dél nedideliy vyro spermos
pakitimy [87].

Pagrindinis Siuolaikinis apvaisinimo ne moters kiine metodas yra IVF — i§
kiausidziy folikuly paimtas kiausialastes spermatozoidai apvaisina specialiame inde
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laboratorijoje. Kartu gali bati taikoma mikromanipuliacija — intracitoplazminé
spermatozoido injekcija (ICSI).

Apvaisinimo ne moters kiine procedira susideda i§ keliy etapy, kurie sudaro

pagalbinio apvaisinimo cikla. Visi etapai yra svarbiis tolesnei apvaisinimo eigai ir
galutiniam rezultatui. Skiriami tokie etapai:

Kontroliuojamoji kiausidziy stimuliacija;

Kiau$idziy punkcija ir kiausialgsc¢iy surinkimas;

Spermos paruosimas apvaisinimui;

Kiaus$ialas¢iy apvaisinimas ir embriony auginimas;

Embriony perkélimas j gimda;

Liekamyjy embriony uzsaldymas.

Kiausidziy stimuliacijos tikslas — aktyvinti daugelio folikuly augima,

brendimg ir subrandinti apvaisinimui pasiruoSusias kiauSialgstes. Galima isskirti
tokius kiauSidziy stimuliacijos etapus:

hipofizés slopinimas;
kiausidziy stimuliavimas;
atsako j stimuliacija steb¢jimas;
ovuliacijos sukélimas.

Pagrindiniai kiauSidziy stimuliacijai vartojami vaistai yra gonadotropinai.
Zmogaus menopauzés gonadotropinai (h(MG) yra i$skiriami i§ §lapimo ir turi FSH ir

LH. Geny inzinerijos budu 1988 m. buvo pagamintas pirmasis rekombinantinis FSH
— alfa folitropinas. rFSH aktyviai skatina folikuly augimg ir kiausialgs¢iy brendima.
Nattralaus ménesiniy ciklo metu prie§ ovuliacija stebimas LH pikas. Stimuliuojant
kiausides reikia slopinti hipofizés gonadotropiny iSsiskyrima, kad bity galima

iSvengti prieslaikinio LH piko ir ovuliacijos. Pagal hipofizés slopinimui vartojamus
preparatus skiriami tokie dazniausiai taikomi kiausidziy stimuliavimo protokolai:

gonadotropinus atpalaiduojan¢io hormono (GnRH) agonisty ilgasis
protokolas — hipofizés funkcijai slopinti skiriama GnRH agonisty
liuteininés fazés viduryje (21-23 ménesiniy ciklo dieng). Jy
vartojimas i§ pradziy padidina gonadotropiny sekrecijg, o ilgiau
vartojant pradeda slopinti GnRH receptorius [88]. Po 1014 dieny dél
hipofizés slopinimo i$sivysto hipoestreminé blisena, kuriai patvirtinti
matuojamas gimdos gleivinés storis (< 5 mm). Taip pat gali bati
matuojamos FSH, LH ir estradiolio koncentracijos kraujyje. Antrg
trecig kraujavimo dieng pradedama kiausSidziy stimuliacija rFSH, kuri
dazniausiai tesiama 10—12 dieny. Gonadotropiny doz¢é parenkama
individualiai, atsizvelgiant j moters amziy, kiauSidziy rezerva,
ankstesniy kiau$idziy stimuliacijy rezultatus;
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e gonadotropinus atpalaiduojan¢io hormono antagonisty protokolas —
kiausidziy stimuliacija pradedama antrg tre¢ig ménesiniy ciklo dieng
skiriant rFSH. Siekiant i§vengti prieslaikinio LH piko ir prieslaikinés
ovuliacijos, nuo penktos SeStos stimuliavimo dienos, Kai
dominuojantis folikulas pasiekia 12—14 mm dydj, kartu yra skiriami
GnRH antagonistai. Antagonisty vartojimas yra pranasesnis nei
agonisty, nes nereikalingas ilgas jvadinis gydymas, todél toks
stimuliavimo protokolas yra patogesnis pacientéms. Taikant
antagonisty protokola, reikalingos mazesnés gonadotropiny dozeés,
dél trumpesnio ciklo galima grei¢iau pradéti kitg stimuliavimo cikla
nesékmés atveju [88].

2016 m. paskelbta 73 atsitiktiniy im¢iy tyrimy (i$ viso 12 212 tyrimo dalyviy)
metaanalize, kurioje palyginti GnRH antagonisty ir ilgasis GNRH agonisty protokolai.
Gimdymy daznis abiejy protokoly grupése statistiSkai patikimai nesiskyré. Ilgojo
agonisty protokolo grupéje gimdymy daznis buvo 29 proc., o trumpojo antagonisty
protokolo grupéje — 25-33 proc. Kiausidziy perstimuliavimo sindromas buvo retesnis
naudojant antagonisty protokolg. Tikétinas Sio sindromo daZnis agonisty protokolo
grupéje buvo apie 11 proc., o antagonisty — 6-9 proc. Persileidimy daznis buvo
panasus abiejose grupése. Antagonisty protokolo grupéje reciau buvo nutraukiama
kiausidziy stimuliacija dél galimo kiausidziy perstimuliavimo sindromo, taciau
daZniau nutraukiamas ciklas dél nepakankamo kiausidziy atsako, palyginti su agonisty
protokolo grupe. Sios metaanalizés autoriai pateikia i§vada, kad GnRH trumpojo
antagonisty protokolo naudojimas siejasi su reikSmingu kiausidziy perstimuliavimo
daznio sumazé&jimu nemazéjant gimdymo dazniui, palyginti su GhRH agonisty
protokolo naudojimu [89].

Numatant kiausidziy stimuliacijg, reikia jvertinti kiausidziy rezerva, kad biity
galima parinkti tinkama gonadotropiny doz¢. Dazniausiai gydytojai gonadotropiny
doze parenka atsizvelgdami j moters amziy, taciau nauji Siuolaikiniai tyrimai gali
padéti geriau nustatyti tikéting kiausidziy atsaka j stimuliacija. Pagrindiniai $iuo metu
rekomenduojami kiau§idZiy rezervo tyrimai yra ertminiy folikuly skai¢iaus (EFS);
antimiulerinio hormono (AMH) ir folikulus stimuliuojan¢io hormono (FSH) [90].
AMH yra gaminamas tik kiausidziy ikiertminiy ir mazy ertminiy folikuly gradétosiose
lastelése, todél §is hormonas yra kiauSidziy veiklos biocheminis Zymuo. Mazos jo
reik§més atspindi silpng reprodukcinj potenciala, tai yra maza likusiy folikuly skaiciy
ir kokybe. Jauny mergai¢iy AMH koncentracija kraujyje yra labai maza. DidZiausias
§io hormono kiekis nustatomas apie 25 gyvenimo metus, paskui su amziumi AMH
kiekis nuolat mazéja ir prieS menopauze tampa nebenustatomas [91]. FSH — tai
hipofizéje gaminamas gonadotropinis hormonas, kuris stimuliuoja folikuly brendima
kiausidése ir jungdamasis su ertminiy folikuly gridétosiomis lastelémis sustiprina
estrogeny iSskyrima. FSH padeda vertinti kiausidziy funkcijg [92]. Tikéting kiausidziy
atsaka | stimuliacija rekomenduojama vertinti taip [66, 67]:
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e zemas kiau$idziy atsakas j stimuliacijg tikétinas, jei bendras ertminiy
folikuly skai¢ius yra keturi ar maziau; jei AMH kiekis yra 5,4 pmol/I
(0,76 ng/ml) ar maZesnis; jei FSH > 8,9 IU/I;

e stiprus kiauSidziy atsakas j stimuliacijg tikétinas, jei kiausidése i$ viso
yra daugiau negu 16 ertminiy folikuly; jei AMH kiekis > 25,0 pmol/I
(> 3,5 ng/ml); jei FSH < 4,0 1U/I.

Kiausidziy stimuliavimas gonadotropinais skiriamas siekiant vieno ciklo
metu gauti kiek jmanoma daugiau kokybisky brandziy kiausialgsCiy. Kuo daugiau
brandziy kiausialas¢iy gaunama per vieng stimuliavimo cikla, tuo didesné tikimybé,
kad bus gauta daugiau gery embriony, kuriuos galima po vieng perkelti j gimda.
Didesnis geros kokybés embriony skai¢ius padidina pastojimo daznj. Atsaka i
stimuliacija reikia vertinti, kad btity galima i$ anksto numatyti gonadotropiny poveikj
kiausidziy funkcijai, jvertinti hipofizés slopinimo poveikj, spresti, ar skiriama tinkama
gonadotropiny dozé, iSvengti kiauSidziy perstimuliavimo sindromo, nustatyti
tinkamiausig laikg skirti ovuliacijg sukelianCius preparatus [93]. Stimuliacijos
poveikis kiausidziy funkcijai dazniausiai vertinamas atliekant ultragarsinj tyrima
makstiniu ultragarsiniu davikliu. Ultragarsinio tyrimo metu jvertinamas kiekvienoje
kiausidéje auganciy folikuly skaiCius ir dydis, gimdos gleivinés storis. Kiausidziy
stimuliacijos poveikis pradedamas vertinti SeSta septinta stimuliavimo dieng ir
kartojamas kas dvi tris dienas, kol folikulai subrgsta ir galima skirti ovuliacija
sukelian¢ius preparatus [94]. Kadangi subrendusio folikulo dydis gali buti labai
skirtingas, tai stimuliacijos poveikis gali biiti vertinamas kartu matuojant ir
estradiolio, LH ir progesterono koncentracijas kraujyje. 2014 m. atlikta SeSiy
atsitiktiniy im¢iy tyrimy (i$ viso 781 tyrimo dalyvé) metaanalize, kurios tikslas buvo
palyginti atsako j kiausidziy stimuliacijg vertinimg naudojant tik ultragarsinj tyrima ir
§j tyrimg kartu su estradiolio koncentracijos nustatymu. Klinikiniy né$tumy daznis
abiejose grupése nebuvo reik§mingai skirtingas. Atsakui vertinti naudojant tik
ultragarsinj tyrimg klinikiniy néStumy daznis buvo 29-44 proc., 0 naudojant
ultragarsinj tyrimg kartu su estradiolio koncentracijos nustatymu — 34 proc.
Kiausidziy perstimuliavimo sindromo daZnis taip pat nesiskyré tarp tik ultragarsinio
tyrimo (2-8 proc.) ir ultragarsinio tyrimo kartu su estradiolio koncentracija (4 proc.)
grupiy. Gauty kiausialas¢iy skai¢ius buvo panasus abiejose grupése. Siy jrodymy
lygmuo yra Zemas. Pagrindiniai triikumai buvo neaiskais grupiy sudarymo atsitiktiniu
budu (randomizavimo) kriterijai, paskirstymo j grupes kodavimas ir skirtingi
kiaugidziy stimuliavimo protokolai. Sios metaanalizés autoriai pateikia tokia i$vada:
nebuvo rasta jrodymy, kad ultragarsinis tyrimas kartu su estradiolio koncentracijos
nustatymu biity pranaSesnis nei tik ultragarsinis tyrimas atsakui j kiausidziy
stimuliavimg vertinti. Galima teigti, kad abu metodai yra saugis ir patikimi. Taéiau
rezultatus reikia vertinti atsargiai dél zemo gauty jrodymy lygmens [95].

Kiausidziy stimuliavimas gonadotropinais baigiamas, kai yra bent trys 18 mm
dydzio folikulai. Natiiralaus ménesiniy ciklo ovuliacijg sukelia LH pikas.
Stimuliuojant kiauSides, ovuliacija sukeliama skiriant Zmogaus chorioninio
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gonadotropino (hCG) preparatus arba GnRH agonistais, jei kiausidés buvo
stimuliuotos antagonisty protokolu. 2014 m. atlikta 17-a atsitiktiniy im¢iy tyrimy (i$
viso 1 847 tyrimo dalyviai) metaanalizé, kurios tikslas buvo palyginti stimuliuoty
pagalbinio apvaisinimo cikly ovuliacijai sukelti naudojamy GnRH agonisty ir hCG
preparaty saugumg ir efektyvuma. Trylika tyrimy vertino ,,$viezius“ autologinius
pagalbinio apvaisinimo ciklus, o keturi tyrimai — donorinius pagalbinio apvaisinimo
ciklus. Gimdymy daznis ,,§vieziuose* autologiniuose pagalbinio apvaisinimo cikluose
ovuliacijai sukelti vartojant GnRH agonisty preparatus (gimdymy daznis 12—24 proc.)
buvo mazesnis nei vartojant hCG preparatus (gimdymy daznis 31 proc.). Taciau
GnRH agonisty vartojimas buvo susijes su mazesniu jvairaus stiprumo kiausidziy
perstimuliavimo sindromo dazniu (02 proc.) nei vartojant hCG preparatus (5 proc.).
Ovuliacijai sukelti ,,Svieziuose* pagalbinio apvaisinimo cikluose vartojami GnRH
agonisty preparatai siejami su mazesniu besitgsian¢iy néstumy ir didesniu ankstyvy
persileidimy dazniu. Taciau tokiam poveikiui daug jtakos turi liuteininei fazei
palaikyti skiriami preparatai. Didesnis néStumy daznis buvo pasiektas tik toje hCG
grupéje, kuri liuteininei fazei palaikyti gavo preparatus be LH poveikio. Daugiavaisiy
néstumy daznis buvo pana$us abiejose grupése. Ovuliacijai sukelti skiriami preparatai
neturéjo jtakos gimdymuy ir besitesianéiy néstumy dazniui, kai pagalbinio apvaisinimo
cikluose buvo naudojamos donorinés kiaugialastés. Sios metaanalizés autoriai pateikia
iSvada, kad GnRH agonisty preparaty vartojimas ovuliacijai sukelti ,$vieziuose*
autologiniuose pagalbinio apvaisinimo cikluose sumazina ne tik kiausidziy
perstimuliavimo sindromo daznj, bet ir gimdymy, besitesianciy néstumy daznj (ilgiau
nei 12 sav.), padidina ankstyvy (iki 12 sav.) persileidimy daznj. Donoriniuose
pagalbinio apvaisinimo cikluose GnRH agonisty vartojimas sumazino kiausidziy
perstimuliavimo sindromo daZnj, taCiau netur¢jo jtakos gimdymy dazniui. Sitloma,
kad GnRH agonisty preparatai ovuliacijai sukelti biity skiriami moterims, kurioms dél
bet kokiy priezas¢iy neatlickamas ,.$vieziy“ embriony perkélimas, kiauSialgséiy
donoréms ir moterims, kurios nori uzsaldyti savo kiausialgstes vélesniam naudojimui

[96].

Kiau$idziy punkcija atlieckama sukélus trumpalaike bendrajg ar vieting
nejautra. Folikulai punktuojami pro makstj kontroliuojant proceddrg ultragarsu.
Kiau$idziy punkcija pro makstj pagalbinio apvaisinimo metu atliekama nuo 1981 m.
Toks punkcijos metodas leidzia i$vengti labiau Zalojancio laparoskopinio
kiausialgs¢iy surinkimo ir $iuo metu yra aukso vertés standartas kiauSialgstéms
surinkti atliekant pagalbinio apvaisinimo procedira [97-100]. Siekiant padidinti
gaunamy kiausialas¢iy skai¢iy buvo pasitilytas folikuly plovimo metodas [101].
Pradétos naudoti dviejy spindziy adatos: pro vieng spindj aspiruojamas folikulinis
skystis ir kiauSialasté, o pro Kitg spindj skystis suleidziamas j folikulg. Naudojant
dviejy spindziy adata ir atliekant punktuoty folikuly plovima galima surinkti daugiau
kiausialgs¢iy ir tikétinai padidinti pastojimo ir gimdymo daznj, taciau tokios
procediiros uztrunka ilgiau, todél uzsitesia narkozés trukmé. Plaunant folikulus taip
pat gali buiti labiau pazeidZiamos kiausialgstés bei pasalinamos folikulinés lgstelés,
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kurios gali buti svarbios liuteininei fazei palaikyti [102, 103]. 2010 m. atlikta keturiy
atsitiktiniy iméiy tyrimy (i§ viso 208 tyrimo dalyvés) metaanalizé, kuria siekta
palyginti pagalbinio apvaisinimo metu naudojamy folikuly aspiracijos su plovimu ir
be plovimo metody efektyvuma (gaunamy kiausSialasCiy skaiCiy, pastojimo ir
gimdymo daZznius). Gauty kiausialgsc¢iy skaicius ir jy apsivaisinimo daznis buvo
panasus naudojant abu kiauSialasCiy aspiracijos metodus. Atliekant aspiracija su
plovimu vidutinis gaunamy kiauS$ialas¢iy skaiéius svyravo tarp 5,9 ir 9, o atliekant tik
kiausialgsciy aspiracijg — 6,3-11 kiauSialgs¢iy vienai moteriai. Apsivaisinimo daznis
naudojant kiauSialgsCiy aspiracijg su plovimu buvo nuo 60 proc. iki 64 proc., o
atliekant tik kiausialas¢iy aspiracija — nuo 56 proc. iki 66 proc. Salutiniy poveikiy
daznis ir klinikiniy néStumy daznis buvo panasus abiejose grupése. Atliekant folikuly
aspiracijg be plovimo, procediiros trukmé buvo reik§mingai trumpesné (3—15 min., p
< 0,001) ir suvartojama petidino dozé reikSmingai mazesné (50 mg vietoj 100 mg, p
< 0,00001) nei atlieckant folikuly aspiracija su plovimu [104]. 2017 m. paskelbta
sisteminé literatiiros apzvalga ir trijy atsitiktiniy im¢iy tyrimy (i§ viso 210 tyrimo
dalyviy) metaanalize, kurios tikslas buvo jvertinti folikuly plovimo nauda atliekant
pagalbinio apvaisinimo procediiras pacientéms, kurioms tikimasi mazo kiauSidziy
atsako j stimuliacija. Vidutinis gauty kiauSialgs¢iy skai¢ius, vidutinis gauty brandziy
kiausialgs¢iy skaicius, pacienciy dalis, kurioms buvo gauta bent viena kiausSialasté,
vidutinis gauty embriony skaicius, pacien¢iy dalis, kurioms buvo galimybé atlikti
embriony perkélima, klinikiniy néStumy ir gimdymy daznis folikuly plovimo ir
folikuly aspiracijos grupése buvo panasis. Kiausidziy punkcija buvo reikSmingai
ilgesné, kai buvo atliekamas folikuly plovimas (p = 0,0006). Taigi mazai tikétina, kad
atliekant folikuly aspiracija su plovimu mazo kiausidziy atsako pacientéms bus
gaunamas reikSmingai didesnis kiaus$ialgs¢iy skaicius, todél $io metodo naudojima dar
reikia iSnagrinéti atidziau [105].

Intracitoplazminé spermatozoido injekcija j kiauSialgste (ICSI) leidzia
nevaisingiems vyrams tapti tévais ir pagerina vyry nevaisingumo gydymo rezultatus
[106, 107]. Pastaraisiais keliais deSimtmeciais ICSI labai sparliai populiaréjo ir
pradétas naudoti ne tik vyry nevaisingumo atvejais [108, 109]. ESHRE duomenimis,
ICSI taikoma apie 2/3 visy pagalbinio apvaisinimo cikly [3]. JAV 2012 m. net 76,2
proc. visy ,,8vieziy“ pagalbinio apvaisinimo cikly buvo taikoma ICST [109].

Atliekant ICSI nelieka natiiralios spermatozoidy atrankos, todél didéja genetiniy
defekty perdavimo i§ kartos j kartg galimybé. ICSI siejama su daznesnémis jgimtomis
ydomis — Falo (Fallot) tetrada [110], nervinio vamzdelio defektais, virSkinamojo
trakto atrezija, omfalocele, hipospadija [111, 112]. Taéiau negalima padidéjusios
igimty anomalijy rizikos sieti tik su pacia ICSI procedura, nes ir pacios buklés, dél
kuriy reikalingas pagalbinis apvaisinimas ir ICSI, gali lemti daznesnes jgimtas raidos
ydas. 2017 m. buvo atlikta 21 tyrimo (i$ viso 1 959 vaiky ICSI grupéje ir 117 463
vaiky kontrolingje grupéje) metaanalize, kurios tikslas buvo nustatyti, ar ICSI yra
susijusi su didesne jgimty anomalijy rizika. Apskai¢iuota, kad jgimty anomalijy rizika
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didéja nuo 4 proc. kontrolinéje grupéje iki 7,3 proc. ICSI grupéje. Atliekant ICSI
didéja ir pagalbinio apvaisinimo kaina, todél turi biiti sprendziama, ar reikia naudoti
Sig mikromanipuliacija, kai néra aiskiy indikacijy. 2012 m. buvo paskelbta Amerikos
reprodukcinés medicinos draugijos (ASRM) eksperty nuomoné dél ICSI naudojimo.
ICSI yra saugi ir efektyvi procediira, kai pagalbinis apvaisinimas atlickamas dél
pakitimy vyro organizme. ICSI gali padidinti kiausialgs¢iy apsivaisinimo daznj, kai
ankstesniy cikly metu atliekant IVF kiauSialgstés neapsivaisino arba apsivaisino
maziau, nei tikétasi. Pastojimy ir gimdymy daznis nepadidéja, kai ICSI atlickama
esant neaiskios kilmés nevaisingumui, vyresnio amziaus moterims ir gavus mazai
kiausialags¢iy. Iprastinis ICSI naudojimas gali sumazinti netikéto kiausialasciy
neapsivaisinimo daznj, tac¢iau nebiiting ICSI reikéty atlikti daugiau nei 30 pory tam,
kad buty galima iSvengti vieno kiausialas¢iy neapsivaisinimo. ICSI rekomenduojama
atlikti tais atvejais, kai reikalinga preimplantaciné genetiné diagnostika, kai
naudojamos megintuvélyje subrandintos kiausSialastés ir kai naudojamos anksciau
uzSaldytos kiauSialgstés [113].

Embriony perkélimas j gimda jprastai buvo atliekamas dvi dienos po kiausidziy
punkcijos. Taciau geréjant auginimo terpéms ir sglygoms laboratorijose atsirado
galimybé embrionus inkubatoriuose sékmingai auginti ir ilgiau. Vélesnis embriony
perkélimas leidzia ilgiau stebéti embriony vystymasi ir gali turéti teigiamos jtakos
pagalbinio apvaisinimo rezultatams. 2016 m. atlikta 15-0s atsitiktiniy im¢iy tyrimy
metaanalizé, kurios tikslas buvo nustatyti, ar trijy dieny embriony perkélimas j gimda
pagerina pastojimo ir gimdymo daznj lyginant su dviejy dieny embriony perkélimu.
Klinikiniy néstumy, besitesianciy néStumy, gimdymy, daugiavaisiy néStumy,
persileidimy ir ektopiniy néStumy daznis buvo panaSus abiejose grupése [114].
Siekiant toliau diferencijuoti ir perkelti j gimda tik pacius geriausius embrionus, buvo
pradétas blastocisty (5 dieny embriony) perkélimas, nes mazdaug tokios stadijos
embrionai pasiekia gimda ir natiralaus ciklo metu. Manoma, kad tai gali pagerinti
pagalbinio apvaisinimo rezultatus. 2016 m. Cochrane bibliotekos tyréjai atliko 27-iy
atsitiktiniy iméiy tyrimy (i§ viso 4031 tyrimo dalyvés) metaanalizg, kurios tikslas
buvo jvertinti blastocistos perkélimo jtakg pagalbinio apvaisinimo rezultatams lyginat
Su antros ir treCios dienos embriono perkélimu. Gimdymy daznis blastocisty
perkélimo grupéje (32—42 proc.) buvo didesnis nei antros ir tre¢ios dienos embriony
perkélimo grupéje (29 proc.). Klinikiniy néstumy daznis perkeliant blastocistas (39—
46 proc.) taip pat buvo didesnis nei perkeliant antros ir trec¢ios dienos embrionus
(36 proc.). Bendras néstumy, daugiavaisiy néStumy ir persileidimy daznis buvo
panasus abiejose grupése. Blastocisty perkélimo grupéje (2—4 proc.) dazniau nei
antros ir trec¢ios dienos embriony perkélimo grupéje (1 proc.) nebuvo galimybés atlikti
embriony perkélimo, nes jy nebuvo gauta. Liekamyjy embriony $aldymo daznis buvo
mazesnis blastocisty perkélimo grupéje (37—46 proc.) nei antros ir trecios dienos
embriony perkélimo grupéje (60 proc.). Daugumos gauty jrodymy lygis buvo Zemas.
Pagrindiniai trikumai buvo neai$kas grupiy sudarymo atsitiktiniu badu Kriterijai ir
didelé saliskumo rizika [115].
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Pagalbinio apvaisinimo metu moteriai j gimda gali bati perkeliami ,,Sviezi* arba
uz8aldyti ir paskui atSildyti embrionai. Galimos dvi taktikos:

e pagalbinio apvaisinimo cikle ,$vieziy“ embriony perkélimas, procedirai
nepavykus véliau atlickami vienas ar keli uz8aldyty ir véliau atSildyty
embriony perkélimai,

e visy embriony uzSaldymas, neatliekant ,Svieziy“ embriony perkélimo
pagalbinio apvaisinimo ciklo metu. UZ8aldyti ir paskui atSildyti embrionai
perkeliami j gimda kito ciklo metu.

Manoma, kad visy embriony uzSaldymas gali padéti iSvengti neigiamo kiausidziy
stimuliavimo poveikio gimdos gleivinei ir taip pagerinti embriony implantacijg bei
sumazinti kiauSidziy perstimuliavimo sindromo daznj. 2017 m. Cochrane bibliotekos
tyréjai atlikto keturiy atsitiktiniy imciy tyrimy (i§ viso 1 892 tyrimo dalyvés)
metaanalizg, kuria siekta jvertinti $iy taktiky privalumus ir rizika. Bendras néstumy ir
daugiavaisiy néStumy daznis buvo panasus abiejose grupése. Kiausidziy
perstimuliavimo sindromas issivysté reciau, kai buvo uzsaldomi visi embrionai (1-3
proc.), palyginti su ,,$vieziy* embriony perkélimu (7 proc.). Moterims, kurioms buvo
perkelti tik uzsaldyti ir atSildyti embrionai, re¢iau jvyko persileidimy, taciau joms
dazniau pasitaiké néstumo komplikacijy, palyginti su moterimis, kurios buvo perkelti
,$viezi“ embrionai. Sios metaanalizés autoriai pateikia tokia i§vada: buvo nustatyti
vidutinio lygio jrodymai, kad né viena i$ $iy taktiky néra pranasesné uz kitg siekiant
aukstesnio kumuliacinio néStumy daznio. Laikas iki néStumo nebuvo nurodytas,
taCiau galima manyti, kad jis yra trumpesnis perkeliant ,,Sviezius“ embrionus, nes
Saldant visus embrionus jy perkélimas atliekamas véliau [116].

6. TYRIMO METODIKA

Tyrime dalyvavo nuo nevaisingumo gydytos moterys, kurioms 2013—-2015 metais
Vaisingumo klinikoje buvo atliktos pagalbinio apvaisinimo procediiros (IVF arba
ICSI). Siame tyrime pateikiami skirtingi tyrimo dalyviy ir joms atlikty procediiry
skaiCiai, nes trejy mety laikotarpiu daliai motery buvo atliekama ne viena pagalbinio
apvaisinimo procediira.

Buvo nustatomi tiriamyjy motery bendrieji antropometriniai ir medziagy
apykaitos (hormony) rodikliai.

I.  Tyrime buvo naudojama standartiné antropometriné metodika:
e {igis buvo matuojamas standartiniu vertikaliuoju Gigio matuokliu, laikantis
jprastiniy kiino padéties reikalavimy;
e motery kiino masé (svoris) buvo matuojama medicininémis mechaninémis

svarstyklémis 100 gramy tikslumu. Tiriamosios svertos ryte nevalgiusios,
lengvai apsirengusios ir pasislapinusios;
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e kiino masés indeksas (KMI, Quetelet indeksas [117]), kuris rodo kiino masés

santykj su Zmogaus figiu, apskaiciuotas pagal formule:
KMI = kiino masé (kg)/tgis (m?);

e juosmens ir kluby apimtys matuotos moteriai stovint: juosmens apimtis per
vidurj tarp apatiniy Sonkauliy lanky ir klubakauliy ketery, kluby apimtis buvo
nustatoma matuojant didziausig rodiklj ties Slaunikaulio didziaisiais gtibriais;

e palmarinis pirsto ilgis matuotas naudojant slankmatj delno puséje nuo
proksimalinés pirsto raukslés iki pirsto galo.

Il.  TreCig—penkta ménesiniy ciklo dieng buvo tirti lytiniai hormonai:
folikulus  stimuliuojantis  hormonas, liuteinizuojantis hormonas,
estradiolis, prolaktinas, testosteronas, lytinius hormonus jungiantis
globulinas, antimiulerinis hormonas. Hormoniniai tyrimai atlikti
»Medicina practica“ laboratorijoje elektrochemiliuminescenciniu metodu
(ECLIA), naudojant ,Roche Cobas e411“ analizatoriy. Laisvyjy
androgeny indeksas (LAI) apskaicCiuotas pagal formule testosteronas
(nmol/l) x 100/lytinius hormonus jungiantis globulinas (nmol/I).

I1l.  Antrg treig ménesiniy ciklo dieng ,,Mindray DC-8EXP* aparatu atliktas
ultragarsinis tyrimas, naudojant 7,5-MHz makstinj daviklj. Abi kiausidés
kruops¢iai iStirtos nuo iSorinio iki vidinio krasto. Suskaiciuoti visi matomi
folikulai (2-10 mm dydzio, aiskiai apibrézti cistiniai dariniai, aiSkiomis
ribomis ir be pertvary viduje). Ertminiy folikuly skaiCius — abiejy
kiausidziy folikuly suma.

IV.  Taikytas gydymas.

Nuo antros tre¢ios ménesiniy ciklo dienos pradétas kiausidziy stimuliavimas
rekombinantiniu folikulus stimuliuojanc¢iu hormonu. Dominuojanc¢iam folikului
pasiekus 14 mm dydj, papildomai skirtas LH atpalaiduojanc¢io hormono antagonistas
(po 0,25 mg 1 kartg per dieng). Bent trims folikulams pasiekus 18-20 mm dydj, skirta
ovuliacijos indukcija chorioniniu alfa gonadotropinu (250 pg). Praéjus 36 valandoms
nuo chorioninio alfa gonadotropino suleidimo, gamintojo ,,Cook Medical“ 17 G
vienspinde punkcine adata buvo atlikta ultragarsu kontroliuojama kiausidZiy punkcija
per makstj, kurios metu punktuotas kiekvienas folikulas. Folikulinis skystis surinktas
i 1§ anksto paSildytus mégintuvélius. Kiekvieno mégintuvélio turinj tiriant
mikroskopu, surinktos kiauSialgstés perkeltos j specialias auginimo terpes, kurios
pries tai buvo kalibruojamos inkubatoriuje +37 °C laipsniy temperatiiroje, esant 6 %
CO; ir 5% O; dujy koncentracijai. Gautos kiausSialgstés apvaisintos naudojant
masturbacijos biidu gauta moters sutuoktinio spermg. Spermos méginys buvo
paruostas vienu iS Siy budy:
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e gradientiniu (nusodinimo) — kai spermos méginys centrifuguojamas
naudojant skirtingos koncentracijos spermos apruo$imo terpes;

e iSplaukimo — spermos méginys suleidziamas j mégintuvelio dugna,
vir$ kurio yra tam tikras spermos apruo§imo terpés kiekis (1 ml), po
valandos inkubavimo judriausi spermatozoidai iSplaukia j terpés
pavirsiy.

Atlikta pagalbinio apvaisinimo mégintuvélyje procediira (j auginimo terpe su
kiauSialgstémis jdéta paruo$tos spermatozoidy suspensijos). Jei buvo indikacijy,
atlikta intracitoplazminé spermatozoidy injekcija (mikromanipuliatoriumi atrinkti
greiCiausi, morfologiskai taisyklingiausi spermatozoidai po vieng jterpiami i
kiekvieng kiauSialaste).

Po apvaisinimo procediiros 1ékstelés su kiauSialastémis jdétos j ,,Panasonic*
inkubatoriy, kur buvo palaikoma +37 °C temperatira, 6 % COz 5% O, dujy
koncentracija. Po 2-3 dieny geriausi embrionai (daugiausia 3) perkelti | gimda
ultragarso kontroléje naudojat vienkartinj mink§ta gamintojo ,,Cook Medical*
kateterj. Embrionai atrinkti remiantis Gardnerio sistema (vertinamas lasteliy skaicius,
lasteliy dydziy santykis, padétis, fragmentacija). Esant pertekliniam embriony
skaiCiui, like embrionai auginti iki blastocistos stadijos (5 dienos). Susiformavus
blastocistoms, embrionai pakartotinai perkeliami j gimda. Vieno pagalbinio
apvaisinimo ciklo metu j gimda perkelti daugiausia 3 embrionai (skaic¢iuojant kartu
skilimo ir blastocistos stadijos embrionus). Liekamieji embrionai buvo uZ$aldomi
skystame azote vitrifikacijos (greito uz§aldymo) badu. Liuteininei ciklo fazei palaikyti
skirtas progesterono gelis | makstj (90 mg progesterono 1 kartg per dieng). Po 10-12
dieny nuo embriony perkélimo | gimda, nustatyta zmogaus chorioninio
gonadotropinio koncentracija kraujyje. Esant teigiamam Zmogaus chorioninio
gonadotropino tyrimui, po 14-21 dienos buvo atliekamas ultragarsinis tyrimas pro
makstj. Klinikinis néStumas diagnozuotas, jei gimdoje buvo matomas nors vienas
gemalinis maiselis su viduje esan¢iu gemalu ir Sirdies darbas. Persileidimas — tai
néStumo nutrikimas iki 21 néStumo savaités + 6 dienos.

Analizuojant duomenis, visos tiriamosios pagal amziy suskirstytos j tris amziaus
grupes:

e 35 mety amziaus ir jaunesnés;

e 3640 mety amziaus;

e vyresnés nei 40 mety amziaus.
Pagal kiino masés indeksg visos tiriamosios suskirstytos | keturias PSO
rekomenduojamas grupes:

e nepakankamas svoris — KMI < 18,5;

e normalus svoris — KMI 18,5-24,9;

e antsvoris — KMI 25-29,9;

e nutukimas — KMI > 30.
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Pagal juosmens ir kluby indeksa (JKI) visos tiriamosios suskirstytos j keturias Mayo
klinikos rekomenduojamas grupes [118]:

e JKI<0,75 - puikus;

e JKI0,75-0,79 — geras;

e JKI 0,80-0,86 — vidutiniskas;

e JKI > 0,86 — padidéjusi rizika.

Pagal ertminiy folikuly skaic¢iy (EFS) visos tiriamosios suskirstytos j tris grupes [67]:

e EFS <4 —tikétinas silpnas kiausidziy atsakas j stimuliacija;

e EFS5-16 — tikétinas normalus kiauSidZiy atsakas j stimuliacija;

e EFS > 16 — tikétinas stiprus kiausidziy atsakas j stimuliacijg.

Pagal antimiulerinio hormono (AMH) koncentracijg kraujyje visos tiriamosios
suskirstytos j tris grupes [67]:

e AMH <0,76 ng/ml — tikétinas silpnas kiausidziy atsakas j stimuliacija;

e AMH 0,77-3,49 ng/ml — tikétinas normalus kiauSidziy atsakas j

stimuliacija,

e AMH > 3,5 ng/ml — tikétinas stiprus kiausidziy atsakas j stimuliacija.
Pagal folikulus stimuliuojanc¢io hormono (FSH) koncentracija kraujyje visos
tiriamosios suskirstytos j tris grupes [67]:

e FSH > 8,9 IU/l — tikétinas silpnas kiausidziy atsakas j stimuliacija;

e FSH 4-8,9 IU/I — tikétinas normalus kiausidziy atsakas j stimuliacija;

e FSH < 4,0 U/l — tikétinas stiprus kiausidziy atsakas j stimuliacija.
Statistiné duomeny analizé. Ji atlikta naudojant IBM SPSS programa. Buvo
apskaiGiuoti antropometriniy ir biocheminiy rodikliy vidurkiai, standartiniai
nuokrypiai, minimalios ir maksimalios reik§més. Skirtingy grupiy duomenys buvo
lyginti taikant Stjudento t kriterijy, chi kvadrata ir ANOVA analiz¢. Pasirinktas
statistinio reikSmingumo lygmuo p < 0,05. Sudétingiems, kompleksiniams rySiams
tarp tirty rodikliy nustatyti atliktos daugiamatés analizés; logistiné regresija Sansy
sékmingai pastoti santykiui nustatyti; daugiamaté faktoriy analizé pagrindiniy
komponenciy metodu (taikant Varimax sukimg ir Kaizerio normalizacija).
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7. TYRIMO REZULTATAI
7.1. Tirty motery fizinés biiklés rodmenys

7.1.1. Motery charakteristika

Miisy tyrimo 863 dalyviy amzius buvo 21-47 m. (M = 33,4, SN = 4,48). Joms
taikant pagalbinio apvaisinimo procediiras, buvo atlikta 1166 kontroliuojami
kiausidziy stimuliavimo ciklai ir kiausidziy punkcijos. Moterys, kurioms pagalbinis
apvaisinimas buvo atliktas dél moters organizmo priezaséiy, buvo statistiSkai
patikimai (p = 0,007) vyresnés (N = 749, M = 33,67, SN = 4,33) nei moterys, kurioms
pagalbinis apvaisinimas atliktas dél vyro organizmo priezas¢iy (N =417, M = 32,93,
SN =4,71). Tyrimo dalyvéms embrionai perkelti j gimda 1 051 kartg (90,14 proc.).
9,86 proc. tiriamy motery embrionai j gimda nebuvo perkelti dél priezasciy, iSvardyty
1 lenteléje.

1 lentelé. Embriony neperkélimo j gimda priezastys

Priezastys N Proc.
Negauta kiauSialgsciy 18 15,65
Negauta spermatozoidy 2 1,74
Negauta embriony 55 47,83
Negauta geros kokybés embriony 14 12,17
Visi gauti embrionai uzSaldyti 26 22,61
Is viso 115 100

Motery didziajai daliai (N = 69, 60 proc.) embrionai nebuvo perkelti j gimda,
nes nebuvo gauta embriony ir geros kokybés embriony. 26 (22,61 proc.) atvejais visi
gauti embrionai buvo uzSaldyti. Vieno ciklo metu moteriai vidutiniskai buvo gautos
9,46 kiausialgstés: SN =6,11, min-max 0-45 kiau$ialgstés ir 5,08 embriono:
SN = 3,84, min—-max 0-29 embrionai. Moterims, kurioms pagalbinis apvaisinimas
buvo atliktas dél moters organizmo priezasCiy, vieno ciklo metu vidutiniskai gauta
statistiS$kai reikSmingai (p = 0,000) maziau kiausialgs¢iy (N = 749, M = 8,87, SN = 6)
nei moterims, kurioms pagalbinis apvaisinimas atliktas dél vyro organizmo priezasciy
(N =416,M =10,52, SN = 6,17). Vidutinis gauty embriony skaicius abiejose grupése
reikSmingai nesiskyré (N =748, M=5,03, SN=3,88 ir N=416, M =517,
SN = 3,77). Bendras visy tyrimo dalyviy pastojimo daznis i§ 1 166 cikly — 40,1 proc.
(N =467), gimdymy daznis — 25,6 proc. (N = 298). Daugiavaisiy néStumy daZnis —
17,2 proc. (N =79). Motery, kurioms buvo perkelti j gimdg embrionai, pastojimo
daznis — 44,4 proc. (N =467), gimdymy daznis — 28,4 proc. (N =298). Motery,
kurioms pagalbinis apvaisinimas buvo atliktas dél moters organizmo priezasciy,
pastojimo (N = 298, 44 proc.) ir gimdymo (N = 195, 28,8 proc.) daznis reikSmingai
nesiskyré nuo motery, kurioms pagalbinis apvaisinimas atliktas dél vyro organizmo
prieZas¢iy, pastojimo (N = 169, 45,2 proc.) ir gimdymo (N = 103, 27,5 proc.) daznio.
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Priezastys, dél kuriy moterims buvo atliktos pagalbinio apvaisinimo
procediiros, jvardytos 2 lenteléje.

2 lentelé. Indikacijos atlikti pagalbinio apvaisinimo procedaras

Indikacijos N Proc.
Kiausintakiy pakenkimai 280 24
Endometriozé 155 13,3
Ovuliacijos sutrikimai 47 4
Vyro organizmo priezastys 417 35,8
Neaiskios kilmés nevaisingumas 247 21,2
Kitos prieZastys 20 1,7
Is viso 1166 100

Vertinant priezasCiy, prie§ atlickant pagalbinio apvaisinimo procediras,

struktlirg, vyrauja moters organizmo prieZastys (N =482, 41,3 proc.): kiauSintakiy
pazeidimai (N =280, 24 proc.), endometriozé (N =155, 13,3 proc.) ir ovuliacijos
sutrikimai (N =47, 4 proc.). Vyro organizmo priezastys (N =417, 35,8 proc.)
skai¢iumi buvo beveik analogiskos motery priezastims. Net penktadalis priezas¢iy

(N =247, 21,2 proc.) buvo neaiskios.

3 lentelé. Pastojimo ir gimdymo daZznis skirtingose indikacijy grupése

Tyrimo dalyvés

Pastojusios Nepastojusios Gimdymas
Indikacija N Proc. N Proc. N Proc.
Kiausintakiy 109 41,4 154 58,6 69 26,2
pazeidimai
Endometriozé 66 48,9 69 51,1 52 38,5
Ovuliacijos 14 35,9 25 64,1 8 20,5
sutrikimai
Vyro 169 45,2 205 54,8 103 27,5
organizmo
priezastys
Neaiskios 104 46,6 119 53,4 62 27,8
kilmés
nevaisingumas
Kitos 5 29,4 12 70,6 4 23,5
priezastys
IS viso 467 44,4 584 55,6 298 28,4

Trecioje lenteléje nurodyti pastojimy ir gimdymy dazniai skirtingy indikacijy atlikti
pagalbinj apvaisinima grupése buvo pana$is ir statistiSkai reik§Smingai nesiskyré
(p=0,384irp=0,110).
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7.1.2. Motery kiino dydZio rodikliai

Antropometrija yra placiai taikoma akuSerijoje ir ginekologijoje. Ivairis
gyvenimo tarpsniai yra susij¢ su nuolat besikeician¢iomis aplinkos salygomis, kurios
veikia moters fizing biikle. Svarbiausi tyrimo dalyviy antropometriniai rodikliai
nurodyti 4 lenteléje.

lentelé. Motery antropometriniai rodikliai

Rodiklis N Min Max M SN
Ugis (m) 1166 1,48 1,89 1,69 0,05
Svoris (kg) 1166 43 130 66,18 11,69
KMI 1166 16,05 44,98 23,19 3,96
Juosmens  apimtis 640 54 125 76,38 12,31
(cm)

Kluby apimtis (cm) 638 68 138 96,06 10,78
JKI 638 0,62 1,34 0,79 0,08

Tyrimo dalyviy — motery KMI vidurkis atitiko normalios kiino masés indekso
reik§me (18,5-24,99). Juosmens kluby indeksas yra susijgs su moters hormonine ir
reprodukcine biikle (gebéjimu pastoti ir iSneSioti vaisiy). Misy tirty motery JKI
vidurkis yra 0,79.

5 lentelé. Motery antropometriniy rodikliy palyginimas pagal indikacijas

PA priezastys
Rodiklis Moters organizme Vyro organizme
N M SN N M SN P

Ugis 749 1,69 0,05 417 1,69 0,05 0,044
Svoris 749 65,84 | 11,72 417 66,8 11,64 | 0,180
KMI 749 23,15 4,07 417 23,27 3,75 0,616
Juosmens | 410 76,49 | 12,64 230 76,2 11,72 | 0,772
apimtis

Kluby 409 95,69 | 10,77 229 96,7 10,78 | 0,257
apimtis

JKI 409 0,8 0,09 229 0,79 0,07 0,072

Motery, kurioms pagalbinis apvaisinimas buvo atliktas dél moters organizmo
priezasciy, tirty antropometriniy rodikliy vidurkiai buvo panasis | motery, kurioms
pagalbinis apvaisinimas atliktas dél vyro organizmo priezas¢iy (5 lentelé).
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6 lentelé. Tirty motery dviejy pirsty ilgis

Rodiklis N Min Max M SN
II pirstas (cm) 648 55 9 6,67 0,33
IV pirstas (cm) 648 5 10 6,75 0,39
Pirsty santykis 648 0,7 1,12 0,99 0,27

Buvo iSmatuoti 648 motery antro ir ketvirto pirsty ilgiai, kuriy santykis
pasizymi lytiniu dimorfizmu ir nurodo androgeny ir estrogeny jtaka vaisiaus raidos
laikotarpiu. Misy apskai¢iuotas tirty motery minéty pirSty santykio vidurkis yra 0,99
(6 lentelé).

7 lentelé. Pirsty ilgiy palyginimas pagal indikacijas

PA priezastys
Rodiklis Moters organizmo Vyro organizmo
N M SN N M SN P

II pirstas 412 6,67 0,32 236 6,68 0,35 0,543
IV pirStas 412 6,73 0,36 236 6,79 0,42 0,036

Pirsty 412 0,99 0,03 236 0,98 0,03 0,001
santykis

Motery, kurioms pagalbinis apvaisinimas buvo atliktas dél moters organizmo
priezasciy, 2P : 4P santykio vidurkis buvo statiskai reik§Smingai didesnis nei motery,
kurioms pagalbinis apvaisinimas buvo atliktas dél vyro organizmo priezas¢iy (7
lentelé).

7.1.3. Tyrimo dalyviy medZiagy apykaitos (hormony) ypatumai

Svarbiausi motery kraujo serumo hormony rodikliai, kuriy reik§més yra
vertinamos gydant moteris nuo nevaisingumo, pateikiami 8 lenteléje. Istyréme 577
motery kraujo serumo FSH ir LH reiksmes. Siy rodikliy veréiy vidurkiai atitiko
normos ribas. Vidutinis tyrimo dalyviy testosterono rodiklis vir$ijo normos ribas, tai
gali biiti sicjama su nustatyta kai kuriy motery hiperandrogenemija. Testosterono ir
LHJG santykis, net ir jvertinus i$sibars¢iusias minimalias ir maksimalias reikSmes,
patenka j normos ribas. Svarbi vieta analizuojant motery biocheminius rodiklius tenka
antimiulerinio hormono (AMH) koncentracijos vertinimui. Misy tyrime dalyvavusiy
motery vidutinis AMH atitiko normos ribas (M = 3,54 pg/l).
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8 lentelé. Motery kraujo serumo biocheminiai rodikliai

Rodiklis N Min Max M SN
FSH (mIU/ml) 577 1,93 17,4 7,28 2,23
LH (mIU/ml) 577 11 21 6,15 2,75
Testosteronas 366 0,08 34,4 1,75 3,91
(nmol/T)

LHJG (nmol/l) 346 19,77 200 85,15 37,93
LAI 337 0,1 10,95 1,51 1,28
AMH (ug/l) 325 0,03 18,92 3,54 3,17

Motery, kurioms pagalbinis apvaisinimas buvo atliktas dél vyro organizmo priezasciy,
AMH vidurkis buvo statiSkai reik§mingai didesnis nei motery, kurioms pagalbinis
apvaisinimas buvo atliktas dél moters organizmo priezaséiy (9 lentelé).

9 lentelé. Kraujo serumo biocheminiy rodikliy palyginimas pagal indikacijas

PA priezastys
Rodiklis Moters organizmo Vyro organizmo
N M SN N M SN P

FSH 375 7,36 2,24 202 7,13 2,2 0,233
(m1U/ml)

LH (mlU/ml) | 358 6,1 2,63 199 6,24 2,95 0,563
Estradiolis 237 | 273,47 | 859,98 | 143 | 222,26 | 371,35 | 0,500
Testosteronas 237 1,55 3,55 129 2,11 451 0,198
(nmol/l)

LHIG 226 85,68 38 118 84,12 | 37,94 | 0,718
(nmol/l)

LAI 221 1,5 1,31 116 1,52 1,22 0,912
AMH (ug/l) 214 3,23 3,15 111 4,14 3,14 0,014

7.1.4. Ultragarsinio tyrimo svarba vertinant motery kiausidziy rezerva
Ultragarsinis tyrimas yra pla¢iai taikomas akuserijoje ir ginekologijoje. Sis tyrimas
suteikia daug informacijos apie moters lytiniy organy biikle, padeda vertinti kiauSidziy
rezerva, stebéti kiausidziy stimuliavimo eigg. Ultragarsiniu tyrimu vertinome ertminiy
folikuly skaiciy (EFS). Istyrus 325 moteris, apskai¢iuotas maziausias EFS — 4, ir
didziausias EFS — 33, vidurkis — 11,91. Motery, kurioms pagalbinis apvaisinimas buvo
atliktas dél vyro organizmo priezas¢iy, EFC vidurkis (N = 111, M = 12,94, SN = 5,67)
buvo statiSkai reikSmingai (p = 0,024) didesnis nei motery, kurioms pagalbinis
apvaisinimas buvo atliktas dél moters organizmo priezas¢iy (N =214, M = 11,38,
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SN =5,99). Taigi, gydant moteris nuo nevaisingumo, ultragarsinis tyrimas jgyja
ypatinga svarba.

7.2. Pastojusiy ir nepastojusiu motery, kurioms buvo perkelti embrionai,
morfologiniu Zymeny skirtumai

Nors amziaus skirtumas vertinant i§ Zmogaus biologijos pozicijy néra
reik§mingas, ta¢iau pastojusios tyrimo dalyvés buvo statistiSkai patikimai (p = 0,000)
jaunesnés (M = 32,72 metai, SD = 4,08, min—max 21-47 metai) negu moterys, kurios
nepastojo po pagalbinio apvaisinimo (M = 33,8 metai, SD = 4,68, min—-max 22-47
metai).

7.2.1. Kiino dydZzio rodikliy palyginimas

Po pagalbinio apvaisinimo pastojusios tyrimo dalyvés buvo statistiSkai
reik§mingai auks$tesnés ir mazesnés kiino masés nei moterys, kurios nepastojo. Abiejy
grupiy tirty motery KMI vidurkis atitiko normalios kiino masés indekso reikSme
(18,5-24,99), taCiau buvo statistiSkai patikimai didesnis nepastojusiy motery (10
lentelé).

10 lentelé. Pastojusiy ir nepastojusiy motery antropometriniai rodikliai
Tyrimo dalyvés

Pastojusios Nepastojusios P
Rodiklis
N M SN N M SN
Ugis (m) 467 1,7 0,05 584 1,68 0,52 | 0,002
Svoris (kg) 467 | 64,09 | 9,71 584 | 67,48 | 12,63 | 0,000
KMI 467 | 22,31 | 3,25 584 | 23,76 | 4,24 | 0,000

Juosmens apimtis | 254 | 75,33 | 11,05 | 327 | 77,47 | 13,24 | 0,034
(cm)
Kluby  apimtis | 252 | 95,67 | 10,26 | 327 | 96,67 | 11,28 | 0,268
(cm)
JKI 252 0,79 | 0,07 327 0,8 0,09 | 0,033

Abiejy motery grupiy kiino dydzio rodikliai pateikiami 10 lenteléje.
Pastojusiy motery juosmens apimties vidurkis (75,33 cm) buvo statistiskai
reik§mingai maZesnis nei motery, kurios nepastojo po atliktos pagalbinio apvaisinimo
procediros. Kluby apimtis statistiskai patikimai nesiskyre, ta¢iau JKI vidurkis (0,8)
nepastojusiy motery buvo reikSmingai didesnis.
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Pastojusiy ir nepastojusiy motery antro ir ketvirto pirSty palyginimas
pateikiamas 11 lenteléje. Abiejy grupiy motery 2P : 4P santykio vidurkis buvo
vienodas ir reikSmingai nesiskyré.

11 lentelé. Pastojusiy ir nepastojusiy motery dviejy pirsty ilgiy palyginimas

Tyrimo dalyvés
Pastojusios Nepastojusios P
Rodiklis N M SN N M SN
II pirstas (cm) 255 6,69 0,37 | 332 | 6,67 0,3 | 0,546
IV pirstas (cm) 255 6,77 0,43 332 6,75 0,36 | 0,608
Pirsty ilgiy santykis | 255 0,99 0,03 | 332 | 0,99 0,03 | 0,979

7.2.2. Pastojusiy ir nepastojusiy tirty motery medziagy apykaitos
ypatumai

12 lentelé. Tyrimo dalyviy kraujo serumo biocheminiai rodikliai

Tyrimo dalyvés
Pastojusios Nepastojusios P
Rodiklis
N M SN N M SN

FSH (mIU/ml) 239 7,07 2,07 286 7,36 2,22 0,115
LH (mIU/ml) 232 6,1 2,51 275 6,16 2,74 0,799
Testosteronas 161 1,87 4,64 176 1,7 3,44 0,692
(nmol/l)

LHJG (nmol/l) 151 | 87,83 | 374 168 83,9 | 38,65 | 0,358
LAI 148 1,33 0,92 162 1,66 1,54 0,017
AMH (ug/l) 130 3,72 3,11 165 3,58 3,05 0,684

StatistiSkai reikSmingas skirtumas tarp motery grupiy buvo nustatytas tik
vertinat laisvyjy androgeny indeksa — nepastojusiy motery LAI vidurkis (1,66) buvo
statistiSkai patikimai didesnis nei motery, kurios pastojo po atliktos pagalbinio
apvaisinimo procediiros (12 lentelé).

7.2.3 Kiti pastojusiy ir nepastojusiy motery tirty rodikliy skirtumai

Didesnis ertminiy folikuly skaicius rodo didesn; kiausidziy rezerva, tikéting
geresne kiau$idZiy reakcija | stimuliavimg atliekant pagalbinio apvaisinimo
procediirg. Miisy tirty po pagalbinio apvaisinimo pastojusiy motery vidutinis ertminiy
folikuly skai¢ius (N =130, M =13,05, SN =5,71) buvo statistiSkai patikimai
(p = 0,025) didesnis nei motery, kurios nepastojo (N = 165, M = 11,5, SN =5,61). Po
pagalbinio apvaisinimo pastojusiy tyrimo dalyviy kiausidéms stimuliuoti vidutiniskai
buvo suvartota statistiskai patikimai (p =0,001) mazesné gonadotropiny dozé
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(N =452, M =1540,64 TV, SN =464,74) nei moterims, kurios po pagalbinio
apvaisinimo nepastojo (N =556, M =1563,4 TV, SN =560,96). Atlikus kiausidziy
punkcija, vidutinis gauty kiauSialas¢iy skaic¢ius (N =467, M =10,18, SN = 5,69)
pastojusiy tyrimo dalyviy buvo statistiSkai reik§Smingai (p =0,007) didesnis nei
nepastojusiy motery (N =584, M =9,05, SN =5,44). Po pagalbinio apvaisinimo
procediiros pastojusioms moterims (N =467, M =5,89, SN = 3,59) apsivaisino ir
vystési statistiSkai reikSmingai (p = 0,000) didesnis vidutinis embriony kiekis nei
nepastojusioms moterims (N = 584, M = 4,88, SN = 3,4).

7.3 Gimdziusiy ir persileidimg patyrusiy motery, kurios pastojo po pagalbinio
apvaisinimo, rodikliai

Misy tiriamoje grupéje po pagalbinio apvaisinimo procediry pastojo 467
moterys, net 298 (63,8 proc.) i§ jy gimdé. Vidutinis motery, kurios gimdé, amzius
buvo 32,2 mety: SN 3,7 min—-max 21-47 metai. Vidutinis motery, kuriy néstumai
nutriiko, amzius buvo 33,63 mety: SN 4,54, min—-max 23-44 metai. Skirtumas
statistiSkai reikSmingas, p = 0,000.

7.3.1. Gimdziusiy ir persileidimg patyrusiu motery, pastojusiu po
pagalbinio apvaisinimo, kiino dydzio morfologiniai Zymenys

Tyrime dalyvavusiy gimdziusiy ir persileidima patyrusiy motery reikSmingy
svorio ir Ggio skirtumy nebuvo nustatyta. Taciau motery, kuriy néstumas nutriiko,
KMI buvo statistiskai patikimai didesnis negu gimdziusiy motery (13 lentele).

13 lentelé. Gimdziusiy ir persileidima patyrusiy motery kiino dydzio rodikliy
palyginimas

Gimdymas Nutriikes néStumas
Rodiklis N M SN N M SN P
Ugis (m) 298 1,7 0,05 169 1,69 | 0,06 | 0,063
Svoris (kg) 298 63,63 | 9,0 169 | 64,91 | 10,82 | 0,170
KMI 298 22,06 | 2,98 169 | 22,77 | 3,64 | 0,025
Juosmens 159 74,4 | 10,09 95 76,89 | 124 | 0,081

apimtis (cm)

Kluby apimtis | 157 | 952 | 921 | 95 | 9645 | 11,8 | 0,350
(cm)

JKI 157 0,78 | 0,07 95 0,8 0,07 | 0,082

Vertinant kiino proporcijy rodiklius, reikSmingy skirtumy tarp gimdziusiy ir
persileidimg patyrusiy motery nebuvo. Taéiau vidutinis JKI buvo didesnis

persileidimg patyrusiy motery (13 lentelé).
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14 lentelé. Gimdziusiy ir persileidima patyrusiy tyrimo dalyviy dviejy pirsty ilgiy
palyginimas

Gimdymas Nutriikes néStumas
Rodiklis N M SN N M SN P
11 pirstas (cm) 160 | 671 | 041 | 95 | 665 | 03 | 07244

IV pirstas (cm) | 160 | 6,79 | 0,5 95 | 674 | 03 | 0395
Pirsty santykis 160 | 0,99 | 003 | 95 | 099 | 0,02 | 0,499

Gimdziusiy ir persileidimg patyrusiy tyrimo dalyviy antro ir ketvirto pirSty
palyginimas pateikiamas 14 lentelgje. 2P : 4P santykio vidurkis buvo vienodas
abiejose grupése.

7.3.2. Gimdziusiy ir persileidima patyrusiy motery medziagy apykaitos
ypatumai
15 lentelé. Gimdziusiy ir persileidima patyrusiy tyrimo dalyviy kraujo serumo
biocheminiai rodikliai

Gimdymas Nutriikes néStumas

Rodiklis N M SN N M SN P
FSH (mIU/ml) 159 7,08 2,02 80 7,04 2,19 0,909
LH (mlU/ml) 159 5,97 2,46 73 6,39 2,62 0,235
Testosteronas 106 1,94 4,97 55 1,74 3,97 | 0,792
(nmol/l)

LHJG (nmol/l) 102 88,19 | 35,81 49 87,06 | 40,89 | 0,863
LAI 99 1,29 0,92 49 1,40 0,94 0,478
AMH (pg/l) 87 3,98 3,34 43 3,21 2,53 0,187

Gimdziusiy ir persileidimg patyrusiy motery kraujo serumo biocheminiy
rodikliy vidutinés hormony koncentracijos patenka j normos ribas, statistiskai
reik§mingy skirtumy tarp $iy grupiy rodikliy nebuvo (15 lentelé).

7.3.3. Gimdziusiy ir persileidima patyrusiy motery kitu rodikliy
skirtumai

Persileidimg patyrusiy motery grupéje buvo gautas didesnis vidutinis
kiausialgs¢iy skaicius, palyginti su gimdziusiomis tyrimo dalyvémis, ta¢iau abiejose
grupése apsivaisino ir vystési po beveik vienoda vidutinj skaiiy embriony. Gauti
skirtumai nebuvo statistiskai reikSmingi (16 lentelé).

16 lentelé. GimdZiusiy ir persileidima patyrusiy tirty motery rodikliy palyginimas
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Gimdymas Nutriikes néStumas
Rodiklis N M SN | N M SN P
EFS 87 | 1306 | 548 | 43 | 1302 | 624 | 0,975

Gonadotropiny 292 | 1418,73 | 452,87 | 160 | 1508,88 | 481,65 | 0,048
dozé (VV)
Gauty 298 9,96 5,66 | 169 | 10,57 5,73 0,264
kiausialgsc¢iy
skaiCius

Gauty embriony | 298 5,93 3,65 | 169 5,82 3,49 0,757
skaicius

Motery, kuriy néStumas nutriiko, kiausidziy stimuliavimui buvo suvartota
statistikai reikSmingai didesné gonadotropiny dozé, palyginti su gimdziusiomis
tyrimo dalyvémis. Abiejy grupiy motery vidutinis ertminiy folikuly skai¢ius buvo
panasus, reikSmeés patikimai nesiskyré (16 lentelé).

7.4. AmZiaus jtaka pagalbinio apvaisinimo procediiros sékmei

Motinos amzius yra vienas i§ svarbiausiy vaisingumg lemianciy veiksniy.
Moters vaisingumas mazéja didéjant jos amziui, ypa¢ kai moteris yra vyresné nei 35
mety. Dauguma misy tyrimo dalyviy (N =727, 69,2 proc.) buvo jaunesnés nei 36
mety (1 pav.).

Tyrimo dalyviy amzZius

8%

23%

m <35 mety 36-40 mety = >40 mety

1 pav. Tyrimo dalyviy, kurioms buvo atliktas embriony perkélimas, pasiskirstymas
pagal amziy

Statistiskai patikimai (p = 0,000) dazniau pastojo jaunesnés tyrimo dalyvés.
Net 48,8 proc. (N =355) jaunesniy nei 36 mety motery pastojo po pagalbinio
apvaisinimo. StatistiSkai reikSmingai (p = 0,000) skyrési ir gimdymy daznis pagal
tyrimo dalyviy amzZiaus grupes. Tik 2,5 proc. (N = 2) vyresniy nei 40 mety motery
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pagimdé po pagalbinio apvaisinimo. Kuo moterys buvo jaunesnés, tuo dazniau jy
pagalbinio apvaisinimo procediiros buvo sékmingos (17 lentelé).

17 lentelé. Pastojimy ir gimdymy daznis pagal amziaus grupes

Tyrimo dalyvés
Moters amZius Pastojusios Nepastojusios Gimdymas
N Proc. N Proc. N Proc.
<35 mety 355 48,8 372 51,2 245 33,7
36—40 mety 96 39,3 148 60,7 51 20,9
> 40 mety 16 20 64 80 2 2,5
IS viso 467 44 4 584 55,6 298 28,4

Vyresnis moters amzius yra susij¢s su padidéjusia néStumo nutriikimo rizika.
Statistiskai reik§mingai (p = 0,000) daugiau misy tirty pastojusiy vyresniy motery
persileido. Po pagalbinio apvaisinimo pastojusiy vyresniy nei 40 mety tyrimo dalyviy
grupéje persileidimg patyré net 87,5 proc. motery (18 lentele).

18 lentelé. Pastojusiy motery gimdymy daznis pagal amziaus grupes

Gimdymas Nutriikes néStumas
Moters amZius N Proc. N Proc.
<35 mety 245 69 110 31
36—40 mety 51 53,1 45 46,9
> 40 mety 2 12,5 14 87,5
I$ viso 298 63,8 169 36,2

Tikimybé, kad po pagalbinio apvaisinimo procediros pastos 35 mety ir
jaunesnés moterys, yra 1,8 karto didesné nei vyresniy motery (SS 1,8; 95 % Pl 1,4—
2,4). Gimdymo po pagalbinio apvaisinimo tikimybé yra 2,6 karto didesné 35 mety ir
jaunesnéms moterims lyginant su vyresnémis moterimis (SS 2,6; 95 % P1 1,9-3,6).
Tikimybé, kad po pagalbinio apvaisinimo pastojusiy motery néStumas nutrtiks yra 2,5
karto didesné vyresnéms nei 35 mety amZziaus moterims lyginant su jaunesnémis
moterimis (SS 2,5; 95 % PI 1,6-3,8).

7.5. Nutukimo itaka pagalbinio apvaisinimo procediiros sékmei

Nutukimas neigiamai veikia reprodukcing sveikata. Nutukusioms moterims
dazniau pasitaiko ménesiniy ciklo ir ovuliacijos sutrikimai, o pastojus yra stebimos
daznesnés perinatalinés komplikacijos.
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Tyrimo dalyviy kiino masés indeksas

7% 4%

17%

72%

Nepakankamas svoris  ® Normalus svoris = Antsvoris Nutukimas

2 pav. Tyrimo dalyviy, kurioms buvo atliktas embriony perkélimas, pasiskirstymas
pagal KMI

Tyrimo dalyviy pasiskirstymas pagal kiino masés indeksa vaizduojamas
2 paveiksle. Didzioji dauguma tirty motery buvo normalaus svorio (N =760, 72
proc.).

19 lentelé. Pastojimy ir gimdymy daznis pagal KMI grupes

Tyrimo dalyvés
Pastojusios Nepastojusios Gimdymas

Moters KMI N Proc. N Proc. N Proc.
Nepakankamas 20 48,8 21 51,2 13 31,7
svoris

Normalus svoris 375 493 385 50,7 246 32,4
Antsvoris 31,5 31,5 124 68,5 30 16,6
Nutukimas 14 20,6 54 79,4 8 11,8
I$ viso 466 44,4 584 55,6 297 28,3

Didziausias pastojimy daznis (N = 375, 49,3 proc.) yra normalaus svorio
grupéje. Nutukusiy motery pastojimy daznis yra daugiau negu dvigubai mazesnis
(N =14, 20,6 proc.), skirtumas statistiSkai reik§mingas (p =0,000). Statistiskai
patikimai (p = 0,000) skyrési ir gimdymy daZnis skirtingose motery svorio grupése.
Didziausias gimdymy daznis buvo normalaus svorio grupéje (N = 246, 32,4 proc.).
Nutukusiy motery gimdymy daznis sieké vos 11,8 proc. (N = 8) (19 lentelé).
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20 lentelé. Pastojusiy motery gimdymo daznis pagal KMI grupes

Gimdymas Nutriikes néStumas

Moters KMI

N Proc. N Proc.
Nepakankamas svoris 13 65 7 35
Normalus svoris 246 65,6 129 34,4
Antsvoris 30 52,6 27 47 4
Nutukimas 8 57,1 6 429
IS viso 297 63,7 169 36,3

Pastebéjome tendencijg, kad antsvorio turinCiy ir nutukusiy tirty motery
grupése persileidimai buvo daZnesni nei normalaus ar nepakankamo svorio motery,
taciau statistiSkai patikimo (p = 0,275) skirtumo nebuvo (20 lentelé).

Tikimybé, kad po pagalbinio apvaisinimo procediiros pastos antsvorio
neturinéios moterys (KMI < 25) yra 2,5 karto didesné negu nutukusiy motery (SS 2,5;
95 % P11,8-3,3). Gimdymo po pagalbinio apvaisinimo tikimybé yra 2,7 karto didesné
antsvorio neturin¢ioms moterims (KMI < 25), palyginti su nutukusiomis moterimis
(SS 2,7; 95% Pl 1,8-3,9). Tikimyb¢, kad po pagalbinio apvaisinimo pastojusiy
nutukusiy (KMI > 25) motery néStumas nutriks, yra 1,7 karto didesné nei antsvorio
neturinéiy motery (SS 1,7; 95 % P1 1-2,8).

21 lentelé. Motery pastojimo daznis pagal KMI ir amziy

KMI <35 mety 36—40 mety > 40 mety P
Nepakankamas svoris 48,3 % 44,4 % 66,7 % 0,797
Normalus svoris 53,0 % 43,4 % 23,9 % 0,000
Antsvoris 33,0 % 36,1 % 10,0 % 0,083
Nutukimas 25,7 % 18,2 % 9,1% 0,465
P 0,000 0,135 0,086

Svoris tur¢jo statistiS8kai patikimg jtaka pastojimo dazniui tik jauny motery
grupéje, taciau matoma tendencija, kad visose amziaus grupése, didéjant moters
svoriui, pastojimy po pagalbinio apvaisinimo daznis mazéjo (21 lentelé).
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22 lentelé. Gimdymy daznis pagal KMI ir amziy

KMI <35 mety 36—40 mety > 40 mety P
Nepakankamas svoris 37.9% 11,1 % 33,3% 0,319
Normalus svoris 37,2 % 24,3 % 0,0% 0,000
Antsvoris 19,0 % 16,4 % 5,0% 0,307
Nutukimas 143 % 13,6 % 0,0% 0,416
P 0,000 0,382 0,003

Visose amziaus grupése, didéjant moters svoriui, gimdymy daznis po
pagalbinio apvaisinimo mazéjo, taciau statistiSkai reikSmingas skirtumas gautas tik
jauny (< 35 mety) ir vyresnio (> 40 mety) amziaus motery grupése (22 lentelé).

23 lentelé. Pastojusiy motery persileidimy daznis pagal KMI ir amziy
<35 mety | 36-40 mety | > 40 mety P
Nepakankamas svoris 214 % 75,0 % 50,0% | 0,126

Normalus svoris 29,9 % 43,9 % 100,0% | 0,000
Antsvoris 42,4 % 54,6 % 50,0% | 0,676
Nutukimas 44,4 % 25,0 % 100,0% | 0,394
P 0,315 0,426 0,077

Po pagalbinio apvaisinimo pastojusiy motery persileidimy daznis pateikiamas
23 lentel¢je. Vyresnio amziaus (> 40 mety) normalaus svorio ir nutukusiy motery jis
sieké net 100 proc. Statistiskai patikimai amzius persileidimy dazniui turéjo jtakos tik
normalaus svorio motery grupéje.

7.6. Kiino formos jtaka pagalbinio apvaisinimo procediiros sékmei

Kiino formai (figtirai) gali turéti jtakos jvairtis endokrininiai sutrikimai, kurie
yra susije su vaisingumu. Veikiant estrogenams riebalai labiau kaupiasi kluby srityje,
o veikiant testosteronui — juosmens srityje. Sj pasiskirstyma galima jvertinti matuojant
juosmens ir kluby indeksg. Tyrimo dalyviy pasiskirstymas pagal JKI vaizduojamas
3 paveiksle. Net 55 proc. (N = 319) tyrimo dalyviy JKI buvo < 0,8.
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Tyrimo dalyviy juosmens kluby indeksas

18%

28%

27%
27%

® Puikus m Geras  m Vidutiniskas Padidéjusi rizika

3 pav. Tyrimo dalyviy pasiskirstymas pagal juosmens ir kluby indeksg

Pastojimo ir gimdymo dazniai pagal tyrimo dalyviy JKI grupes pateikiami 24
lenteléje. Motery, kuriy JKI > 0,86 (padidéjusi ligy rizika), pastojimy ir gimdymy
daznis buvo maZesnis, taciau statistiskai patikimo skirtumo negauta (p = 0,185;
p = 0,068).

24 lentelé. Pastojimy ir gimdymy daznis skirtingose JKI grupése

Tyrimo dalyvés
Pastojusios Nepastojusios Gimdymas

Moters JKI N Proc. N Proc. N Proc.
Puikus 76 46,9 86 53,1 48 29,6
Geras 71 45,2 86 54,8 51 32,5
Vidutiniskas 70 44,6 87 55,4 39 24,8
Padidéjusi ligy 35 34,0 68 66,0 19 18,4
rizika

IS viso 252 43,5 324 56,5 157 27,1

StatistiSkai reik§mingai (p = 0,170) nesiskyré ir pastojusiy motery gimdymy
ir persileidimy daZznis skirtingose JKI grupése, taciau buvo pastebéta, kad didéjant JKI
néstumas nutriiksta dazniau (25 lentelé).
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25 lentelé. Pastojusiy motery gimdymy daznis skirtingose JKI grupése

Gimdymas Nutriikes néStumas
Moters JKI
N Proc. N Proc.
Puikus 48 62,3 28 36,8
Geras 51 71,8 20 28,2
Vidutiniskas 39 55,7 31 44,3
Padidéjusi ligy rizika 19 54,3 16 45,7
I$ viso 157 62,3 95 37,7

Tikimybé, kad po pagalbinio apvaisinimo procediiros pastos moterys, kuriy
JKI<0,8, yra 1,4 karto didesné¢ nei motery, kuriy JKI > 0,8 (SS 1,4; 95 % Pl 1-1,9).
Gimdymo po pagalbinio apvaisinimo tikimybé yra 1,8 karto didesné motery, kuriy
JKI < 0,8 palyginti su moterimis, kuriy JKI> 0,8 ($S 1,8; 95 % PI 1,2-2,7). Tikimybeg,
kad po pagalbinio apvaisinimo pastojusiy motery néStumas nutriiks, yra 1,9 karto
didesné moterims, kuriy JKI > 0,8, palyginti su moterimis, kuriy JKI <0,8 (SS 1,9;
95 % P11,1-3,3).

26 lentelé. Pastojimo daznis pagal JKI ir amziy

<35 mety | 3640 mety > 40 mety P
Moters JKI
Puikus 51,3 % 31,4 % 50 % 0,116
Geras 48,2 % 45,9 % 10 % 0,067
Vidutiniskas 53,3 % 30,8 % 9,1% 0,003
Padidéjusi ligy rizika 35,9 % 35,5 % 12,5 % 0,409
P 0,146 0,498 0,091

Pastojimo daznis pagal amziy ir JKI apskaiciuotas 26 lenteléje. Statistiskai patikimas
rezultatas gautas tik vidutini§ko JKI grupéje. Ta¢iau matoma tendencija, kad, didéjant
amziui ir JKI, pastojimo daznis po pagalbinio apvaisinimo mazéja. PanaSios
tendencijos pastebétos ir vertinant gimdymo daznj — vyresniy nei 40 mety amziaus
motery gimdymo daZnis mazéja nuo 12,5 proc., kai JKI Zemas, iki 0 proc., kai JKI
aukstas (27 lentelé).
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27 lentelé. Gimdymo daznis pagal JKI ir amziy

Moters JKI <35 mety | 36-40 mety > 40 mety P
Puikus 32,8 % 22,9 % 12,5 % 0,292
Geras 37,3 % 24,3 % 10 % 0,101
Vidutiniskas 30,8 % 15,4 % 0% 0,023
Padidéjusi ligy rizika 234 % 12,9 % 0% 0,174
P 0,301 0,552 0,515

Vertinant pastojusiy motery persileidimo daznj pagal JKI ir amziy statistiSkai
reikSmingy skirtumy negauta, taciau nustatyta tendencija, kad didéjant amziui ir JKI
persileidimy daZznis taip pat didéjo (28 lentelé).

28 lentelé. Pastojusiy motery persileidimo daznis pagal JKI ir amziy

Moters JKI <35 mety | 3640 mety > 40 mety P
Puikus 36,1 % 27,3 % 75 % 0,229
Geras 22,6 % 47,1 % 0% 0,123
Vidutiniskas 42,1 % 50,0 % 100 % 0,466
Padidéjusi ligy rizika 34,8 % 63,6 % 100 % 0,156
P 0,184 0,394 0,344

7.7. KiauSidZiy rezervo jtaka pagalbinio apvaisinimo procediiros sékmei

Pagalbinio apvaisinimo procediiros s¢kmé labai priklauso nuo kiausidziy
atsako ] hormoning stimuliacija. Veiksniai, galintys turéti jtakos kiausidziy atsakui,
turi didele reikSme prognozuojant pastojimo ir gimdymo daznj po pagalbinio
apvaisinimo. Ertminiy folikuly skai¢ius parodo kiausidziy rezervg. Tyrimo dalyviy
pasiskirstymas pagal ertminiy folikuly skai¢iy vaizduojamas 4 paveiksle. Net 81 proc.
tyrimo dalyviy (N = 239) EFS buvo nuo 5 iki 16.
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4 pav. Tyrimo dalyviy, kurioms buvo atliktas embriony perkélimas, pasiskirstymas

pagal EFS

Tyrimo dalyviy ertminiy folikuly skaicius

<4

1%

81%

m 5-16 = >16

29 lentelé. Pastojimo ir gimdymo dazniai EFS grupése

Tyrimo dalyvés
Pastojusios Nepastojusios Gimdymas
EFS N Proc. N Proc. N Proc.
<4 0 0 4 100 0 0
5-16 105 43,9 134 56,1 72 30,1
> 16 25 48,1 27 51,9 15 28,8
I3 viso 130 44,1 165 55,9 87 29,5

29 lenteléje apraSomi pastojimo ir gimdymo skirtingy tyrimo dalyviy EFS grupiy
dazniai. Né viena moteris, kurios EFS <4, nepastojo, tafiau statistiSkai patikimo
pastojimy ir gimdymy daznio skirtumo tarp EFS grupiy negauta (p =0,174;

p =0,421).

30 lentelé. Pastojusiy motery gimdymy daznis EFS grupése

Gimdymas Nutriikes néStumas
EFS N Proc. N Proc.
<4 0 0 0 0
5-16 72 68,6 33 31,4
> 16 15 60,0 10 40,0
I3 viso 87 66,9 43 33,1

Pastojusiy motery gimdymy ir persileidimy daznis EFS grupése reikSmingai nesiskyré
(p = 0,413) (30 lentelé).
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31 lentelé. Pastojimo daZnis pagal EFS ir amziy

EFS <35 mety 36—40 mety > 40 mety P
<4 - - 0% -
5-16 53,8 % 34,7 % 125 % 0,000
> 16 52,2 % 16,7 % — 0,102
P 0,843 0,367 0,454

Pastojimo daznis pagal EFS ir amziy pateikiamas 31 lentel¢je. Statistiskai patikimi
skirtumai gauti tik tikétino normalaus kiausidziy atsako grupéje (EFS nuo 5 iki 16).
Did¢jant amziui, tikimybé pastoti reikSmingai mazéja net ir esant normaliam
kiausidziy rezervui. Panasiis duomenys gaunami ir analizuojant gimdymy daznj pagal
EFS ir amziy (32 lentelé). Esant normaliam kiausidziy rezervui, jaunesniy nei 36 mety
motery gimdymy daznis (41,3 proc.) yra daugiau nei du kartus didesnis, palyginti su

vyresnémis moterimis (18,1 proc.).

32 lentelé. Gimdymo daznis pagal EFS ir amziy

EFS < 35 mety 36—40 mety > 40 mety P
<4 - - 0% -
5-16 41,3 % 18,1 % 0% 0,000
> 16 32,6 % 0% - 0,097
P 0,296 0,254 -

Normalaus kiausidziy rezervo grupéje pastojusiy motery persileidimy daZnis
reik§mingai didéjo, didéjant moters amziui. Vyresniy nei 35 mety motery persileidimy
daznis buvo daugiau nei du kartus didesnis negu jaunesniy motery (33 lentelé).

33 lentelé. Pastojusiy motery persileidimy daznis pagal EFS ir amziy

EFS <35 mety 36—40 mety > 40 mety P
<4 - - - _
5-16 23,4 % 48 % 100 % 0,002
> 16 37,5% 100 % - 0,211
P 0,172 0,308 -

AMH kiekis atspindi kiausidziy rezerva, parodo tikéting kiausidziy reakcija |

stimuliacijg ir leidZia prognozuoti IVF sékme¢. Tiriamy motery pasiskirstymas pagal
AMH vaizduojamas 5 paveiksle. 55 proc. (N = 162) tyrimo dalyviy AMH buvo nuo
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0,77 ng/ml iki 3,49 ng/ml, tai yra Siai pacienciy grupei buvo tikétinas normalus atsakas
i kiau$idziy stimuliacijg.

Tyrimo dalyviy AMH
7%

38%

<0,76 ng/ml m 0,77-3,49 ng/ml ® >3,5 ng/ml

5 pav. Tyrimo dalyviy, kurioms buvo atliktas embriony perkélimas, pasiskirstymas
pagal AMH

34 lentelé. Pastojimo ir gimdymo dazniai AMH grupése

Tyrimo dalyvés
Pastojusios Nepastojusios Gimdymas
AMH N Proc. N Proc. N Proc.
<0,76 ng/ml 9 40,9 13 59,1 5 22,7
0,77-3,49 ng/ml 72 44,4 90 55,6 46 28,4
> 3,5 ng/ml 49 441 62 55,9 36 32,4
IS viso 130 441 165 55,9 87 29,5

Pastojimo ir gimdymo daZniai, pateikiami 34 lentel¢je, skirtingose AMH grupése
buvo panasis ir statistiSkai patikimai nesiskyré (p = 0,952; p = 0,595).

35 lentelé. Pastojusiy motery gimdymy daznis AMH grupése

Gimdymas Nutriikes néStumas

AMH N Proc. N Proc.
<0,76 ng/ml 5 55,6 4 444
0,77-3,49 ng/ml 46 63,9 26 36,1
> 3,5 ng/ml 36 73,5 13 26,5
I$ viso 87 66,9 43 331
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Pastebéta tendencija, kad didéjant AMH mazéja po pagalbinio apvaisinimo pastojusiy
motery persileidimy daznis, taCiau statistiSkai patikimo skirtumo (p = 0,412) tarp
grupiy nebuvo (35 lentelé).

36 lentelé. Pastojimo daznis pagal AMH ir amziy

AMH <35 mety 36—40 mety > 40 mety P
< 0,76 ng/ml 66,7 % 37,5% 0% 0,051
0,77-3,49 ng/ml 55,1 % 39,2 % 13,6 % 0,001
> 3,5 ng/ml 50,5 % 15,8 % 0% 0,014
P 0,597 0,175 0,632

Pastojimo daznis pagal AMH ir amZiy
80%
70%

60% \

50% e

—e—<35 mety

0% o— ——36-40 mety

30%
>40 mety

20%
10%

0%
<0,76 ng/ml  0,77-3,49 ng/ml 23,5 ng/ml

6 pav. Pastojimo daznis pagal AMH ir amziy

Tyrimo dalyviy pastojimo daznis pagal AMH ir amziy pateikiamas 36 lentel¢je ir
6 paveiksle. Jaunesniy nei 36 mety amziaus motery pastojimo daznis islieka didelis
net ir esant mazam AMH kiekiui. Vyresniy nei 40 mety motery, net ir esant normaliam
AMH kiekiui (kai tikétinas kiausidziy atsakas j stimuliacijg yra normalus), siekia vos
13,6 proc.

Gimdymy daznis taip pat statistiSkai reikSmingai maz¢ja didéjant amziui visose AMH
grupése (37 lentelé).
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37 lentelé. Gimdymo daznis pagal AMH ir amziy

AMH <35 mety 36—40 mety > 40 mety P
<0,76 ng/ml 55,6 % 0% 0% 0,009
0,77-3,49 ng/ml 38,2 % 23,5 % 0% 0,001
> 3,5 ng/ml 38,5 % 5,3 % 0% 0,015
P 0,586 0,078

38 lentelé. Pastojusiy motery persileidimy daznis pagal AMH ir amziy

AMH <35 mety 36—40 mety > 40 mety P
< 0,76 ng/ml 16,7 % 100 % - 0,018
0,77-3,49 ng/ml 30,6 % 40 % 100 % 0,048
> 3,5 ng/ml 23,9 % 66,7 % - 0,104
P 0,646 0,127

AMH kiekis neturéjo statistiSkai reik§mingos jtakos pastojusiy motery persileidimy
dazniui, ta¢iau buvo pastebéta tendencija, kad vyresniy motery (36—40 mety) néStumai
dazniau nutriiko toms, kuriy AMH Kkiekis buvo mazas arba didelis, palyginti su
normalaus AMH grupe. Didéjant mazo ir normalaus AMH kiekio grupiy motery
amziui, statistiSkai patikimai didéjo ir persileidimy daznis (38 lentele).

FSH koncentracija kraujyje ménesiniy ciklo pradzioje padeda jvertinti
kiausidziy rezervg ir tikéting kiauSidziy atsaka j stimuliacija rekombinantiniais
gonadotropinais. Tyrimo dalyviy, kurioms embrionai buvo perkelti | gimda,
pasiskirstymas pagal FSH vaizduojamas 7 paveiksle. Net 80 proc. (N =461) motery

FSH buvo nuo 4 1U/1 iki 8,9 IU/I, tai yra tikétinas kiausidziy atsakas j stimuliacija
buvo normalus.
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Tyrimo dalyviy FSH

>8,91U/1

80%

3%

= 4-8,91U/1

17%

m<4,0IU/L

7 pav. Tyrimo dalyviy, kurioms embrionai buvo perkelti j gimda, pasiskirstymas

pagal FSH

39 lentelé. Pastojimo ir gimdymo dazniai FSH grupése

Tyrimo dalyvés
Pastojusios Nepastojusios Gimdymas
FSH N Proc. N Proc. N Proc.
>8,91U/ 35 35,7 63 64,3 25 255
4-8,9 1U/I 195 42,3 266 57,7 130 28,2
<4 U/ 9 50,0 9 50 4 22,2
I§ viso 239 41,4 338 58,6 159 27,6

Pastojimo ir gimdymo dazniai skirtingose FSH grupése pateikiami 39 lenteléje.
Mazéjant FSH (tai yra didéjant tikétinam kiausidziy atsakui j stimuliacijg) pastojimo
daznis taip pat didéja. Didziausias gimdymy daznis buvo normalaus (4-8,9 1U/l) FSH
grupéje. Taliau gauti skirtumai néra statistiSkai patikimi (p =0,366; p =0,757),
matoma tik tendencija.

40 lentelé. Pastojusiy motery gimdymo daznis FSH grupése

Gimdymas Nutriikes néStumas
N Proc. N Proc.

FSH
>8,91U/ 25 714 10 28,6
4-8,9 U/ 130 66,7 65 333
<41U/ 4 444 5 55,6
I3 viso 159 66,5 80 335
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Didesnis pastojusiy motery néstumy nutriikimy daznis buvo mazo FSH grupei, taciau

gautas skirtumas nebuvo statistiskai reik§mingas (p = 0,309) (40 lentelé).

41 lentelé. Pastojimo daznis pagal FSH ir amziy

FSH <35 mety 36—40 mety > 40 mety P

> 8,9 U/l 49,1 % 32% 0% 0,014
4-8,9 U/ 51,4 % 39,6 % 154 % 0,001
<4 1U/l 69,2 % 0% 0% 0,177
P 0,414 0,575 0,421

Tyrimo dalyviy pastojimo daznis pagal FSH ir amziy pateikiamas 41 lenteléje.
Didziausias pastojimo daznis (69,2 proc.) — jauny ir mazg FSH turinCiy motery
grupéje. Normalaus FSH grupéje didéjant amziui statistiSkai patikimai mazéja
pastojimo tikimybé.

42 lentelé. Gimdymo daznis pagal FSH ir amzZiy

FSH <35 mety 36—40 mety > 40 mety P

> 8,9 IVl 38,2 % 16 % 0% 0,017
4-8,9 U/l 36,4 % 22,8 % 0% 0,000
<4 U/l 30,8 % 0% 0% 0,657
P 0,881 0,663

AmZius turi statistiSkai reikSminga jtakg pastojimo dazniui didelio ir normalaus FSH
grupése. Didziausias gimdymy daznis — jauny ir didelj FSH turin€iy motery grupéje
(42 lentele).

43 lentelé. Pastojusiy motery persileidimy daznis pagal FSH ir amziy

FSH <35 mety 36—40 mety > 40 mety P

> 8,9 1U/I 22,2 % 50 % - 0,127
4-8,9 U/l 29,1 % 42,5 % 100 % 0,005
<4 1U/ 55,6 % — —

P 0,162 0,696

Miisy tirty pastojusiy motery grupéje buvo nustatytas didelis (55,6 proc.) persileidimy
daznis jauny ir mazg FSH turiniy motery grupéje. Taciau skirtumas nebuvo
reikSmingas. Normalaus FSH grupéje persileidimy daZznis statistiskai patikimai didé¢jo
didéjant moters amziui (43 lentele).
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7.8. Daugiamaté tirty veiksniy analizé

Analizuodami visy tirty veiksniy jtakg pastojimo ir gimdymo dazniui po
pagalbinio apvaisinimo, nustatéme, kad pastojimo ir gimdymo tikimyb¢ mazina
didéjantis moters amzius, svoris, KMI, juosmens ir kluby apimtis, JKI, FSH, LH, LAL.
Tikimybe pastoti ir pagimdyti didina didesnis moters tigis, AMH, gauty kiausialas¢iy
ir embriony skai¢ius, EFS (44 ir 45 lentelés).
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44 lentelé. Logistiné regresija pastojimo dazniui po pagalbinio apvaisinimo

Pastojo Nepastojo

Veiksnys OR(95%PIl) | OR (95 % PI) P

AmzZius (metai) 1,057 0,000
Ugis (cm) 1,037 0,002
Svoris (kg) 1,028 0,000
KMI 1,112 0,000
Juosmens apimtis (cm) 1,014 0,040
Kluby apimtis (cm) 1,009 0,274
JKI 9,410 0,040
FSH 1,067 0,118
LH 1,009 0,800
E2 1,000 1,000 0,247
Prolaktinas 1,000 1,000 0,523
Testosteronas 1,011 0,688
LHJG 1,003 0,358
LAI 1,255 0,023
AMH 1,016 0,683
2P : 4P 1,083 0,979
gl}(a:ililgti;ulziauéialqséiq 1,037 0,001
iz‘ilguesmbriom’f 1,087 0,000
Gonadotropiny dozé 1,000 1,000 0,001
EFS 1,048 0,026
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45 lentelé. Logistiné regresija gimdymo dazniui po pagalbinio apvaisinimo

Gimdé Negimdé

Veiksnys OR (95 % PI) OR (95 % PI1) P

Amzius (metai) 1,087 0,000
Ugis (cm) 1,107 0,000
Svoris (kg) 1,028 0,000
KMI 1,125 0,000
zsgimens apimtis 1,021 0.011
Kluby apimtis (cm) 1,012 0,163
JKI 24,920 0,011
FSH 1,049 0,293
LH 1,036 0,341
E2 1,000 1,000 0,625
Prolaktinas 1,000 1,000 0,895
Testosteronas 1,014 0,619
LHJG 1,002 0,434
LAI 1,261 0,046
AMH 1,050 0,227
Pirsty santykis 5,343 0,622
izliléli;ul;iauéialqséiq 1,018 0.140
Sk":ilé‘i‘u‘:mbrion‘* 1,067 0,001
dG(:’Z“éadOt“’pim* 1,001 0,000
EFS 1,037 0,099




Atlikus faktoriy analize (angl. principle components) atskirai pastojusioms ir
nepastojusioms moterims, paaiSkéjo, kad visi nagrinéti veiksniai (reprodukciniai ir
kiino dydzio) tarpusavyje yra labai Susipyne: abiejose faktoriy analizése galime
i§skirti 8-9 veiksnius, taiau jie tarpusavyje Susipina ir negalima aiSkiai apibrézti
visiskai tarpusavyje nesusijusiy pozZymiy grupiy.

Taigi galima daryti iSvada, kad veiksniai, lemiantys kiino dydj ir proporcijas,
reprodukcines galimybes, hormony pusiausvyrg, daznai yra tie patys ir jy negalima
vieno nuo Kito atskirti (46 ir 47 lentelés).
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46 lentelé. Pastojusiy tyrimo dalyviy faktoriy analizé

Pasukty faktoriu svoriy matrica

Veiksnys Faktorius

1 2 3 4 5 6 7 8
Gauty
kiausialgs¢iy -
skaiCius 0,908 0,171
EFS 0,863 | 0,116 0,136 -0,111
LH 0,777 | 0,184 | 0,113 0,352 | 0,139 | 0,206
JKI 0,722 | 0,145 | 0,158 | 0,263 | 0,16 | 0,255 | 0,188
Gauty
embriony - - -
skaiCius 0,697 | 0,107 | 0,228 0,409 | 0,135 | 0,288
IVF gauty
embriony - - -
skaiCius 0,595 0,102 0,562 | 0,391 | 0,265
Moters -
svoris -0,197 | 0,925 0,139 -0,159
Kluby - -
apimtis 0,914 0,101 0,189
Juosmens
apimtis 0,417 | 0,834 | 0,157 0,159
KMI -0,303 | 0,829 0,165 0,33
LAI -0,193 | 0,623 -02| -0,23| 0,144 | 0,257 | 0,211 | -0,165
Testosterona -
S 0,891 | 0,181
Prolaktinas -0,132 0,86 0,175 | 0,262
AMH 0,23 | 0,174 | 0,606 -0,2 | 0,177 | 0,115 | 0,495
FSH 0,184 | 0,151 | 0,795 0,276 | 0,226
Gonadotropi -
ny dozé -0,165 | 0,258 0,75 0,211
Progesterona - -
S -0,277 | 0,153 | 0,131 | 0,669 | 0,336 | 0,176 | 0,249 0,16
Indikacija -0,153 0,136 | 0,787 0,245
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IMSI gauty

embriony - -

skaicius 0,233 0,59 | 0,248 0,405
ICSI gauty

embriony

skaicius -0,143 | -0,18 0,869 | 0,101

2P : 4P -
santykis 0,468 0,288 0,722 | 0,127 | 0,118
Estradiolis 0,224 0,855 | 0,149
LHJG 0,437 | 0,263 | 0,224 | 0,241 | 0,256 0,617 | -0,246
Moters Tigis 0,108 | 0,323 0,15 | 0,268 | 0,122 | -0,81
Moters -

amzius 0,148 | 0,315 | 0,183 | 0,216 | 0,122 0,775
Dispersijos 15,79

% 18,141 5] 9361 | 8,691 | 7,948 | 7,849 | 7,639 | 7,475
Kumuliacinis 33,93 | 43,29 | 51,98 | 59,93 | 67,78 | 75,42 | 82,89
% 18,141 5 6 7 5 4 4 8
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47 lentelé. Nepastojusiy tyrimo dalyviy faktoriy analizé

Pasukty faktoriy svoriy matrica

Faktorius
Veiksnys 1 2 3 4 5 6 7 8 9
0.93
KMI 1 0.139
- 0,24
Moters svoris | 0,92 | 0,115 3
Juosmens 0,88 0,11
apimtis 6 0,124 0,352 2
Kluby 0,88 - - - -
apimtis 110,195 0,101 | 0,196 0,115 | 0,145 | 0,109 0,2
0,67 - -
LHJG 110,177 0,211 | 0,187 | 0,109 | 0,115 0,293 | -0,12
0,65 0,28
LAI 6 5
Gauty -
kiausialgsc¢iy 0,26 - -
skaiCius 6 | 0,896 0,117 0,205
Gauty -
embriony 0,12
skaiCius 810,856 | 0,275 0,163 | 0,259
0,27 - - - -
EFS 2| 0,794 0,203 | 0,147 | 0,207 | 0,118 | -0,15
ICSI gauty
embriony -
skaiCius 0,742 | 0,406 0,221 | 0,113 0,233
IVF gauty
embriony 0,13
skaiCius 0,169 | 0,92 0,109 0,12 7
Indikacija 0,727 | 0,319 0,110,359 0,11 | 0,13
0,11 - 0,39
Testosteronas 2 0,59 | 0,409 0,296 2
Moters -
amzius 0,273 0,818
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Gonadotropin | 0,45 0,11
y dozé 410,161 | 0,218 | 0,69 0,112 | 0,211 7
Prolaktinas 0,126 | 0,909 | 0,164
0,27 - - -| 0,24
LH 110,357|0,136 | 0,111 | 0,672 | 0,245 | 0,156 | 0,186 7
- - - 0,22
AMH -0,13 | 0,267 -0,27 | 0,408 | 0,353 | 0,174 | 0,254 6
0,20 0,11
JKI 710,247 | -0,11 0,829 | 0,255 2
0,40 - -
FSH 810,111 | 0,442 | 0,272 0,637 | 0,255
IMSI gauty -
embriony 0,10 - -1 0,21
skaicius 3 0,241 | -0,32 0,765 | 0,237 6
0,18 -
Estradiolis 510,127 0,211 | 0,31 0,714
Progesterona | 0,17 - -
S 2| -0,23 0,114 0,202 | 0,88
2P : 4P 0,11
santykis 80,468 | 0,105 | 0,183 0,159 | 0,422 | 0,582
0,27 - - 0,87
Moters tigis 310,164 0,186 0,135 3
Dispersijos 20,0 | 14,16 5,57
% 45 109,347 | 7,653 | 7,228 7,2 |6,895 | 6,137 3
Kumuliacinis | 20,0 | 34,20 | 43,55 | 51,20 | 58,43 | 65,63 | 72,52 | 78,66 | 84,2
% 45 6 3 6 4 4 8 5 38
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8. REZULTATU APTARIMAS

Moters amzZius yra vienas i$ svarbiausiy pastojimo ir gimdymo dazniui jtakos
turinéiy veiksniy atliekant pagalbinio apvaisinimo procediiras. Vyresnio amziaus (>
40 mety) moterims gaunama maziau kiausialas¢iy, perkeliama maziau embriony ir
reik§mingai maziau tokio amZiaus motery pastoja [119, 120]. Net jei vyresnio amzZiaus
moterims ir pavyksta pastoti po pagalbinio apvaisinimo procediiry, tokie néstumai
dazniau nutriiksta. Besitesiancio néStumo daznis yra atvirksciai proporcingas motinos
amziui — didéjant motinos amziui, klinikiniy néStumy daZnis mazéja [121]. Misy
tyrimo dalyviy vidutinis amzius (M = 33,4 mety) buvo didesnis nei vidutinis 2016 m.
Lietuvoje gimdziusiy motery amzius (M =29,1 mety) [19]. Po pagalbinio
apvaisinimo pastojusios ir gimdziusios moterys buvo statistiSkai reikSmingai
jaunesnés nei moterys, kurioms po pagalbinio apvaisinimo pastoti nepavyko. Amzius
turéjo reikSmingos jtakos pastojimo, gimdymo ir persileidimo dazniui po pagalbinio
apvaisinimo. 35 mety ir jaunesnés moterys (pastojimo daznis — 48,8 proc.) pastojo
daugiau nei du kartus dazniau negu vyresnés kaip 40 mety amziaus moterys
(pastojimo daznis — 20 proc.); gimdymy daZnis skyrési daugiau nei 10 karty: 35 mety
ir jaunesniy motery gimdymy daznis po pagalbinio apvaisinimo sieké 33,7 proc., o
vyresniy nei 40 mety motery — vos 2,5 proc. Laikas yra labai svarbus, tac¢iau painus ir
sudétingas nevaisingumo gydymo veiksnys. Laikas turi jtakos diagnozei, prognozei ir
gydymo sékmei. Uzsitgsusi nevaisingy pory gydymo trukmé kartais veréia gydytojus
priimti klaidingus ir galbat zalingus sprendimus. Reikia jvertinti moters amziy, laika
iki planuojamo néStumo ir galimo gydymo trukme, taciau labai svarbu ir netaikyti
gydymo per daznai. Tokiose situacijose galéty padéti moksliniais tyrimais paremti
dinaminiai modeliai, Kkurie leisty jvertinti pastojimo tikimybe natdraliai ir po
pagalbinio apvaisinimo. Tokie modeliai galéty biiti naudingi konsultuojant pacientus
ir leisty i§vengti nereikalingo ir brangaus gydymo [122].

Kiino masés indeksas. Nutukimas mazina pastojimo po pagalbinio apvaisinimo
tikimybe. 2010 m. paskelbtas Ispanijoje atliktas tyrimas, kurio tikslas buvo jvertinti
moters kiino masés indekso jtaka pagalbinio apvaisinimo procediiros sékmei — tai yra
gauty embriony kokybei ir pastojimo dazniui. I$ viso tyrimo metu buvo iSanalizuoti
6 500 pagalbinio apvaisinimo cikly. Normalaus svorio ir nutukusioms moterims
taikyta pagalbinio apvaisinimo procediira, kiauSialasCiy apsivaisinimo daznis,
embriony perkélimo diena, vidutinis perkelty ir likutiniy embriony skaicius,
blastocisty perkélimo daznis ir antros bei trecios dienos embriony kokybé reik§mingai
nesiskyré. Taiau nutukusiy motery embriony implantacijos, né$tumo ir gimdymo
daznis buvo reikSmingai mazesnis nei normalaus svorio motery. Néstumo ir gimdymo
tikimybé tolygiai mazéjo, kiino masés indeksui didéjant vienu vienetu. Didéjant KMI
bendras pastojimo daznis po keturiy pagalbinio apvaisinimo cikly mazéjo [123]. Miisy
tyrimo duomenimis, po pagalbinio apvaisinimo pastojusiy ir gimdziusiy motery kiino
masés indeksas buvo statistiSkai patikimai mazesnis nei motery, kurios nepastojo po
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atliktos pagalbinio apvaisinimo proceduros. Didziausias pastojimy (49,3 proc.) ir
gimdymy (32,4 proc.) daznis — normalaus svorio grupéje. Nutukusios moterys pastojo
(20,6 proc.) ir gimdé (11,8 proc.) daugiau nei du kartus reciau. Svorio sumazinimas
prie$ pagalbinio apvaisinimo procediirg padidina gimdymo tikimybe [124]. Tadiau ne
visi tyrimai patvirtina KMI jtakg pastojimo ir gimdymo dazniui, todél padidéjes KMI
negali biiti prieZastis neatlikti pagalbinio apvaisinimo procediiros [125].

Moters kiino morfologiniai rodikliai. JKI> 0,80 yra susijes su mazesniu
pastojimo dazniu po pagalbinio apvaisinimo, net ir atmetus amziaus, kiino masés,
rukymo ir kity veiksniy jtaka. Manoma, kad vyriskojo tipo riebaly pasiskirstymas
moters organizme gali turéti jtakos brestan¢io folikulo kitokiai kiauSialgstés
endokrininei ir biocheminei aplinkai, prastesnés kokybés kiau$ialgstéms ir gimdos
gleivinés pokyc¢iams dél hormoninio disbalanso [126]. Misy tyrimo duomenis, JKI
neturéjo statistiSkai reik§mingos jtakos pastojimo ir gimdymo dazniui po pagalbinio
apvaisinimo, taciau pastebéjome tendencijg, kad didéjant JKI mazéja pastojimy ir
gimdymy daznis bei didéja néStumo nutrikimo daznis. Taigi moters kiino
morfologiniai poZymiai neabejotinai turi reikSmeés gydant nevaisingumg.

KiausidZiy rezervas. Ertminiy folikuly skai¢ius, AMH ir FSH koncentracija
koreliuoja su pagalbinio apvaisinimo btdu gaunamy kiauSialgs¢iy skai¢iumi ir
pagalbinio apvaisinimo procediiros rezultatais [127, 128], ta¢iau kai kurie tyréjai
teigia, kad Siy rodikliy reikSmé prognozuojant pastojimo daznj po pagalbinio
apvaisinimo yra ribota [129]. Misy tirty pastojusiy motery Vvidutinis EFS buvo
statistiSkai reikSmingai didesnis nei motery, kurios po pagalbinio apvaisinimo
procediiros nepastojo. Po pagalbinio apvaisinimo procediiry pastojusiy motery
vidutinis AMH ir FSH Kiekiai buvo panasis, kaip ir nepastojusiy motery. Yra zinoma,
kad didéjant moters amziui, mazéja jos kiausidZiy rezervas. Kuo vyresné moteris, tuo
mazesnis uzuomazginiy folikuly kiekis ir AMH koncentracija kraujyje. AMH kiekis
sumaz¢ja anksciau, nei pradeda didéti FSH kiekis. Todél AMH gali biiti vertinamas
kaip ankstyvas kiausidziy rezervo sumazéjimo rodiklis [91]. Misy tyrimo
duomenimis, net ir ty motery, kuriy kiausidziy rezervas yra normalus, pastojimy ir
gimdymy daznis su amziumi mazgja. Jauny misy tyrimo dalyviy (<35 mety)
pastojimo ir gimdymo daznis buvo didelis net ir esant mazam kiausidziy rezervui. Sie
misy tyrimo duomenys sutampa su literatiros duomenimis. Vokietijoje atliktos
studijos, kurioje dalyvavo 1 287 moterys, tyréjai nustaté, kad jaunoms (< 36 mety)
moterims AMH kiekis neturi jtakos pastojimo dazniui po pagalbinio apvaisinimo [91].
Taivane atlikto tyrimo duomenys parodé, kad jaunoms (< 35 mety) moterims tikimybé
pagimdyti gyva naujagimj po pagalbinio apvaisinimo procediiros priklausé tik nuo
geros kokybés embriony skai¢iaus, o vyresniy motery rezultatams turéjo jtakoS amzius
ir AMH koncentracija [130]. Idomu tai, kad jauny (< 35 mety) motery zemo AMH
grupéje stebimas didesnis pastojimo daznis nei normalaus ir auk§to AMH grupése.
Panasia tendencija pastebi ir Vokietijoje atliktos studijos tyréjai. Manoma, kad tai gali
biti susij¢ su skirtingomis pagalbinio apvaisinimo indikacijomis. Mazos AMH
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koncentracijos grupiy moterims pagalbinis apvaisinimas daZniausiai buvo atlickamas
dél sumazéjusio kiausidziy rezervo, didelés AMH koncentracijos grupiy moterims —
dél policistiniy kiausidziy sindromo. Normalios AMH Kkoncentracijos grupiy
moterims dazniausios pagalbinio apvaisinimo priezastys buvo vyry nevaisingumo,
endometriozés, adenomiozés, implantavimosi nesékmiy ir kity priezas¢iy [91].
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9.

ISVADOS

Amzius yra pagrindinis veiksnys, turintis jtakos pastojimo, gimdymo ir
persileidimo dazniui po pagalbinio apvaisinimo. Didé¢jant moters amziui
tikimybé pastoti ir pagimdyti gyva naujagimj po pagalbinio apvaisinimo
procediiros mazéja. Geriausi rezultatai pasiekiami moterims iki 36 mety
amziaus.

Nutukimas, ypa¢ centrinio tipo, neigiamai siejasi su tikimybe pastoti ir
pagimdyti gyva naujagimj po pagalbinio apvaisinimo proceduros. Esant
didesniam KMI ir JKI, didéja po pagalbinio apvaisinimo procediiros
pastojusiy motery persileidimy daznis. Esant didesniam moters tgiui,
didéja pastojimo ir gimdymo tikimybé po pagalbinio apvaisinimo.

AMH Kiekis neturi jtakos jauny (<35 mety) motery pastojimo ir gimdymo
dazniui, todél AMH nustatymas neturéty bti privalomas tokio amziaus
moterims. Vyresnio amziaus moterims (> 35 mety) AMH gali bati
naudojamas kaip prognozinis pagalbinio apvaisinimo procediiros s¢kmés
veiksnys.

Pastojimo, gimdymo ir persileidimo daZnis skirtingose nevaisingumo
priezasCiy grupése buvo panaSus. Motery, kurioms pagalbinis
apvaisinimas buvo atliktas dél priezas¢iy, susijusiy su vyro organizmu,
vidutinis AMH buvo reik§mingai didesnis nei motery, kurioms pagalbinis
apvaisinimas buvo atliktas dél priezaséiy, susijusiy su moters organizmu.
Veiksniai, lemiantys kiino dydj ir proporcijas, reprodukcines galimybes,
hormony pusiausvyrg yra tarpusavyje labai Susipyn¢ ir jy negalima
grieztai vieno nuo kito atskirti.
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