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Uvod

Na konci 20. a na pocatku 21. stoleti za¢al nejen v Ceské republice trend odkladani
matefstvi a stim souvisejici neustale se zvySujici v€ék prvorodi¢ek. Smérem
k negativnim ¢&islim se ale pohybuji i jiné ukazatele plodnosti a porodnosti v Ceské

republice, jako je pocet zivé narozenych déti nebo mira thrnné plodnosti.

Na zacatku devadesatych let 20. stoleti byl primérny v€k zeny pii narozeni prvniho
ditéte 25 let, v soudasné dobé uz dosahuje 30 let (Cesky statisticky tiad 2021a).
Od vzniku republiky vroce 1918 do zacatku 21. stoleti kolisa celkovy pocet Zivé
narozenych déti, coz miize byt nasledkem prvni a druhé svétové valky (Graf 1) (Cesky
statisticky ufad 2021b). V devadesatych letech 20. stoleti vyznamné klesla plodnost a
porodnost zejména tim, ze se posunulo rodi¢ovstvi do pozdéjsiho veéku. Od té doby se
tyto ukazatele neustale drzi na velmi nizké hodnoté. Zatimco od roku 1918 do
devadesatych let 20. stoleti se mira porodnosti pohybovala v priméru kolem 175 tisic
zivé narozenych déti, v nasledujicich letech postupné klesala az se jeji primér snizil na

dnesnich zhruba 106 tisic.

Poget zivé narozenych v Ceské republice
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Graf 1: Pocet zive narozenych déti od roku 1918 do roku 2017 (ptevzato z
https://www.czso.cz/csu/stoletistatistiky/pocet-zive-narozenych-v-ceske-republice 10.8.2020)



Uroveti uhrnné plodnosti, neboli praimérny podet déti, které ptipadaji na jednu Zenu pii
zachovani specifickych mér plodnosti daného roku, se sice od konce devadesatych let
20. stoleti mirné zvySuje, neustale se vSak pohybuje pod hranici prostého zachovani
reprodukce, coz by bylo 2,1 ditdte na jednu Zenu (Cesky statisticky ufad 2020).
Naposledy bylo této hodnoty v Ceské republice dosazeno v roce 1980, mezi lety 1994
a2011 se uhrnna plodnost drzela pod hodnotou 1,5 vroce 2018 dosdhla hodnoty

1,71 ditéte na jednu Zenu.

Neustéle se zvySujici vék prvorodi¢ek nebo nizsi pocet Zivé narozenych déti mize
souviset i s problémem otehotnét. Cim dal vice pari ma problémy se zaloZzenim rodiny,
a tudiz vyhledavaji 1ékafskou pomoc v centrech asistované reprodukce (AR). Dokazuji
to data, kterd s asistovanou reprodukci v Ceské republice souvisi. Z udajti Ustavu
zdravotnickych informaci a statistiky z Narodniho registru reprodukéniho zdravi
Z Modulu asistované reprodukce je patrny napiiklad narGst poctu center asistované
reprodukce mezi lety 2007 az 2017 z 27 na 43 (Rezabek & Pohlova, 2019). Nariistajici
pocet center ukazuje na i jejich vétsi vyuziti pary, které maji problémy s otéhotnénim
pfirozenou cestou. Zaroven narlsta i pocet jednotlivych cykla asistované reprodukce,
tedy pocet jednotlivych pokustli o ot€¢hotnéni, zvySuje se také pocet Zen, které tyto cykly
absolvuji a v pribéhu let stoupd 1 v€k Zen, které do procesu asistované reprodukce

vstupuji.

Zeny podstupujici asistovanou reprodukci nejéast&ji trpi tzv. ovarialnim faktorem, ktery
zahrnuje ztratu ovulace nebo probihajici ¢i hrozici ovaridlni selhdni (nizka zasoba
folikull ve vajecnicich), ptipadné tubarnim faktorem, pfi kterém mohou byt naptiklad
nepriichodné vejcovody. Drtiva vétSina muzi podstupujici asistovanou reprodukci

se potom potyka s patologickymi zménami v ejakulatu (Rezabek & Pohlova, 2019).

Se zvySujicim se zajmem o asistovanou reprodukci mam osobni zkuSenost, protoze sama
pracuji na klinice reprodukéni mediciny a preimplantacni genetické diagnostiky
Repromeda jiz tfetim rokem. I pfes aktuadlni situaci s koronavirem COVID-19
se neustale zvySuje poptavka po 1é¢bé a prichazi ¢im dal tim vice pard, které maji
S plodnosti problém. Napadla mné tedy otazka, zda souviseji faktory neplodnosti

S uspésnosti asistované reprodukce.

V teoretické Casti jsem se na zacatku Vv kapitole Cil prace a reSerSni strategie stanovila

zékladni problém, vytvofila cil prace a provedla reserSni strategie. Nasledné jsem
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stanovila teoreticky a vyzkumny cil. V kapitole Pfi¢iny neplodnosti jsem popsala pojem
neplodnost a za pomoci reserSe literatury jsem vyhledala a sepsala nejcastéjsi faktory
neplodnosti, se kterymi se mohou potykat pary podstupujici AR a jaky vliv mohou mit
tyto faktory na jeji Gspésnost. V kapitole Asistovana reprodukce jsem nejprve nastinila
obecnou definici asistované reprodukce a jeji ukotveni v Ceské legislativeé. Také jsem
popsala thrady asistované reprodukce pojistovnami a nastinila data o asistované
reprodukci v Ceské republice, kterd shromazd’uje Ustav zdravotnickych informaci
a statistiky (UZIS). Dale jsem postupné rozebrala 1é¢bu pomoci asistované reprodukee,
tak, jak ji par absolvuje v ramci kliniky reprodukéni mediciny Repromeda. Na konci

kapitoly jsem strué¢né popsala darovani pohlavnich bunék od neptibuzného darce.

V praktické ¢asti jsem v kapitole Material a metody popsala, jakym zptsobem byl ziskan
soubor pacient. V podkapitole Zkoumané parametry jsem popsala faktory neplodnosti,
které jsem vybrala na zakladé literarni reSerSe a také to, jakym zpisobem jsem o nich
ziskala jednotlivé udaje. Dale jsem vysvétlila, co je mysleno jako vysledky 1é¢by a jak
se tyto vysledky hodnoti. V podkapitole Parametry uspésnosti 1é¢by jsem popsala
vyhodnoceni tspésnosti 1é€by asistované reprodukce a statistické zpracovani dat, které
jsem pouzila pro zhodnoceni rozdild mezi vysledky pro jednotlivé faktory neplodnosti.
V kapitole Vysledky a diskuse jsem popsala a nasledné diskutovala jednotlivé vysledky

uspésnosti 16Cby asistované reprodukce v souvislosti s rizikovymi faktory neplodnosti.



1 Cil prace a reSerSni strategie

V nasledujici kapitole byla popsana metodika diplomové prace. Nejprve byl popsan
problém, na zidkladé problému bylo vytvofeno PECOT pro reSers$ni strategii, coz
je nastroj k formulovani cile. Byl stanoven obecny cil diplomové prace a byla ur¢ena
klicova slova a provedena reSerSni strategic. Nakonec byl stanoven teoreticky

a vyzkumny cil diplomové prace.

1.1 Popis problému

Problémy s plodnosti a dosazenim téhotenstvi mize byt dnes feSeno vyuzitim sluzeb
klinik asistované reprodukce. Kazdym rokem se zvysSuje pocet part, které ptichazeji
na kliniku reprodukéni mediciny Repromeda a maji zajem o 1é¢bu. VIiv na plodnost
muze zdravotni stav i zivotni styl pacientt. Vliv téchto faktort, které ovliviuji

reprodukéni vysledek byl predmétem zkoumani této prace.

1.1.1 PECOT

P — pacienti kliniky reprodukéni mediciny Repromeda, ktefi pfichazeji s problémem
otéhotnét a postupuji 1écbu asistované reprodukce. Tito pacienti vyuZzivaji k 1é¢bé pouze

vlastni pohlavni buniky.
E — pacienti, ktefi jsou exponovani rizikovému faktoru.
C — pacienti, ktefi nejsou exponovani rizikovému faktoru.

O — o¢ekavanym vysledkem je zjisténi miry vlivu rizikovych faktort na vysledky 1écby.
Bude méfena uspesnost oplozeni oocyttl, zisk kvalitniho embrya, uspéSnost dosazeni

klinické gravidity a aspéSnost porodu.

T — sbér dat probihal retrospektivné v roce 2018. Z cyklli provedenych v tomto roce
jiz Ize hodnotit vysledky klinickych gravidit a vysledky porodd. Hodnoceni probihalo
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do konce roku 2020. Pokud do té doby Zena neot¢hotnéla, byl piipad povazovan

za neuspesny.

1.2 Obecny cil

Zjistit vliv sledovanych faktorii neplodnosti na uspé$nosti 1é¢by metodami asistované

reprodukce.

1.3 Klicova slova

Epidemiologie, neplodnost, faktory neplodnosti, asistovana reprodukce, in vitro

fertilizace.

1.4 ReSersni strategie

Jako reSers$ni strategie byla zvolena strategie stavebnich kamenti. Vybrana kli¢ova slova
byla spojena Booleovskym operatorem AND nebo OR. Jako prvni bylo pouzito obecné
slovo epidemiologie (epidemiology), dale neplodnost (infertility), asistovana
reprodukce (assisted reproduction), in vitro fertilizace (in vitro fertilization — IVF)

a faktory neplodnosti (factors of infertility).

Reserse byla provedena pomoci internetovych databazi PubMed a Web of Science. Dale

byl pouzit internetovy vyhledavac literatury Google Scholar.
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1.5 Vysledky reSerse

PubMed
Klic¢ova slova: epidemiology AND assisted reproduction AND infertility.
Podminky vyhledavani: roky 2015-2020; vyhledavani ve vSech ¢astech dokumentu.

Nalezeno 914 odkazu.

Web of Science

Klic¢ova slova: (epidemiology OR factors of infertility) AND assisted reproduction
AND infertility.

Podminky vyhledavani: roky 2000-2020, vyhledavani ve vSech ¢astech dokumentu,

typ souboru ¢lanek nebo review.

Nalezeno 970 odkazi.

Google Scholar

Klicova slova: epidemiology AND infertility AND assisted AND reproduction AND
risk factor of infertility AND Europe.

Podminky vyhledavani: roky 2010-2020, setazeno dle relevance.

Nalezeno 17 600 odkazu.

1.6 Teoreticky cil

Provést resersi literatury, popsat jednotlivé rizikové faktory a jejich vliv na plodnost
U part, které podstupuji asistovanou reprodukci. Stanovit vztah mezi Gspésnosti cyklu
asistované reprodukce a jednotlivymi rizikovymi faktory, pfipadné mezi skupinami
rizikovych faktort. Nastinéni pojmu asistované reprodukce, jeji ukotveni v Ceské

legislativeé a popis procesu 1écby a metod, které jsou k 16¢bé vyuzivany.
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1.7 Vyzkumny cil

Zjistit, zda jsou rizikové faktory neplodnosti popsané v teoretické ¢asti diplomové prace
pfitomny u pacientt, ktefi podstoupili 1é¢bu neplodnosti v centru asistované reprodukce
Repromeda. Dale bylo cilem zjistit, jak tyto faktory ovlivnily Gspésnost 1é¢by u par,

které absolvovaly cyklus asistované reprodukce od 1. 1. 2018 do 31. 12. 2018.

Data jednotlivych pacienti byla podrobena retrospektivni komparativni analyze. Pary
s rizikovymi faktory, popfipad¢ skupinami faktorti byly srovnany s pary, u kterych tento

faktor nebo skupina faktord nebyla ptitomna.

Nulové hypotéza: mezi ptitomnosti/mirou rizikového faktoru neplodnosti a uspéSnosti

1é¢by neplodnosti neexistuje statisticky vyznamny vztah.

Alternativni hypotéza: mezi pfitomnosti/mirou rizikového faktoru neplodnosti

a uspésnosti 1écby neplodnosti existuje statisticky vyznamny vztah.
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2 Neplodnost a jeji priciny

V nasledujici kapitole bude nejprve popsana neplodnost jako pojem a nasledné budou
popsany jednotlivé faktory neplodnosti u paru, které podstupuji asistovanou reprodukci.
Popsany budou ty rizikové faktory, které byly nalezeny na zéklad¢ literarni reSerse.
Bude také popsan vliv jednotlivych faktorG neplodnosti na vysledky asistované

reprodukce.

2.1 Pojem neplodnost

Neplodnost je definovana jako neschopnost paru dosahnout té¢hotenstvi po Sesti mésicich
az jednom roce pravidelného nechranéného pohlavniho styku. V Ceské republice ma
problém Sneplodnosti az 20 %. | vpfipadé, Ze jsou oba partnefi zdravi,
je pravdépodobnost otéhotnéni v jednom menstrua¢nim cyklu asi 25 %. Pokud ma par
problém s otéhotnénim, je ve 40 % pficina na stran¢ muze, ve 40 % na strané¢ Zeny

a u 20 % paru je pti¢ina neplodnosti dana vlivem faktorti od obou partnerd.

Gnoth a kolektiv dokonce neplodnost déli na subplodnost a neplodnost (Gnoth et al.
2005). Subplodnost popisuji jako pouze prodlouzenou dobu, po kterou par nemuze
ot¢hotnét. V tomto ptipadé nakonec Zena ot€hotni v prvnich Sesti menstrua¢nich
cyklech. Pro tyto pary je zbyteéné podstupovat 1é¢bu neplodnosti, jelikoz jejich Sance
na spontanni otéhotnéni je vysoka a ani s Iécbou by nedosadhli rychlejsiho vysledku.
Za vaznou subplodnost je povazovana nelspéSna snaha o otéhotnéni ve dvanacti
menstruacnich cyklech, pticemz az 55 % z téchto part porodi do 36 mésicti. Za opravdu
neplodné pary s velmi nizkou Sanci na otéhotnéni jsou povazovany ty, které se snazi
0 oté¢hotnéni 48 mésich a déle. U pari z poslednich dvou zminovanych skupin je vhodné
se zam¢fit na pri¢inu neplodnosti, protoze ¢im diiv S 1écbou zacnou (a to plati zejména

pro posledni skupinu), tim se jejich pravdépodobnost na dosazeni gravidity zvySuje.
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2.2 Hormonalni vlivy

Hormony maji v 1é¢bé¢ asistované reprodukce vliv nejen na jeji uspésnost, tedy dosazeni
té¢hotenstvi a porodu, ale také na jeji pribéh, jelikoZ mohou ovliviiovat hormonalni
stimulaci ovarii. Jednim z nejvyznamn¢js$ich hormont je anti-Miillerian hormon (AMH),
ktery je povazovan za ukazatel ovarialni rezervy. Jeho hodnota v krvi neni stabilni,
podle véku zeny stoupd a klesa. Nejvyssi hodnota AMH je detekovatelnd u divek
V puberté a mezi 23.-25. rokem zivota (Bozza et al. 2014). Se vzristajicim vékem
se hladina AMH postupné sniZzuje a v obdobi menopauzy je hladina hormonu
nedetekovatelna (Jamil et al. 2016). U zdravé populace se hodnoty AMH pohybuji
v rozmezi 1,1-3,9 ng/ml (Stelcl 2018). Zeny trpici syndromem polycystickych ovarii
(PCOS — Polycystic Ovary Syndrom) mivaji hladinu AMH vys$si. U Zen, které
podstupuji asistovanou reprodukei, mize byt nizka hodnota AMH ukazatelem predikce
Spatné nebo zadné reakce na stimulaci vajeCnikti hormony. Napiiklad La Marca
a kolektiv ve své studii potvrdili pozitivni korelaci mezi poétem ziskanych oocytd

a hladinami AMH v krvi Zen, které podstupovaly AR (La Marca et al. 2009).

Mezi dalsi hormony s vlivem na plodnost jsou fazeny prolaktin a tyreotropni hormon
(TSH) (Cramer et al. 2003). Zvysena hladina prolaktinu v krvi mtize napiiklad naruSovat
ovulaci, TSH ma naopak vliv na produkci dal$ich hormont jako jsou estradiol
aprogesteron. Zeny se zvySenou hladinou TSH nemaji problémy s plodnosti,

ale az 25 % z nich mize mit nepravidelny menstrua¢ni cyklus.

2.3 Faktory neplodnosti

2.3.1 Anomalie délohy

Mezi jedny z hlavnich pfi¢in v Zenské neplodnosti patti vrozené anomalie d€lohy, jako
je naptiklad délozni septum, které vznika pfi vyvoji ¢lovéka nespravnym rozdélenim
dvou Miillerovych kanala pii vyvoji zenského pohlavniho systému. T¢hotenstvi u zen
s déloznim septem konc¢i az v 79 % piipadi potratem Vv prvnim nebo ve druhém

trimestru(Taylor a Gomel 2008). Mezi ziskané délozni zmény, které maji vliv
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na plodnost, patéi polypy, které vznikaji nadmérnym rastem délozni vystelky,
endometria. V neposledni fad¢ jsou to myomy, benigni nadory d¢lohy, které vznikaji
z bunék hladké svaloviny. Alespon jeden myom se vyskytuje u 5-10 % neplodnych zen.
Vrozené i ziskané abnormality délohy mohou branit spravnému priichodu spermii nebo

mohou ovliviiovat vnimavost endometria kK embryu, coz brani jeho uhnizdéni.

2.3.2 VEk

24

je vék zen (Cimadomo et al. 2018). Spolu se vzrustajicim vékem se snizuje ovarialni
rezerva a muze se zvySovat riziko ¢asnych potrati nebo snizovat pravdépodobnost
dosazeni klinického te¢hotenstvi (van Loendersloot et al. 2010). V oocytech starSich zen
se mohou castéji objevovat chromozomalni abnormality, které vznikaji kvili porucham
vV meidze béhem oogeneze (Crosignani et al. 2008). Zejména u zen nad 35 let se zvySuje
podil embryi, které jsou aneuploidni, zarovenn u téchto zen miize dochazet k niz§imu
poméru oplozenych oocytl ( FR — fertilization rate) a horSimu vyvoje embrya do stadia
¢asti 1 otcovské spermie, oocyty jsou vSak dlivodem aneuploidii az v 90 % ptipadi. Jako
hrani¢ni v€k pro signifikantné niz§i uspesSnost otéhotnéni pii podstoupeni asistované

reprodukce je udavan vek 35 let (Sharma et al. 2002).

Na plodnost muze mit ale vliv i vék muzt (Sharma et al. 2015). ZvySujici se vék
je spojovan se zvysSenym rizikem monogennich genetickych onemocnéni u potomka
a zaroven zvySenym vyskytem riznych typa poruch jako jsou autismus, schizofrenie,
bipolarni porucha nebo détska leukémie. Vyssi vék ma u muzi vliv na kvalitu ejakulatu
a na fyziologickou funkci wvarlat. Zacind se objevovat zhorSeni integrity
deoxyribonukleové kyseliny (DNA — deoxyribonucleotic acid) ve spermiich (Horta et
al. 2019), zejména u muzi, kteti jsou starsi 50 let (Wright et al. 2014). Kvuli zhorSené
integrit¢ DNA se mohou castéji objevovat mutace, coz muze mit za ndsledek
chromozomalni aneuploidie embryi, zvySené riziko potratli, pted¢asného porodu nebo
prodlouzeni 1écby pomoci asistované reprodukce. Zarovenn mohou poruchy v DNA
spermii vést ke snizeni pravdépodobnosti oplozeni oocytt (Garcia-Ferreyra et al. 2015).

Nelze piesné urcit, od jakého roku véku muze se zhorSuje jeho plodnost, nékteré studie
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uvadi zhorSeni po 30. roce zivota (Ford et al. 2000), jiné uvadéji jako vékovou hranici

pro signifikantni zhorSeni plodnosti 40 let (De La Rochebrochard a Thonneau 2005).

2.3.3 Endometrioza

Endometridza je charakteristickd piitomnosti tkané ze sliznice dutiny délozni jinde nez
v délozni dutin¢ a je spojena s bolestmi zejména Vv oblasti malé panve (Murta et al.
2018). Prevalence endometriozy v populaci se v ramci riznych studii 1isi, podle Murta
vV bézné populaci postihuje endometridza 10-15 % Zen, v neplodné populaci dokonce
30-50 % zen, podle studie Prefuma a Rossi je endometriéza diagnostikovana u 6—-8 %
paru, které podstupuji asistovanou reprodukci (Prefumo a Rossi 2018). Divodem muze
byt to, Ze endometridza probiha ¢asto ve skryté formé a nemusi tak byt u vSech Zen,
které ji trpi, odhalena. Nejcastéji se endometrialni tkan vyskytuje na povrchu vajecniki,
na povrchu délohy, vejcovodu nebo v oblasti kolem rekta (Mehedintu et al. 2014).
Endometriéza sama o sobé nebyva hlavni pti¢inou neplodnosti u zen podstupujicich
asistovanou reprodukci, muze ji vSak byt ovlivnéna kvalita a pocet oocytl, které jsou
ziskany pfi ovarialni punkci (Orazov et al. 2019; Murta et al. 2018). Pravé v kohortové
studii Orazova a kolektivu byl u skupiny Zen s endometridozou ziskan vétsi pocet

nezralych oocytl nez u skupiny Zen bez ptitomnosti endometriozy.

2.3.4 Syndrom polycystickych ovarii

Syndrom polycystickych ovarii je endokrinni porucha, tedy nerovnovaha v mnozstvi
hormonu v téle Zeny. PCOS postihuje 6-21 % vSech Zen (Joham, Anju et al. 2015)
anckteti autofi uvadéji, Zze je diagnostikovan u 18-25% zen, které podstupuji
asistovanou reprodukci (Decanter et al. 2013). Zeny trpici PCOS maji kromé poruch
plodnosti také vysSi prevalenci glukozové intolerance, jsou castéji obézni, trpi
metabolickym syndromem a ¢astéji maji poruchu menstrua¢niho cyklu nez Zeny, které
PCOS netrpi (Mu et al. 2019). Zeny s PCOS, které podstupuji AR, jsou ohroZeny
hyperstimula¢nim syndromem (OHSS — Ovarian Hyperstimulation Syndrom). Tento
syndrom je nejcastéjsi komplikaci asistované reprodukce a je charakterizovan

nadmérnym rastem folikuld pfi hormondlni ovarialni stimulaci se sou¢asnym rizikem,
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ze ne vsechny oocyty z mnoha ziskanych budou mit spravnou zralost pro oplozeni. Mezi
komplikace OHSS je tfazeno hromadéni tekutiny v télnich dutinach, zejména pak

Vv duting bfi$ni a hrudni (Corbett et al. 2014).

2.3.5 Muizsky faktor neplodnosti a vySetieni spermiogramu

Muzsky faktor neplodnosti miize byt bud’ jedinou pficinou neplodnosti paru nebo miize
vyznamné piispivat K neuspéchu otéhotnéni (Nayan et al. 2018) a je jim myslena kvalita
ejakulatu neboli spermiogram. Na jeho vysledky muze mit vliv fada vnéjsich faktort
(viz vySe), zarovenn muze byt ovlivnén genetickou vybavou muze (Skakkebaek et al.

2015).

Vliv na plodnost ma pocet spermii, jejich progresivni pohyb a v neposledni fadé¢ jejich
morfologie. Kazdy z téchto parametrt ma svoji hranici normy a pokud se vSechny
parametry pohybuji nad touto hranici, vysledek spermiogramu se nazyva
normoozoospermie. Bylo zjisténo, ze muZi, ktefi jsou soucasti neplodného paru mivaji
Castéji vysledek spermiogramu jiny, nez normalni (Danis a Samplaski 2019). Vysledky
studii, které hodnoti vztah mezi parametry spermiogramu a vysledky asistované
reprodukce se velmi lisi, také podle toho, jaké metody pro oplozeni vajicek spermiemi
jsou pouzity. Byl vSak zjistén nizsi pocet klinickych t€hotenstvi u partnerek muzi s nizsi
pohyblivosti spermii (Kasman et al. 2021). | dalsi studie potvrzuji korelaci mezi
zhorSenou pohyblivosti spermii a vysledky AR (Harris et al. 2019), jiné v§ak nenalezly

mezi kvalitou ejakulatu a vysledky AR souvislost (Mariappen et al. 2018).

2.4 Zivotni styl a poruchy plodnosti

241 Obezita

Ke stanoveni kategorii té¢lesné hmotnosti se celosveétoveé vyuziva index télesné hmotnosti
(BMI — body mass index), ktery je vypocitan pomérem hmotnosti v kilogramech a druhé
mocning vysky v metrech. Na zakladé BMI je rozliSovano 5 kategorii: t€zka podvyziva,

podvaha, normalni véha, nadvdha a obezita. Nadvaha a obezita jsou podle Svétové
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zdravotnické organizace (WHO — World Health Organization) charakterizovany jako
nadmérné hromadéni tuku, které poSkozuje zdravi (WHO 2020). Podle WHO v roce
2016 trpélo nadvahou nebo obezitou 39 % dospélych a 40 % z nich byly pravé Zeny.
V Ceské republice podle poslednich udaji zroku 2014 piekrodilo hranici normy
56 % dospélé populace, 17 % z nich bylo obéznich (Puklova 2018).

Nadvaha a obezita se muze kromé jinych zdravotnich rizik projevovat predCasnymi
téhotenskymi ztratami, amrtim plodu nebo komplikacemi v téhotenstvi (Luke 2017).
Obézni Zeny, které podstupuji AR také potiebuji vyssi davky stimulacnich hormont,
které jsou uZivany ke stimulaci riistu folikuld pfed odbérem oocytil. Obezita je spojena
se zménami v metabolismu sacharidii a tukti, coz je prvni krok ke vzniku inzulinové
rezistence. Muze byt naruSena tvorba hormont, coz mize vést k PCOS. U Zen
s nadvahou nebo obezitou byly prokdzany horsi vysledky cykll asistované reprodukce
ve smyslu niz§i miry implantace embrya, dosaZeni klinického téhotenstvi (Luke 2017),
Cast&jSich vyskyt ¢asnych potratd (Supramaniam et al. 2018) nebo nizsi miry porodt
(Rittenberg et al. 2011). Jini autofi nenasli ve svych studiich signifikantni rozdil mezi
vy$8i hodnotou BMI a uspéchem 1é¢by AR (Ben-Haroush et al. 2018).

Vysledky studii, které porovnavaly obezitu U muzi, kvalitu jejich ejakulatu a vliv téchto
faktorti na vysledky AR se zna¢né rizni. Ve studii Thomsena a kolektivu, ve které byla
zjiStovana souvislost mezi hodnotou BMI, kvalitou ejakulatu a vysledky AR, nebyla
nalezena statisticky vyznamna shoda mezi témito parametry (Thomsen et al. 2014),
naproti tomu v systematickém review Campbella a kolektivu bylo zjisténo, ze obezita

U muzi je spojena s jejich snizenym reprodukénim potencialem (Campbell et al. 2015).

2.4.2 Koufeni

Koufenim, které ma negativni vliv na plodnost a vysledky asistované reprodukce, neni
mysleno jen koufeni cigaret, ale i dymky, doutniki nebo jinych vyrobkt s obsahem
tabdku a nikotinu. Kufacky v porovnani se Zenami, které nekouii, mivaji v ramci cyklu
asistované reprodukce niz§i pocet ziskanych oocytil pii ovarialni punkci, mensi
mnozstvi oplozenych oocytti nebo snizenou pravdépodobnost oté¢hotnéni (Zhang et al.
2018). Koufeni ma také negativni vliv na hormonalni stimulaci Zeny pfed odbérem

vajicek a zaroven byla u kutacek zjisténa témét polovicni pravdépodobnost dosazeni

19



klinického téhotenstvi a porodu nez u nekuracek (Minguez-Alarcon et al. 2018). Snizeni
pravdépodobnosti dosazeni klinického téhotenstvi u kufacek mitize byt zplisobeno
niz§im narustem endometria, které nemusi dosahovat takové vysky jako u nekufacek
Spatny rust a vyvoj plodu, vyssi potratovost, pied¢asny porod nebo zvySenou miru
perinatalni a kojenecké tmrtnosti. Studie Klonoff-Cohena a kolektivu se zamétovala
na celé pary a zjistila, ze pary kuiak nebo pary s koufenim v anamnéze m¢ly mensi

pravdépodobnost uspéchu AR nez ty, které nekoufily nikdy (Klonoff-Cohen et al. 2001).

U muZzh koufeni negativné ovliviiyje kvalitu ejakulatu. Koufenim miize byt ovlivnén
jeho objem, snizen celkovy pocet spermii a jejich celkovy i progresivni pohyb (Tang et
al. 2019). Zaroven byly u kufakd zjistény hor$i parametry morfologie spermii
(Niederberger 2019). Zhorseni kvality ejakulatu ve vSech parametrech byly potvrzeny i
dal$imi studiemi (Li et al. 2011). Podlimitni hodnoty vySetfeni ejakulatu ale nemusi
znamenat horsi vysledky 1é¢by asistované reprodukce. Pti oplozovani vajicek je Casto
vyuzivana  metoda  injekce  spermie  pfimo do  cytoplazmy  oocytu

(ICSI — intracytoplasmatic sperm injection), ¢imz je zajistén vybér kvalitng&jsi spermie.
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3 Asistovana reprodukce

V kapitole bude popsana definice asistované reprodukce a bude vysvétleno,
jak na asistovanou reprodukci a jeji uhradu zdravotnimi pojistovnami nahlizi
legislativa. Budou nastinéna data o asistované reprodukci v Ceské republice, a nakonec
bude popsan proces 1é¢by tak, jak je provadén v centru asistované reprodukce

Repromeda.

3.1 Definice asistované reprodukce

V Ceské republice je asistovana reprodukce podle zakona 373/2011 Sb. o specifickych
zdravotnich sluzbach popisovana jako ,,metody a postupy, pfi kterych dochéazi k odbéru
zarode¢nych bunék, k manipulaci s nimi, ke vzniku lidského embrya oplodnénim
vajicka spermii mimo télo zeny, k manipulaci slidskymi embryi, véetné jejich
uchovavani, ato za tugelem umélého oplodnéni Zeny“ (Cesko 2011b). Ustav
zdravotnickych informaci a statistiky CR definuje asistovanou reprodukci jako souhrn
postuptl, vyuZzivajicich k dosazeni téhotenstvi laboratorni oSetieni zdrodecnych bunék
(spermii a oocytl) a embryi (Rezidbek & Pohlova, 2019). Podle serveru
stopneplodnosti.cz je asistovana reprodukce v dnesni dobé nejefektivnéj$im nastrojem
lécby neplodnosti a oplozeni oocytu spermii mimo télo Zeny a nasledny pfenos embrya
do délozni dutiny je nejzasadnéjsi védecky a terapeuticky objev 1é€by neplodnosti za
posledni desetileti (Rumpik nedatovano). Lékati dokdzou pomoci technik asistované
reprodukce pomoci az 95 % neplodnych pard, coz zni déla efektivni zpusob, jak

V dnesni dob¢ 1écit neplodnost.

Centrum asistované reprodukce je specializované zdravotnické zatfizeni, které
se zaméiuje na 1é€bu neplodnosti parit pomoci vSech ucinnych lécebnych metod, které
zahrnuji i program darovani oocytil, spermii a embryi. VétSina center zaroven poskytuje
preimplantacni genetickou diagnostiku, kterd s rozvojem genetickych metod nemusi byt
provadéna pouze za tdelem 16¢by neplodnosti (Rezabek & Pohlova, 2019). Centra

asistované reprodukce se mohou také zabyvat 1écbou nékterych gynekologickych
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onemocnéni, piipadné andrologii nebo sexuologii, mohou také poskytovat klinickou
diagnostiku nebo konzultace s klinickymi psychology. VétSina center asistované

reprodukce zaroven poskytuje zachovani reprodukce pted onkologickou 1é¢bou.

3.2 Legislativa

Vznik a provozovani zdravotnického zatizeni, tedy i centra asistované reprodukce,
se v Ceské republice fidi z velké vétSiny zdkonem 372/2011 Sb., o zdravotnich sluzbach
a podminkach jejich poskytovani. Opravnéni k jeho provozu poskytuje krajsky ufad,
V jehoZ spravnim obvodu se zdravotnické zafizeni nachazi (Cesko 2011a). Opravnéni
Kk provozu se ud€luje pravnické osobé, ktera je bezithonna, ma stanoveného odborného
zastupce, ma opravnéni vyuzivat k poskytovani zdravotnich sluzeb zdravotnické
zafizeni, které splituje pozadavky na technické a vécné vybaveni, mé splnény pozadavky
na personalni zabezpeceni k provozu centra a v neposledni fadé netrva zadna z piekazek

pro udé€leni opravnéni k poskytovani zdravotnich sluzeb.

Ze zakona ¢. 373/2011 Sb., o specifickych zdravotnich sluzbach vyplyva, za jakych
podminek Ize pfistoupit k asistované reprodukci, co znamend umélé oplodnéni Zeny
nebo jaké buniky lze pro oplodnéni Zeny pouzit. Dale je zde feceno, kdo je opravnén
poskytovat 1écbu asistované reprodukce. Vykon asistované reprodukce nelze proveést
za Gc¢elem vybéru pohlavi potomka, pouze pokud Ize timto vybérem piedejit vaznému
genetickému onemocnéni, které je na pohlavi vazané. Zakon také upravuje vék Zeny,
ve kterém smi podstoupit asistovanou reprodukci. Zakon nafizuje provadét postupy
asistované reprodukce pouze u osob, které jsou zdravotné zpiisobilé, a to plati jak pro
osoby, kterym maji byt zarodecn& bunky odebrany, tak pro osoby, na kterych
je provedeno umélé oplodnéni. Dale je dulezita svépravnost osob, které podstupuji
asistovanou reprodukci. Poskytovatel zdravotnich sluzeb je povinen pfedem seznamit
par podstupujici asistovanou reprodukci se v§emi metodami a postupy véetné moznych
rizik a trvalych nasledkd, s informacemi, jak se urcuje rodiCovstvi u déti vzniklych
pomoci asistované reprodukce a dale s orienta¢ni finan¢ni ¢astkou, kterou budou muset
na lécbu vynalozit. Pfi sdélovani téchto informaci miize byt pfitomna tieti osoba jako

sveédek. Par podepisuje pisemny souhlas s provedenim asistované reprodukce, ktery
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je soucasti zdravotni dokumentace a ktery musi byt podepsan pied kazdym jednim
umélym oplodnénim. Vznikla embrya, ktera nebyla pouzita pro umélé oplodnéni, lze
uchovat pro dalsi pouziti nebo na zdklad€ souhlasu obou partnert zlikvidovat ¢i pouzit
pro jiny anonymni par. Tato embrya lze na zdklad€ souhlasu také pouzit pro vyzkum
podle zdkona o vyzkumu na lidskych embryonalnich kmenovych bunkach (zakon
¢. 227/2006 Sb.). Poskytovatel zdravotni pée ma pravo po 10 letech skladovani embryi
bez dalsiho vyuzivani nebo souhlasu s likvidaci vyzvat par k vyjadieni o dalSim

skladovani embryi, véetné pozadovani souhlasu s jejich likvidaci.

Jelikoz se v centru asistované reprodukce pracuje s lidskymi bunikami, jsou centra
povinna dodrZovat zakon ¢. 296/2008 Sh., o zajisténi jakosti a bezpecnosti lidskych tkani
a bunék urcenych k pouziti u clovéka. Tento zdkon upravuje napiiklad sledovatelnost

bun&k od darce k p¥ijemci nebo podminky dovozu lidskych bun&k ze tietich zemi (Cesko

2008).

3.3 Uhrady asistované reprodukce poji§tovnami

V roce 2015 vstoupila v platnost novela zakona ¢ 48/1997 Sb., o vefejném zdravotnim
pojisténi, ktera zptesnuje zdkon pro uhradu sluzeb poskytnutych v souvislosti s umélym
oplodnénim. Zdravotni pojisténi hradi zdravotni sluzby v ramci mimotélniho oplodnéni,
které jsou poskytnuty zendm s oboustrannou nepriichodnosti vejcovodi od 18 let
do dosazeni 39. roku véku, ostatnim Zenam pak od 22 let do dne dosaZeni 39. roku véku
(Cesko 2015). Zdravotni pojistovna hradi tuto 1é¢bu nejvice tiikrat za Zivot, ptipadné
ctytikrat, pokud je splnéna podminka, ze v prvnich dvou piipadech bylo pfeneseno
do délohy zeny nejvyse jedno lidské embryo. Druhou metodou, kterou hradi zdravotni
pojistovny je intrauterinni inseminace (IUI), ktera se nezapocitava do limitu ti,
respektive ¢tyf cykli AR (VSeobecna zdravotni pojistovna 2015). Pacienti si nehradi
ani péci, ktera je standardné hrazena z vetejné¢ho zdravotniho pojisténi, napiiklad
ultrazvukové vySetfeni. V praxi to ale neznamena, Ze je lécba pomoci asistované
reprodukce hrazena zdravotni pojiStovnou v plné vysi. Pacientky si ¢astecné hradi

naptiklad 1éky pro hormonalni stimulaci, v samoplatcovském rezimu jsou také
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specifické laboratorni metody pro pfipravu spermii nebo oplozeni oocytl. Zdravotni

pojistovny hradi jen urCité jednodussi metody.

3.4 Asistovana reprodukce v Ceské republice

Kazdé centrum asistované reprodukce je podle vyhlasky ¢. 373/2016 Sb. o ptredavani
udaji do Nérodniho zdravotnického informacniho systému povinno podavat hlaseni
0 vSech vykonech provedenych v centru asistované reprodukce (Cesko 2016). Modul
asistované reprodukce spolec¢n¢ s modulem novorozencii, modulem potratti a modulem
rodi¢ek spada pod Narodni registr reprodukéniho zdravi. VSechny Narodni zdravotni
registry ma ve spravné Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR. Udaje
z Néarodnich zdravotnich registril jsou volné dostupné na webovych strankach Ustavu
zdravotnickych informaci a statistiky CR. Data sesbirand v Narodnim registru
asistované reprodukce jsou kazdoro¢né publikovana v roCence o 1é¢bé asistovanou

reprodukci v Ceské republice (Asistovana reprodukce v Ceské republice.).

Podle publikace vydané za rok 2017 bylo v tomto roce v Ceské republice provozovano
43 registrovanych center asistované reprodukce (Rezabek & Pohlova, 2019). Vykony,

které jsou provadeény v téchto centrech jsou rozdéleny na:

e FREEZ ALL cykly — vSechna vytvofena embrya jSOU zamrazena, piipadné
odbioptovana a geneticky vySetfena,

e IVF —cykly s ¢erstvym transferem 5denniho embrya,

e ED — cykly darkyn oocytd,

e OoOR — cykly pfijemkyn oocytt,

e EmMR —cykly pfijemkyn embryi,

o KET - cykly kryoembryotransfert, kdy je transferovano rozmrazené péti— nebo
Sestidenni embryo (Obrazek 1).
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Vsechny
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Obrazek 1: Poget jednotlivych vykoni provedenych v roce 2017 v Ceské republice (pouZita
data z publikace Asistovana reprodukce v CR 2017 (Rezabek & Pohlova, 2019))

Pramérny veék Zen, které zahajily IVF cyklus v roce 2017 byl 35,8 let. V ramci cyklu
KET to bylo 37,2 let, coz je zptisobeno jednak tim, ze cyklus KET je az nasledujici
po cyklu IVF, poptipadé FREZZ ALL cyklu, také opakujicimi se transfery zamraZenych
embryi v pfipadé netispéchu predchoziho transferu, provedenim transferu v pozdé;sich
letech v ramci druhého téhotenstvi nebo v ramci cykli darovanych oocytd ¢i embryi
ve vys$§im véku Zeny. Primérny vek u darkyni vajicek byl 27,0 let. U cykll s vyuzitim
darovanych oocytt to bylo 41,3 let, jelikoz pro tento cyklus se rozhodnou zeny, které jiz
vycCerpaly své moznosti v ramci Cyklu s vlastnimi vajicky. Kromé kategorie darkyn

meziro¢né stoupa primeérny vek ve vSech sledovanych kategoriich.

V rdmci jednoho cyklu se mezirocné snizuje primérny pocet transferovanych embryi.
V roce 2017 to bylo 1,3 embrya, ptitom v roce 2008 to bylo 1,87 embrya. Diuvodem
snizovani poctu transferovanych embryi je jednak zabranéni mnohocetnym graviditam
a prechazeni souvisejicim rizikiim a zaroveil zplisob tthrady zdravotni pojistovnou, ktera

hradi za zivot Zeny celkem Ctyfi cykly asistované reprodukce.
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3.5 Lécba neplodnosti v centru asistované reprodukce Repromeda

V ramci podkapitoly Lécba neplodnosti v centru asistované reprodukce Repromeda
bude popsan cely proces 1é¢by, tak, jak jej absolvuji pacienti, ktefi do centra ptichazeji.
Bude popsan priibéh konzultaci a vySetfeni paru, budou nastinény jednotliva vysetieni,

ktera par absolvuje a metody a postupy, které jsou pii 1é€bé neplodnosti vyuzivany.

3.5.1 Vstupni konzultace a vySetieni paru

V ramci vstupni konzultace Iékat (IVF specialista) s parem konzultuje osobni a rodinnou
anamnézu a dosud absolvovana vySetieni. U Zen je pozadovan vysledek pravidelné
prohlidky od praktického gynekologa a pokud muz nebo Zena chodi k jinému Iékafi
specialistovi, jsou vyzadany lékatské zpravy z vySetfeni nebo probehlych zakrok.
V ramci konzultace jsou diskutovany mozné pticiny a faktory neplodnosti a par dostane
informace o moznostech a pribéhu 1€cby. Pokud ma par o 1é€bu zajem, jsou mu pii dalsi

navstéveé provedena jednotliva vysetieni.

U Zen se jedna o ultrazvukové vySetfeni malé panve a gynekologické vySetieni, kdy
je zjisténa poloha a tvar Zenskych pohlavnich organd. Odbér hladiny pohlavnich
hormonti z krve se provadi vétSinou druhy den menstrua¢niho cyklu a jsou zjistovany
hladiny hormont souvisejicich s plodnosti (folikulostimula¢ni hormon, luteiniza¢ni
hormon, estrogen, progesteron, prolaktin a dal§i). Zkrve se dale provadi testy
na pohlavné ptenosné choroby jako jsou hepatitida B, hepatitida C, syfilis, nebo HIV.
Jako zakladni genetické vysetieni se provadi vysetfeni karyotypu. Lze provést
I doplnkové imunologické vysetfeni, které zahrnuje stanoveni nespecifickych

a specifickych protilatek proti spermiim, vajecniklim a tkani placenty.

Mezi zakladni vySetfeni provadénda u muzl patii vySetfeni spermiogramu, ktery
jevcentru Repromeda provadén a hodnocen podle WHO manualu Examination
and processing of human semen (VySetfeni a zpracovani lidského ejakulatu) (WHO
2010). Toto vysetieni se provadi z ejakulatu po dvou az tii denni pohlavni abstinenci

a stanovuje se objem, pH, zkapalnéni, pocet a pohyblivost spermii a jejich morfologie.
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Tabulka 1 zobrazuje hodnoty jednotlivych vysledkti spermiogramu. U muzi Se stejné

jako u zen provadi vySetieni karyotypu.

Mezi rozsifend geneticka vySetfeni obou partnert se fadi Panelova diagnosticka analyza
(PANDA), coz je geneticky test, ktery umoznuje vySetfit mutace v genech, které
Vysetieni je zaméfeno na choroby jako: cysticka fibroza, spinalni muskularni atrofie,
nesyndromova hluchota, syndrom fragilniho X, trombofilni mutace, vySetfeni variant
Vv genu pro odezvu na hormondlni stimulaci a mutace v androgennim receptoru

a mikrodelece na chromozomu Y.

V ptipadég, Ze v ejakulatu nejsou piitomny zadné spermie, se piistupuje k chirurgickému
odbéru testikularni tkané zvarlete (TESE — Testicular Sperm Extraction) nebo
k mikrochirurgické aspiraci obsahu kanalkd nadvarlete (MESA — Microchirurgical
Epididymal Sperm Aspiration), které jsou provadény Vv celkové anestezii. Pokud jsou
jednou z téchto cest spermie nalezeny, je aspirat nebo tkan kryokonzervovana a spermie

jsou pozd¢ji pouzity k oplozeni oocytt.

Pfed podstoupenim 1écby AR je nutné, aby par absolvoval genetickou konzultaci
s klinickym genetikem, pfi které je porucha plodnosti rozebrana z genetického hlediska,
je také rozebrana anamnéza blizkych rodinnych ptislusnikii a jsou zohlednény zdravotni

rizika pro potomky paru.

Po probéhnuti vSech pottebnych vySetieni a genetickych konzultaci par absolvuje dalsi
konzultace s IVF specialistou, na které jsou probirany vysledky jednotlivych vySetieni.
Péaru mtze byt také doporucena zmeéna Zivotniho stylu, naptiklad redukce vahy, omezeni
koufeni nebo uzivani potravinovych doplikti na podporu tvorby a kvality spermii.
V ptipadé podezieni na endometriézu je doporucena hysteroskopie nebo laparoskopické
vySetfeni. Cim jsou pacienti star§i nebo je jejich snaha o otéhotnéni delsi, tim spis
se I¢kai snazi najit shodu mezi nim a parem a urychlit 1écbu pro dosazeni lepSich
vysledkl. Nakonec je sestaven protokol pro hormonalni stimulaci Zeny, jsou vybrany

metody oplozeni a pfipadna preimplantacni genetickd vySetieni embryi.
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3.5.2 Hormonalni stimulace, odbér oocytii a odbér spermii

Pro uspésny pribeh asistované reprodukce je potieba ziskat od Zeny vétsi pocet oocytil,
¢ehoz je dosazeno hormonalni stimulaci, ktera je soucésti kazdého IVF cyklu. Injekéni
aplikace hormonti je provadéna samotnou pacientkou po zaskoleni zdravotni sestrou a je
zahajena 2.-3. den menstruacniho cyklu. Hormonalni stimulace probiha ptiblizn¢ 10—
12 dnt a po celou dobu je velikost dozravajicich folikuli pravidelné méfena 1ékaiem
pomoci ultrazvuku (folikulometrie). Piesny den odbéru oocyti (OPU — ovaridlni
punkce) je stanoven lékafem. Pii ovarialni punkci je v kratké celkové anestezii
za ptitomnosti anesteziologa z ovarii odsata folikularni tekutina, ktera je pod
ultrazvukem odsavana tenkou jehlou pies posevni sténu do zkumavek. Ty jsou predany

do embryologické laboratote, kde jsou ve folikularni tekuting vyhledany oocyty.

Ve stejny okamzik odevzdavd muz v andrologické laboratofi vzorek ejakulétu, ktery
je podle dohodnutych metod zpracovan a piipraven k oplozeni oocyti. Tentyz den

dochazi k oplozeni oocytii Spermiemi.

3.5.3 Oplozeni oocytii spermiemi

Zakladni metodou oplozeni oocytl je konvenéni oplozeni. Pti této metodé se umisti
neocisténé oocyty do misky s kultivaénim médiem, ptidaji se knim spermie
a do druhého dne by mélo dojit k samovolnému oplozeni (DeCherney 1986). Tato
metoda ma ale relativné nizkou uspéSnost, a proto je pouzivana zejména pii vysokém
poctu odebranych oocytti nebo u mladsich pacientek. V dne$ni dobé se ¢im dal vice
pouzivaji mikromanipulacni techniky — intracytoplazmatické injekce spermii (ICSI —
intracytoplasmatic ~ sperm  injection) nebo  intracytoplazmatické  injekce

preselektovanych spermii (PICSI — physiological intracytoplasmatic sperm injection).

Metoda ICSI je nejpouzivanéj$i mikromanipula¢ni technika, pti které je do kazdého
vajicka aktivné mikrojehlou pfenesena jedna spermie. Tato metoda je nezbytna pfi
sniZzeném poctu spermii nebo pfi jejich nedostatecné pohyblivosti, dale pak pfi nizkém
poctu ziskanych oocytli, kdy je cilem vytvotfeni co nejvice kvalitnich embryi. PICSI
je modifikovana metoda ICSI, u které je principem vazba zralé spermie na specialné

potazeny povrch Petriho misky hyaluronanem.
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3.5.4 Embryotransfer, kryokonzervace a kryoembryotransfer

Oplozené oocyty se kultivuji v inkubatoru pti teploté 37 °C a pii 5-6% koncentraci CO..
Pokud jsou do druhého dne oocyty oplozeny, pokracuje se v jejich kultivaci az do 5.,
respektive 6. dne. Vyvijejici se embrya jsou kazdy den kontrolovana a pokud se jejich
vyvoj zastavi nebo se nevyviji dobfe, jsou z kultivace vyfazena. Zpravidla 5. den
je proveden pienos embrya tenkou kanylou pies délozni hrdlo ptimo do délohy Zeny
(embryotransfer). Na zdkladé¢ doporuceni mezinarodnich odbornych spolecnosti
avyboru Sekce asistované reprodukce Ceské gynekologicko-porodnické spoleénosti
je nejcastéji prenaseno pouze jedno embryo, aby bylo zabranéno viceCetnému
téhotenstvi. Transfer vice embryi nezvySuje pravdépodobnost ot€¢hotnéni, pouze piinasi
komplikace spojené prave s viceCetnym te€hotenstvim jako pred¢asny porod nebo nizka
porodni vaha (Tobias et al. 2016). Nadbytecna, ale kvalitni embrya jsou zamrazena pro

dalsi pouziti.

Pokud je indikovano preimplantacni genetické vySetteni, je z embrya 5., respektive 6.
den po oplozeni provedena biopsie, pti které¢ je odebrano 5-10 bunék trofoblastu (vnéjsi
obal embrya), ze kterého v pozdé&jsich fazich vyvoje vznikaji plodové obaly a placenta
(Travnik 2018a). Takova velikost odebraného vzorku nijak neohrozuje dal§i vyvoj
embrya. Bioptat je odeslan na preimplantacni genetické vySetfeni a odbioptované
embryo je kryokonzervovano, dokud neni znam vysledek vysetfeni. Pomoci genetickych
vySetfeni je mozno ovéfit normalni poc¢et chromozomu v bunikdch embrya, vyloucit
monogenné prenosna geneticka onemocnéni (cysticka fibroéza, Marfaniv syndrom, ...)
nebo odhalit pfitomnost nebalancované translokace nebo jiné strukturni zmény
na chromozomech. Pokud je embryo vhodné k transferu, je rozmrazeno a transferovano
po hormonalni piipadé do délohy pacientky (kryoembryotransfer). V dnesni dobé
je pouzivana metoda kryokonzervace (vitrifikace), ktera v podstaté neposkozuje bunky
v embryu a ty jsou pak po opétovném rozmrazeni vV dobrém stavu. Cely proces tedy

nema Vliv na kvalitu embryi (Rienzi et al. 2017).

Vyhodou kryokonzervace vSech embryi i bez preimplanta¢niho genetického vySetieni
je, ze lze dosahnout lepSi pfipravenosti sliznice délohy na pfijeti embrya v dalSim
z menstruaénich cykld, nez je tomu ve stimulovaném cyklu a zaroven je nizsi riziko

vzniku ovarialniho hyperstimula¢niho syndromu (Wong et al. 2014).
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3.5.5 Darovani pohlavnich bunék

Lécbu darovanymi buitkami podstupuji pary, které nejsou schopny dosahnout
téhotenstvi za vyuziti svych vlastnich pohlavnich bunék. Krom¢ samostatného darovani
oocytl a spermii lze darovat cela embrya pro tento Gcel vytvorend. Darovani pohlavnich
bunék je ze zakona vzdy anonymni ve vSech smérech, tedy vzédjemne mezi anonymnim
darcem a neplodnym parem, a zaroven mezi anonymnim darcem a ditétem narozenym

z asistované reprodukce (Cesko 2011b).

U Zen je indikaci pro darovani oocyti absence vaje¢nikili, pfedCasné selhani jejich
¢innosti naptiklad po chemoterapii nebo radioterapii u onkologickych pacientek,
opakované ziskany maly pocet oocytli pfi punkci nebo jejich nizka kvalita pfipadné
opakované selhani fertilizace, tézké formy ovaridlni endometridozy nebo geneticka

indikace, kter4 neni feSitelna pomoci preimplanta¢niho genetického testovani.

U muzi je indikaci pro darovani spermii porucha tvorby spermii, vysoce patologicky
spermiogram, opakované selhdni fertilizace, poskozeni spermii chemoterapii nebo
radioterapii nebo genetické vady, které nejsou feSitelné metodami preimplanta¢niho

genetického testovani.
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4 Material a metody

Retrospektivni komparativni analyza se zabyvala daty pacienti, kteti zahajili cyklus
1é¢by v roce 2018 v centru asistované reprodukce Repromeda. Za zacatek cyklu bylo
povazovano datum ovaridlni punkce. Pokud nékteré pary absolvovaly ve zkoumaném
obdobi vice cyklu, byly ve vysledném souboru uvedeny vickrat. Analyza vSak vychazi
z vysledkt jednotlivych cykla, proto v ptipadé, ze par podstoupil nékolik cykli, je kazdy

cyklus uveden zvlast'.

Data pro analyzu byla ziskana z programu SmartMEDIX. Tento program je vyuZivan
pro zapis vsech dat o pacientech, kteii absolvuji jakékoli vySetieni nebo 1écbu na klinice
Repromeda. Program zarovenn umoznuje ziskdvani souhrnnych dat, kterd mohou byt
vyuzivana pro hodnoceni uspéSnosti kliniky, pro lepsi vizualizaci jeji Cinnosti

za uplynula obdobi nebo vytvateni vizi do dalSich let.

Cilem této analyzy bylo zaméfit se na pary, které k 1é€bé pomoci asistované reprodukce
vyuzivaji pouze vlastni pohlavni buiiky a oplozeni oocytii bylo provedeno pomoci metod
ICSI nebo PICSI. V prvnim kroku byly vy¢lenény vSechny tyto ovarialni punkce, které
probéhly v roce 2018. Cykly s darovanymi oocyty, spermiemi a embryi musely byt
pro konec¢ny soubor pacientll vyfazeny, jelikoZ by mohly zkreslovat kone¢né vysledky.
Vybrana data byla sefazena podle data ovarialni punkce, a kromé& zkoumanych faktorti
neplodnosti byly do ptehledu doplnény parametry dilezité pro vypocet uspésnosti AR —
pocet ziskanych oocytil pii ovaridlni punkci, pocet zralych oocytti vhodnych k oplozeni,
pocet oplozenych oocytli, pocet blastocyst vhodnych k embryotransferu, pocet

embryotransferd, dosazena klinicka gravidita a porod.
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4.1 ZKkoumané parametry

411 Vék

Pacienti byli rozdéleni na zdkladé véku, kterého dosahli v dobé zahdjeni cyklu,
do n¢kolika veékovych kategorii. Kategorie byly vybrany na zakladé poznatkt
z literatury. Zeny byly rozd&leny do 3 skupin, <34 let, 35-39 let a >40 let, muzi do dvou
veékovych skupin, <40 let a >41 let.

412 BMI

V ordinaci Iékate sestra zvazila a zméfila kazdou zenu. Na zaklad¢ téchto hodnot byla

vypocitana hodnota BMI. U muzi nebyl tento parametr zjiStovan.

Velikost hodnot BMI u zkoumaného souboru byla rozdélena podle Queteletova indexu

télesné hmotnosti, a to jako:

e <16,50 tézka podvaha,

e 16,51-18,49 podvaha,

e 18,50-25 normalni vaha,
e <25,01-30 nadvaha,

e >30,01 obezita.

4.1.3 Koureni

Informace o tom, zda jsou zena nebo muz kufaci, byla zjiSténa pii prvni konzultaci
s Iékafem na klinice AR. Tento parametr je soucasti osobni anamnézy kazdého pacienta.
Za kouteni bylo povazovano kromé koufeni cigaret i koufeni dymek, doutnikl a riznych

druhti elektronickych cigaret.

Délka koufeni ani vykoutfené mnozstvi za den nebyly zohledinovany, stejné jak jako jestli
byli pacienti byvali kufaci. Pro potieby analyzy byl zkoumany soubor rozdélen pouze

do skupin — koufi, nekoufi.
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4.1.4 Délka snahy o otéhotnéni

Doba, po jakou se pary snazily o ot€hotnéni byla zjiSténa pii prvni konzultaci s I1ékafem
na klinice asistované reprodukce. Tento parametr je soucasti osobni anamnézy kazdého
pacienta. Pro lepsi uchopeni a vypocet uspés$nosti byla délka snahy u zkoumaného

souboru dé€lena po ptl roce.

4.1.5 Spermiogram

Vysledky spermiogramu byly ziskdny z vySetieni ejakuldtu v andrologické laboratofi,
ktery byl ziskdn masturbaci. VySetfeni ejakulatu probéhlo v rdmci zpracovani spermii
k oplozeni vaji¢ek v den ovarialni punkce. Spermiogram byl vyhodnocen podle manualu
WHO Examination and processing of human semen (WHO 2010) a vysledek byl
stanoven na zaklad¢ vyhodnoceni danych parametrii. Hodnoceni koncentrace a pohybu
spermii bylo provedeno pomoci Maklerovy komirky v mikroskopu s pouzitim objektivu
10x20 (Obrazek 2). Morfologie spermii byla hodnocena jako obarveny natér

na podloznim skle s pouzitim imerzniho objektivu 10x100 (Obrazek 3).
Muzi byly rozdéleni do nésledujicich skupin podle vysledku vySetieni:

e N - normozoospermie,

e A —astenozoospermie,

e T —teratozoospermie,

e O -oligozoospermie,

o OA - oligoastenozoospermie,

e AT — astenoteratozoospermie,

e OT - oligoteratozoospermie,

e OAT - oligoastenoteratozoospermie,
e K —Kryptozoospermie,

e TESE - chirurgické ziskani spermii z varlete (testicular sperm extraction).
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Obrazek 2: Hodnoceni koncentrace a pohybu spermii v Maklerové komirce (fotografie z
archivu centra AR Repromeda, foceno na mikroskopu Nikon ECLIPSE E200, zvétseni 10x20)

Obrazek 3: Morfologické hodnoceni natéru ejakulatu na podloZznim skle, barveno barvici
metodou Diff-Quick (fotografie z archivu centra AR Repromeda, foceno na mikroskopu Nikon
ECLIPSE E200, zvétseni 10x100, pozorovano pod imerznim objektivem)
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Tabulka 1: Hodnoty pro hodnoceni parametrii spermiogramu dle WHO

Objem Celkovy | Koncentrace | Celkovy | Progresivni | Morfologie
ejakulatu pocet spermii pohyb pohyb spermii
[mi] spermii [108/ml] spermii | spermii [%0] [%]
[10°] [%]
N >1,5 >39 >15 >40 >32 >4
A >1,5 >39 >15 <40 <32 >4
T >1,5 >39 >15 >40 >32 <4
O >1,5 <39 <15 >40 >32 >4
OA >1,5 <39 <15 <40 <32 >4
AT >1,5 >39 >15 <40 <32 <4
oT >1,5 <39 <15 >40 >32 <4
OAT >1,5 <39 <15 <40 <32 <4
K spermie nalezeny az po centrifugaci
TESE spermie nalezeny po chirurgickém odbéru z varlete

Legenda: Sedé vysrafovana pole znaci snizeni daného parametru pod hranici normy; hodnoceni viz vyse.

4.1.6 Syndrom polycystickcyh ovarii

Syndrom polycystickych ovarii byl diagnostikovan na zéklad¢ vysledku vySetfeni
hladiny AMH v krvi a podle ultrazvukového nalezu na vajeénicich. Tato diagndza byla
stanovena IVF specialistou nebo odesilajicim gynekologem a IVF specialistou pouze

potvrzena.

4.1.7 Endometrioza

Diagnéza endometridzy byla bud’ zjiSténa a potvrzena registrujicim gynekologem a Zena
poskytla vysledky vySetieni pii prvni konzultaci s lékafem jako soucast osobni
anamnézy, nebo byla Zena pii podezieni odeslana na vySetfeni, kterym byla
endometri6za potvrzena (laparoskopise nebo hysteroskopie). Rada Zen, které trpi
endometridzou, vSak nemusi trpét klinickymi pfiznaky, které jsou sni spojeny.
U takovych Zen nevznika podezieni na endometriozu a nemusi U nich byt

diagnostikovana.
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4.1.8 Odbér oocyti, oplozeni a kultivace embryi

Po hormonalni stimulaci byly v den ovaridlni punkce Zenam v celkové anestezii
odebrany oocyty, které byly ocistény od kumulédrni masy a byla vyhodnocena jejich
zralost. Ze vSech oocytil byly pro oplozeni vybrany zralé oocyty v metafazi IT (MII).

Nezralé oocyty byly z dalSiho zpracovani vyfazeny.

Oocyty MII byly pomoci metody ICSI nebo PICSI oplozeny spermiemi a kultivovany
pii teploté 37 °C a 5-6% koncentraci CO2, 16-20 hodin po oplozeni byly oocyty
prohlédnuty a byly hodnoceny znamky oplozeni — vytvofeni samc¢iho a samiciho
prvojadra (2PN). Neoplozené nebo neregulérné oplozené oocyty byly z kultivace

vyftazeny a kultivace pokracovala do 5. respektive 6. dne.

4.1.9 Embryotransfer, klinicka gravidita a porod

Vyvoj embrya byl pribézné sledovan a 5. nebo 6. den bylo vyhodnoceno, zda se embryo
vyvinulo do stadia blastocysty (BC). Nejkvalitngjsi blastocysta byla 5. den transferovéana
a zbyld kvalitni embrya byla kryokonzervovéana. V piipadé, Ze bylo indikovano
preimplantaéni genetické vySetfeni embryi, byly 5. nebo 6. den blastocysty
odbioptovany a kryokonzervovany. V tomto piipadé byl embryotransfer proveden
az na zédklad¢ vysledkli vySetfeni preimplantacni genetické diagnostiky. Vyvojova

stadia oocytu a ermbrya zobrazuje a popisuje Tabulka 2.

Ctrnact dni po embryotransferu byl proveden téhotensky test z moci. Pokud byl vysledek
pozitivni, byla 15.-17. den po embryotransferu potvrzena biochemicka gravidita
stanovenim hladiny choriového gonadotropinu (hCG) v krvi. Klinicka gravidita byla
potvrzena 6.—7. tyden po embryotransferu pomoci ultrazvuku, pii kterém byla
hodnocena piitomnost gesta¢niho vacku v déloze. Po potvrzeni klinické gravidity Zeny
absolvovaly jesté jedno ultrazvukové vySetteni, pii kterém byla potvrzena akce srdecni.
Poté byly pacientky predany do péce registrujictho gynekologa nebo do téhotenské
poradny.

Pacientky byly pozadany, aby vysledek t&hotenstvi nahlasily centru Repromeda.
Zaroven byly asi mésic po terminu porodu aktivné kontaktovany a byl u nich vysledek

téhotenstvi zjistovan.
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Tabulka 2: Faze vyvoje oocytu od chvile odbéru pii ovaridlni punkci po 6. den vyvoje'

Den odbéru oocytii

Oocyt v kumulu

Den odbéru oocyti

Oocyt v metafazi 11 (MII)

Den1
Oplozeny oocyt (2PN)

Den 2

2bunécné embryo

Den 2

4bunécné embryo

Den 3

8bunécné embryo

Den 4
Kompaktni morula (KM)

Den 5
Expandovana blastocysta
(EBC)

Den 6
Zone free blastocysta
(NBC)

1 Fotografie byly potizeny v centru asistované reprodukce Repromeda s pouzitim invertovaného mikroskopu
Nikon ECLIPSE Ti2, zvétSeni 10x20).
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4.2 Parametry uspéSnosti asistované reprodukce

Pomoci vypoctil, kterymi lze vyhodnotit procentudlni tspéSnost AR, byl rozliSen
a vyhodnocen vliv jednotlivych faktorG neplodnosti (skupin faktorii neplodnosti)

na uspésnost AR.
Vysledky, které byly vyuzity pro vypocet tispés$nosti byly nasledujici:

e pocet oocytl, které byly ziskany pti ovaridlni punkci,

e pocet zralych oocyti, které byly oplozovany spermiemi (MII),

e pocet oocytl, které byly do druhého dne oplozeny (2PN),

e pocet vSech embryi, ktera dosahla stadia blastocysty (BC),

e pocet blastocyst vhodnych k transferu (blastocysty dostate¢né kvality/s
normalnim vysledkem po genetickém testovani),

e pocet transferd,

e dosazeni klinické gravidity,

e porod zivého plodu.

Parametr podil zralych oocytli je podil oocyti MII k poctu odebranych oocytl

pii ovaridlni punkci.

pocet MII
pocet ziskanych oocytl

podil zralych oocytii =

Pomoci parametru fertilization rate (FR) je hodnocena uspésnost oplozenych oocyti.
Je definovan jako pomér poctu oplozenych oocyti (2PN) k poctu zralych oplozovanych
oocytt (MII).

pocet oplozenych 2PN

FR = —; ~
pocet oplozovanych MII
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Utilization blastocyst rate (UBR) je parametr, pomoci kterého je hodnocena uspésnost
vzniku kvalitni blastocysty vhodné k embryotransferu (ET) nebo ke kryokonzervaci.
Je definovan jako pomér poctu blastocyst vhodnych k ET nebo ke kryokonzervaci

Kk poctu oplozenych oocytl (2PN).

ocet blastocyst k ET/KK
UBg = P y /

pocet oplozenych 2PN

Pregnancy rate (PR) je parametr, pomoci kterého je hodnoceno dosazeni klinické
gravidity, tedy potvrzeni t¢hotenstvi po embryotransferu za pomoci ultrazvuku.
Je definovdn jako pomér poctu potvrzenych gravidit k poc¢tu zahdjenych cykli.
Kumulativni PR je potom pomér poctu gravidit a souctu vSech embryotransfert

pacientky v ramci jednoho 1é¢ebného cyklu.

poclet potvrzenych gravidit

PR
pocCet zahajenych cykla
oCet potvrzenych gravidit
PRkumulativni = P p g

pocet vSech embryotransfert

Poslednim parametrem hodnoceni GspéSnosti je take home baby rate (THBR), tedy pocet
narozenych déti. Je definovan jako pomér poctu narozenych déti k poctu vSech

zahajenych cykla.

polet narozenych déti

THBR =
pocCet zahajenych cykla
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4.3 Statisticka analyza

Vysledky byly zpracovany pomoci popisné statistiky a pomoci statistické analyzy. Tou
byla zkoumdana zéavislost mezi parametry uspésnosti AR a jednotlivymi rizikovymi
faktory (v€ék, BMI, koufeni, délka snahy, spermiogram, PCOS, endometridza).
Nezavislost vypoctenych dat byla testovana pomoci kategorialni analyzy (Andél 2011).
Za statisticky vyznamnou byla povazovana hodnota p <0,05. Za statisticky velmi
vyznamnou byla povazovéana hodnota p <0,01.

2

ni,,n,,j
{ritérium: 2 = yr_ys e
Testovaci kritérium: x* = Yj_, . [ R e e

ni,- o j
n

Kde: Tli,. = Z}g-:l ni_j, Tl.’j = Z?:l ni’j, n= n.’. = Z?:l Z;=1 ni’j.
Doplnék kritického oboru: W, = (0, x2_,(k)),

kdek=(r—-1)(s—1)aa = 0,05nebo a = 0,01.

Ho: Zkoumany parametr UspéSnosti asistované reprodukce nezavisi na zkoumaném

rizikovém faktoru.

Ha: Zkoumany parametr UspéSnosti asistované reprodukce zavisi na zkoumaném

rizikovém faktoru.
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5 Vysledky a diskuse

V roce 2018 v centru AR Repromeda prob¢hlo celkem 835 cykli asistované reprodukce.
Ze vsech cykli bylo 546 s vlastnimi bunikami part (tzv. partnerské darovani), 138 cykli
darkynt oocytl, 112 cykllu piijemkyn oocytli, 30 cykll piijemkyil spermii a 9 cykla
darovanych embryi. Grafické znazornéni a poCty vSech cykli provedenych v centru AR
Repromeda jsou uvedeny nize (Graf 2). Pro hodnoceni tspésnosti metod AR byly
pouzity pouze vysledky vlastnich cykla.

900

835

800
700
600 546
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400

pocet cyklu

300

200

138 112
0 I

mvlastni cyklus | darkyné H pifjemkyné oocytl

B pifjemkyné spermii darovanych embryi m celkem cykla
Graf 2: Pocet vSech cykla v roce 2018, které probéhly v centru asistované reprodukce

Repromeda

Tabulka 3: Uspésnost dosazeni klinické gravidity a porodu u cykld s vlastnimi buiikami v ramci
roku 2018 bez ohledu na rizikové faktory

Uspé&nost viech cykli Rate %
PR 0,425 (232/546) 42,5
THBR 0,386 (211/546) 38,6

41



V Ceské republice od roku 2007 do roku 2017 vzrostl podet center asistované
reprodukce z 26 na 43. Stejné tak se vice nez zdvojnasobil celkovy pocet provedenych
cyklt ze 17 682 v roce 2007 na 42 773 vroce 2017 (Rezabek & Pohlova, 2019).
Nartstajici zajem o asistovanou reprodukci dokazuje i pocet celkoveé provedenych cyklii
v centru AR Repromeda, které vzrostly z 370 provedenych cykla v roce 2009 jak
s vlastnimi, tak s darovanymi bunikami, na 835 téchto cyklt v roce 2018. Analyza dat
V této praci byla provedena pouze u cykld s vlastnimi pohlanvimi bunikami, kterych
probéhlo v roce 2018 546.

V ramci Ceské republiky bylo v roce 2017 z 15 428 cyklti potvrzeno 3 334 klinickych
gravidit, coz je 21,6% uspésnost. Porodd bylo potvrzeno 1 977, coz znamena 12,8%
Gspésnost (Rezdbek & Pohlova, 2019). Usp&snost dosaZeni klinického téhotenstvi a
porodu v centru AR Repromeda u paru, které vyuZzivaji vlastni pohlavni buniky bez
ohledu na ptitomnost rizikovych faktor v roce 2018 je uvedena v Tabulka 3. Vyssi
uspésnost ve zkoumaném souboru muize byt dana vyuzitim dat z cykld s vlastnimi
pohlavnimi bunikami. Celorepublikové jsou hodnoceny vSechny probéhnuté cykly, tedy
i ty s darovanymi pohlavnimi bunkami, které Castéji absolvuji star$i Zeny a vysledek
muze byt ovlivnén vékem. Centrum AR Repromeda také na rozdil od jinych center
provadi v relativné velké mife preimplantacni genetické testovani u embryi, coz vyrazné

zvySuje celkovou uspésnost.
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5.1 Vék

Nejnizsi a nejvyssi vék zen a muzd, jejich primérny vék a medidn jsou uvedeny nize

(Graf 3). Zeny a muzi byly rozdéleni do kategorii podle v&ku (Graf 4).
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Graf 3: Rozlozeni véku ve zkoumaném souboru mezi Zenami a muzi
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Graf 4: Celkovy pocet Zen a muzi ze zkoumaného souboru, rozdéleny do vékovych kategorii
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Tabulka 4: Podil zralych oocytti ze vSech ziskanych oocytti v zavislosti na v€ku zen

Podil zralych oocytu
Vékové skupiny | Podil zralych oocyti %
. <34 0,699 (3452/4941) 69,9
Zeny
35-39 0,685 (1263/1843) 68,5
>40 0,667 (196/294) 66,7

XZ = 2’192, WO,OS = (0, 5,991), XZ € W0’05.

Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, Ze podil zralych oocytl neni zavisly na v€ku zen.

Tabulka 5: Uspé&snost oplozeni oocytil v zavislosti na véku Zen

Fertilization Rate
Vékové skupiny FR %
" <34 0,760 (2625/3452) 76,0
Zeny
35-39 0,770 (972/1263) 77,0
>40 0,786 (154/196) 78,6

X* =0,974, Wy 05 = (0;5,991), x* € Wo os.

Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze fertilization rate neni zavisly na véku Zen.

Tabulka 6: Uspé&snost oplozeni oocytil v zavislosti na véku muzi

Fertilization Rate
Vékové skupiny FR %
Muzi <40 0,759 (3107/4091) 75,9
>41 0,785 (644/820) 78,5

X2 = 2,539, Wy o5 = (0;3,814), x* € Wy ps.

Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, Ze fertilization rate neni zavisly na véku muzi.
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Tabulka 7: Uspésnost zisku kvalitni blastocysty v zavislosti na véku Zen

Utilization Blastocyst Rate
Vékové skupiny UBR %
" <34 0,509 (1337/2625) 50,9
Zeny
35-39 0,456 (443/972) 45,6
>40 0,377 (58/154) 37,7

X2 = 24,491, Wy o5 = (0;5,991), x* & W os.

Ho se zamita, tedy utilization blastocyst rate je zavisly na véku zen.

XZ = 24,491, WO,OI = (0; 9,210), XZ € WO,Ol'
Ho se zamitd 1 na vyss$i hlading statistické vyznamnosti, utilization blastocyst rate je

zavisly na veéku zen.

Tabulka 8: Usp&snost zisku kvalitni blastocysty v zavislosti na véku muzt

Utilization Blastocyst Rate
Vékové skupiny UBR %
Muzi <40 0,491 (1524/3107) 49,1
>41 0,488 (314/644) 48,8

XZ = 0,018, WO,OS = (0, 3,814), XZ € WO,OS'
Ho se nezamit4, tedy nelze vyloucit, Ze utilization blastocyst rate neni zavisly na véku
muzi.

Tabulka 9: Uspésnost dosazeni klinické gravidity v zavislosti na véku Zen

Pregnancy Rate
Vékové skupiny PR %
" <34 0,555 (186/335) 55,5
Zeny
35-39 0,268 (45/168) 26,8
>40 0,02 (1/9) 2,00

x> =41,611, W, o5 = (0;5,991), x* & W, s.

Ho se zamit4, tedy pregnancy rate je zavisly na v€ku Zen.

X2 =41,611, Wy, = (0;9,210), x? & Wy 01
Ho se zamitd 1 na vysSi hladin€ statistické vyznamnosti, pregnancy rate je zavisly na

véku Zen.
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Tabulka 10: Uspésnost dosazeni klinické gravidity v zavislosti na véku muzi

Pregnancy Rate
Vékové skupiny PR %
Muzi <40 0,449 (194/432) 449
>41 0,333 (38/114) 33,3

XZ = 5,745, WO,OS = (0, 3,814), X2 (S WO,OS'

Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze pregnancy rate neni zavisly na véku muzi.

Tabulka 11: Uspé&snost porodu v zavislosti na véku Zen

Take Home Baby Rate
Vékové skupiny THBR %
“ <34 0,501 (168/335) 50,1
Zeny
35-39 0,250 (42/168) 25,0
>40 0,02 (1/43) 2,00

x> =55,814, Wy o5 = (0;5,991), x* & Wy,0s.

Ho se zamit4, tedy take home baby rate je zavisly na véku Zen.

XZ = 55,814, WO,Ol = (0; 9,210), XZ $ WO,Ol'
Ho se zamitd 1 na vysSi hladin€ statistické vyznamnosti, tedy take home baby rate je

zavisly na véku Zen.

Tabulka 12: Uspé&snost porodu v zavislosti na véku muzi

Take Home Baby Rate
Vékové skupiny THBR %
Muzi <40 0,409 (177/432) 40,9
>41 0,298 (34/114) 29,8

X% =5,439, Wy 05 = (0; 3,814), x* € Wy 5.

Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, Ze take home baby rate neni zavisly na v€ku muzi.
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Ve zkoumaném souboru se vyskytovaly Zeny i muzi od 22 let, coz odrazi fakt, Ze hranice
pro hrazeni 1é&by AR pojistovnou je 22 let (Cesko 2015). Nejstarsi zeny dosahly véku
45 let, coz souvisi s tim, ze zeny mohou podstoupit asistovanou reprodukci pouze
do 49 roku véku, (Cesko 2011b) a zaroveti starsi Zeny vétinou nepodstupuiji asistovanou
reprodukci s vlastnimi bunikami, protoZze uz nemaji dostate¢nou ovaridlni rezervu.

U muzl neni nastavena zadna horni vékova hranice pro absolvovani 1écby.

Uspé&snost zisku zralych oocytil ze viech odebranych oocytil se se zvysujicim se vékem
Zen snizovala, avSak rozdil se neukazal byt jako statisticky vyznamny (Tabulka 4).
Fertilization rate se mezi skupinami zen neukdzal statisticky vyznamny, dokonce se se
vzrustajicim vékem mirn¢ zvysoval (Tabulka 5). Tento nevyznamny rozdil mohl byt
PICSI, které byly provedeny v ramci vSech cykll. Pfi jejich pouziti byvé oplozeno témér
80 % oocytli bez zavilosti na dalSich faktorech (Travnik 2018b), coz dokazuji 1 vysledky
FR u muzt, kde ve skupiné do 40 let bylo dosazeno 75,9% tspés$nosti a ve skupiné nad
41 let 78,5% (Tabulka 6). UBR se mezi vékovymi skupinami zen lisil dokonce na vyssi
hlading statistické vyznamnosti (Tabulka 7). Tento statisticky vyznamny rozdil
potvrzuje hypotézu Ze u starSich zen dochazi ke snizovani kvality oocytl a tedy k poruse
vyvoje embrya do stadia kvalitni blastocysty (Cimadomo et al. 2018). U muzii nebyl
v parametru UBR zaznamenan statisticky vyznamny rozdil (Tabulka 8). U uspésnosti
dosazeni klinické gravidity (PR) i porodu (THBR) se v¢k pacientek se ukézal byt
statisticky vyznamny i na vy$$i hlading statistické vyznamnosti (Tabulka 9 a Tabulka
11). Tento fakt byl potvrzen i studii Zhanga a kolektivu, kteti prokazali snizenou
uspésnost v dosazeni téhotenstvi u starSich Zen (Zhang et al. 2020). U muza byl sice
sledovan rozdil mezi v€kovymi skupinami u PR i u THBR, nebyl vSak statisticky
vyznamny (Tabulka 10 a Tabulka 12). Lze fict, ze vék muze nehraje v téchto pripadech
zadnou roli, coz potvrzuje napiiklad studie Lai a kolektivu, ktefi ve své studii muze
rozdélili taktéz do skupin do 40 a nad 40 let a nezjistili signifikantni vliv muzského véku
na uspesnost AR (Lai et al. 2018). Stejné tak potvrdili spis vliv véku zeny jak na pocet

ziskanych oocyti, tak na celkovou uspésnost AR.
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5.2 BMI

Zeny byly rozdéleny do jednotlivych kategorii podle hodnoty jejich BMI (Graf 5).

Nejvice zen bylo zafazeno do kategorie norma. Nejnizs$i zjisténa hodnota BMI byla 16,3,

nejvyssi potom 47,75. Primérnd hodnota BMI byla 24,81, median 23,55.

U muzi nebyl tento parametr zjistovan.
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Graf 5: Pocty Zen v jednotlivych kategoriich BMI

Tabulka 13: Usp&snost oplozeni oocytil v zavislosti na BMI Zen

Fertilization Rate
Kategorie FR %
Tézka podvaha 0,750 (12/16) 75,0
Podvéha 0,819 (185/226) 81,9
Norma 0,755 (2233/2958) 75,5
Nadvéha 0,774 (749/968) 77,4
Obezita 0,770 (572/743) 77,0

x> =5,758, Wy o5 = (0;9,488), x* € Wp,os.

Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze fertilization rate neni zavisly na BMI Zen.
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Tabulka 14: Uspé&snost zisku kvalitni blastocysty v zavislosti na BMI Zen

Utilization Blastocyst Rate
Kategorie UBR %
Tézka podvéha 0,500 (6/12) 50,0
Podvéha 0,600 (111/185) 60,0
Norma 0,500 (1114/2233) 50,0
Nadvéha 0,658 (347/749) 65,8
Obezita 0,455 (260/572) 455

X2 = 14,683, WO,OS = (0, 9,488), X2 ¢ WO,OS'

Ho se zamit4, tedy utilization blastocyst rate je zadvisly na BMI Zen.

XZ = 14,683, WO,OI = (0, 13,276), XZ $ WO,OI‘
Ho se zamitd i na vyssi hlading statistické vyznamnosti, tedy nelze vyloucit, Ze utilization

blastocyst rate je zavisly na BMI Zen.

Tabulka 15: Usp&snost dosazeni klinické gravidity v zavislosti na BMI Zen

Pregnancy Rate
Kategorie PR %
Té&7ka podvaha 0 (0/1)? 0
Podvéha 0,345 (10/29) 34,5
Norma 0,407 (134/329) 40,7
Nadvéha 0,472 (50/106) 47,2
Obezita 0,469 (38/81) 46,9

X2 = 2,774, Wy o5 = (0;7,815), x* € Wp,gs.

Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, Ze pregnancy rate neni zavisly na BMI Zen.

27 dtivodu nedostatku dat vyloucCeno z testu nezavislosti.
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Tabulka 16: Uspésnost porodu v zavislosti na BMI Zen

Take Home Baby Rate
Kategorie THBR %
Té&7ka podvéha 0 (0/1)? 0
Podvéaha 0,345 (10/29) 34,5
Norma 0,374 (123/329) 37,4
Nadvéha 0,415 (44/106) 41,5
Obezita 0,419 (34/81) 41,9

x? =1,176, Wy o5 = (0; 7,815), x* € Wy o5.

Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze take home baby rate neni zavisly na BMI Zen.

Prevalence nadvéhy a obezity u zen v dospélé populaci v Ceské republice v roce 2014
byla 49 % (Eurostat 2020), ve zkoumaném souboru prevalence dosahla 34 %. Zjisténa
BMI dosahuji star§i Zeny, které se v souboru nevyskytuji (Ustav zdravotnickych
informaci a statistiky Ceské republiky 2010). Bylo zjiténo, Ze na parametr FR nema
hodnota BMI Zeny statisticky vyznamny vliv, dokonce se GspéSnost ukéazala byt mirné
vys$$i u Zen s nadvahou a obezitou a u Zen s podvahou (Tabulka 13). Rozdil dokonce
i na vyssi hlading statistické vyznamnosti byl pozorovan v uspé&Snosti zisku kvalitni
blastocysty, kde nejmensi procentualni uspésnost zisku blastocysty byla pozorovana
U obéznich Zen, a naopak nejvyssi u zen s nadvahou (Tabulka 14). Nadvaha muze byt
spojena s vyskytem PCOS (Mu et al. 2019), ptiCemz tyto Zeny maji vyssi zisk oocytd
a tedy vyssi Sanci na zisk blastocysty, coz potvrzuje i studie Beydouna a jeho kolektivu
(Beydoun et al. 2009). Zjisténi nizké Gspesnosti UBR u obéznich Zzen podporuje i studie
Brewera a Balena (Brewer a Balen 2010). Uspé&snost v dosazeni klinického t&hotenstvi
a porodu nebyla podle vypoctu statisticky vyznamné zavisla na BMI Zen, coz potvrdily
I studie Arabipoor a kolektivu nebo Schliep a kolektivu (Arabipoor et al. 2019; Schliep
et al. 2018). I ptesto PR dosahnul u zen s nadvahou a obezitou vyssich hodnot nez u zen
snormalni vahou Tabulka 15). Podobnych vysledki dosahnul parametr THBR,
ve kterém byly Gspeésnéjsi zeny s nadvéhou a obezitou, nez zeny s normalni hmotnosti

(Tabulka 16).
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5.3 Koureni

Ve zkoumaném souboru bylo mezi zenami zjisténo 445 nekufacek a 101 kuracek. Mezi
muzi bylo zji$téno 423 nekuiaki a 123 kufakt (Graf 6). Celkové tedy vice lidi nekoufi
a zaroven Cast&ji koufi muzi. Data byla rozdélena do ¢ty kategorii: oba koufi, oba
nekoufi, koufi pouze Zena, a kouii pouze muz. Timto rozdélenim byly vylouceny
u skupiny ,koufi pouze muz“ Zenské faktory neplodnosti (naptiklad kvalita oocytu
vzhledem kvé&ku) a u skupiny ,kouii pouze zena“ vylouCena muzské faktory

neplodnosti (patologie spermiogramu).
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Graf 6: Podet kuiakl a nekufakd ve zkoumaném souboru

Tabulka 17: Usp&snost oplozeni oocyti v zavislosti na koufeni

Fertilization Rate
Kategorie FR %
Oba nekouri 0,771 (2739/3551) 77,1
Oba kouti 0,743 (544/732) 74,3
Koufi pouze zena 0,771 (148/192) 77,1
Koufti pouze muz 0,734 (320/436) 73,4

X2 = 5’050, WO,OS = (0, 7,815), XZ € WO,OS-

Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze fertilization rate neni zavisly na koufeni.
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Tabulka 18: Uspé&snost zisku kvalitni blastocysty v zavislosti na koufeni

Utilization Blastocyst Rate

Kategorie UBR %
Oba nekoufi 0,491 (1344/2739) 49,1
Oba kouii 0,463 (252/544) 46,3
Koufi pouze zena 0,500 (74/148) 50,0
Kouii pouze muz 0,525 (168/320) 52,5

x* =3,192, Wy o5 = (0; 7,815), x* € Wy o5.

Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, ze utilization blastocyst rate neni zavisly na koufeni.

Tabulka 19: Uspésnost dosazeni klinické gravidity v zavislosti na koufeni

Pregnancy Rate

Kategorie PR %
Oba nekouri 0,419 (167/399) 41,9
Oba koufti 0,481 (37/77) 48,1
Koufi pouze zena 0,416 (10/24) 41,6
Koufi pouze muz 0,391 (18/46) 39,1
x> =1,260, Wy o5 = (0;7,815), x* € Wy 05.
Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze pregnancy rate neni zavisly na koufeni.
Tabulka 20: Uspé&snost porodu v zavislosti na kouteni
Take Home Baby Rate
Kategorie THBR %
Oba nekouri 0,383 (153/399) 38,3
Oba kouii 0,455 (35/77) 45,5
Koufi pouze Zena 0,333 (8/24) 33,3
Koufti pouze muz 0,326 (15/46) 32,6

X* =2,513, Wy o5 = (0;7,815), x* € Wp,os.

Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze take home baby rate neni zavisly na koufeni.

52




Faktor koufeni byl zkouman jak z hlediska paru, kdy kouii nebo nekoufi oba partneii,
tak z hlediska koufeni pouze jednoho z partnert. Pro Gcely prace byli zahrnuti pouze
aktivni kufaci bez ohledu na miru nebo délku koufeni. Timto rozdélenim bylo zajisténo
oddéleni puisobeni jinych rizikovych faktorii nez koufeni na uspésnost AR. Prevalence
dennich a piileZitostnych kuiaki v Ceské republice mezi muzi byla v roce 2018 34,7 %
a mezi zenami 22,7 % (Csémy et al. 2019). Ve zkoumaném soboru pacientli bylo
soucasnych kurdkti mezi muzi 22,5 % a mezi zenami 18,5 %, coz je méné nez v Ceské
populaci. Zde se nejspis projevuje trend zdravéjsiho Zivotniho stylu mladsi generace. FR
se pohyboval u vSech skupin kolem 75 % (Tabulka 17). Témito vysledky tedy nebyla
potvrzena hypotéza ziskana ze studie Zhanga a kolektivu, ze Zeny kutacky maji niz$i
miru oplozeni oocyti (Zhang et al. 2018). Alesponi nepatrny rozdil byl zjistén
u parametru UBR, kde byla pozorovana lepsi GispéSnost v piipadé, ze oba z paru nekouft,
nez kdyz koufi oba (Tabulka 18). U parametru PR ani THBR nebyly zjistény statisticky
vyznamné rozdily mezi skupinami (Tabulka 19 a Tabulka 20). Stejné jako v piipad¢ této
diplomové prace, ani studie Cinara a kolektivu nebo Wrighta a kolektivu nezjistili vliv
koufeni na oplozeni oocytit nebo dosazenou klinickou graviditu (Cinar et al. 2014,

Wright et al. 2006).

Jednim z faktort, které se do vysledkii mohly promitnou je nedostate¢na velikost
zkoumaného souboru a tim 1 neschopnost zachytit rozdily v GispéSnosti. Dalsi otazkou
je, zda vSichni pacienti uvadéli pii zjiStovani anamnézy lékafem vzdy pravdiva data.

Minimalné ¢ast pacientl si mohla byt negativniho vlivu koufeni védoma.
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5.4 Délka snahy o otéhotnéni

Pary prichazeji do centra asistované reprodukce zpravidla nejdiive po pil roce snahy
0 otéhotnéni. Nejkrat$i doba snahy byla 0 let, nejdelsi 19 let. Pary, jejichZ snaha byla
pravé 0 let, absolvovaly 1é¢bu AR z jiného zdravotniho divodd bez ptechozi snahy
0 ot¢hotnéni. Délka snahy byla rozdélena do tfech skupin: 0—1,5 roku, 2—-3,5roku a vice
nez 4 roky. Skupiny byly zvoleny podle poctu part, které do nich spadaly a zaroven bylo
ptihlédnuto k celkové délce obdobi. Do 1,5 roku je doba pro otéhotnéni pomoci AR
kratka, vzhledem ktomu, Ze pary piijdou jiz po n&jakém case snazeni a mohou
absolvovat vysetfeni, ktera mohou trvat né¢kolik mésica. Do 3,5 roku byla doba snazeni
stiedni a nad 4 roky dlouha. Poéty paru, které spadaly do jednotlivych skupin jsou
uvedeny v (Graf 7).
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Graf 7: Délka snahy o otéhotnéni u jednotlivych part rozdélena do kategorii
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Tabulka 21: Uspésnost oplozeni oocytll v zavislosti na délce snahy o otéhotnéni

Fertilization Rate
Délka snahy FR %
0-1,5 0,767 (1194/1557) 76,7
2-3,5 0,765 (1746/2281) 76,5
>4 0,756 (811/1073) 75,6

X2 = 07494, WO,OS = (0, 5,991), XZ € W0’05.

Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, Ze take fertilization rate neni zavisly na délce snahy.

Tabulka 22: Usp&snost zisku blastocysty v zavislosti na délce snahy o ot&hotnéni

Utilization Blastocyst Rate
Délka snahy UBR %
0-15 0,517 (617/1194) 51,7
2-3,5 0,495 (865/1746) 49,5
>4 0,439 (356/811) 43,9

X2 =12,077, Wy,5 = (0;5,991), x> & Wo,0s.

Ho se zamit4, tedy utilization blastocyst rate je zavisly na délce snahy.

x> =12,077, Wy 01 = (0;9,210), x* & Wy 01.

Ho se zamita 1 na hladin€ vyssi statistické vyznamnosti, tedy utilization blastocyst rate

je zavisly na délce snahy.

Tabulka 23: Usp&snost dosazeni klinické gravidity v zavislosti na délce snahy o otéhotnéni

Pregnancy Rate
Délka snahy PR %
0-1,5 0,466 (81/174) 46,6
2-3,5 0,423 (107/253) 42,3
>4 0,370 (44/119) 37,0

x> = 2,660, Wyo5 = (0;5,991), x* € Wp 0.

Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze pregnancy rate neni zavisly na délce snahy.




Tabulka 24: Uspésnost porodu v zavislosti na délce snahy o otéhotnéni

Take Home Baby Rate
Délka snahy THBR %
0-1,5 0,420 (73/174) 42,0
2-35 0,399 (101/253) 39,9
>4 0,311 (37/119) 31,1

X% =3,840, W, 45 = (0;5,991), x? € W, ¢s.

Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, ze take home baby rate neni zavisly na délce snahy.

I kdyz faktor délky snahy o otéhotnéni nebyl pfesn¢ specifikovan v zadné literatuie,
V centru asistované reprodukce Repromeda je tento udaj zjiStovan u kazdého paru.
Faktor byl tedy zahrnut do analyzy, aby bylo mozné si vytvofit zavér o tom, zda délka
snahy tspésnost ovliviiuje. Délka snahy o otéhotnéni tedy byla rozdélena do tii skupin.
Nejpocetnéjsi (235) byla skupina pard, které se snazi o téhotenstvi 2—3,5 let. Parametr
FR nebyl délkou snahy ovlivnén, Gspésnost se u vSech skupin pohybovala kolem 76 %
(Tabulka 21). Parametr UBR byl délkou snahy ovlivnén, a to dokonce na vyssi hlading
statistické vyznamnosti (Tabulka 22). Pary, které se snazily delsi dobu byly
pravdépodobné starsi a mohly mit vic pridruzenych faktord neplodnosti nez pary, které
se snazily kratsi dobu, do vysledki se tedy mohl zaroven projevit vék pacientek (Zhang
et al. 2020) nebo vysledek spermiogramu, ktery mohl parametr UBR ovlivnit. PR nebyl
délkou snahy ovlivnén, rozdil mezi jednotlivymi skupinami vySel statisticky
nevyznamny, i kdyz opét nejvyssi tspésnost byla dosazena u skupiny s nejkratsi snahou
o téhotenstvi a postupné se snizovala s rostouci délkou snahy (Tabulka 23). V ramci
parametru THBR opét nebyla potvrzena statistickd vyznamnost mezi vysledky pro
jednotlivé skupiny, projevil se vsak statisticky nevyznamny trend poklesu Gspésnosti

1é¢by v zavislosti na délce snahy o otéhotnéni (Tabulka 24).
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5.5 Spermiogram

Muzi byly rozdéleni do skupin na zdkladé jejich vysledkll vysetfeni spermiogramu
(Tabulka 1). Pocet muzt v kategoriich podle vysledku vySetieni spermiogramu ukazuje
Graf 8. Vzhledem k nizkému po¢tu muzd v nékterych z kategorii byly patologie
spermiogramu rozdéleny do ¢tyi kategorii — normalni parametry (N), leh¢i faktor
neplodnosti, (O, A, T), kombinovany faktor neplodnosti (OA, AT, OT) a tézky faktor
neplodnosti (OAT, K, TESE) (Graf 9).
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Graf 8: Pocet muzu v jednotlivych kategoriich rozdélenych podle vysledkii spermiogramu
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Graf 9: Pocet muzu v jednotlivych kategoriich rozdélenych podle vysledkii spermiogramu
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Tabulka 25: Uspésnost oplozeni oocytil v zavislosti na spermiogramu

Fertilization Rate
Kategorie FR %
Norma 0,815 (1498/1839) 81,5
Lehky faktor 0,750 (1321/1761) 75,0
Kombinovany faktor 0,719 (572/796) 71,9
Tézky faktor 0,700 (360/515) 70,0

X2 =49,091, Wy o5 = (0;7,815), x* & Wo,0s.

Ho se zamita, tedy fertilization rate je zavisly na spermiogramu.

X? =49,091, Wy o1 = (0; 11,345, x* & W01

Ho se zamita i na hladin¢ vyssi statistické vyznamnosti, tedy fertilization rate je zavisly

na spermiogramu.

Tabulka 26: Usp&snost zisku blastocysty v zavislosti na spermiogramu

Utilization Blastocyst Rate
Kategorie UBR %
Norma 0,489 (733/1498) 48,9
Lehky faktor 0,513 (678/1321) 51,3
Kombinovany faktor 0,486 (278/572) 48,6
Tézky faktor 0,414 (149/360) 41,4

XZ = 11,241, WO,OS = (0; 7,815), XZ $ W0'05.

Ho se zamit4, tedy utilization blastocyst rate je zavisly na spermiogramu.

XZ = 11,241, WO,Ol == (0, 11,345), XZ € WO,Ol'

Ho se nezamitd na hladin€ vysS$i statistické vyznamnosti, tedy nelze vyloucit, Ze

utilization blastocyst rate neni zavisly na spermiogramu.
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Tabulka 27: Usp&snost dosazeni klinické gravidity v zavislosti na spermiogramu

Pregnancy Rate
Kategorie PR %
Norma 0,464 (96/207) 46,6
Lehky faktor 0,389 (77/198) 38,9
Kombinovany faktor 0,409 (36/88) 40,9
Tézky faktor 0,434 (23/53) 43,4

X* =2,438, Wy 45 = (0;7,815), x* € Wy ¢s.

Ho se nezamita, nelze tedy vyloucit, Ze pregnancy rate neni zavisly na spermiogramu.

Tabulka 28: Uspé&snost dosazeni klinické gravidity v zavislosti na spermiogramu

Take Home Baby Rate
Kategorie THBR %
Norma 0,420 (87/207) 42,0
Lehky faktor 0,359 (71/198) 35,9
Kombinovany faktor 0,375 (33/88) 37,5
Tézky faktor 0,377 (20/53) 37,7

XZ = 1,715, WO,OS = (0, 7,815), XZ € WO,OS'
Ho se nezamita, nelze tedy vyloucit, ze take home baby rate neni zavisly na

spermiogramu.
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FR mezi jednotlivymi skupinami na zakladé vysledkti spermiogramu byl vyhodnocen
jako statisticky vyznamny. Podle ptfedpokladu byla nejvy$si uspéSnost dosazena
u skupinu muzii s normalnimi parametry spermiogramu a postupné se snizovala
v zavislosti na kvalité ejakulatu (Tabulka 25). Tento vysledek potvrzuji i nalezené studie
Garcia-Vazqueze a kolektivu a Donellyho a kolektivu (Garcia-Vazquez et al. 2016;
Donnelly et al. 1998). V parametru UBR se patologie spermiogramu projevila
az U tézkého faktoru, kdy UBR doséhl niz§i hodnoty nez u ostatnich skupin, pouze
41,4 % (Tabulka 26). Rozdil mezi kategoriemi se ukazal jako statisticky vyznamny,
ovSem pouze na niz$i hlading statistické vyznamnosti. Na co vSak nemély vysledky
spermiogramu vliv byla Uspé$nost dosazeni klinické gravidity a porodu. U obou
parametru byly rozdily mezi kategoriemi statisticky nevyznamné (Tabulka 27 a Tabulka
28).
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5.6 Syndrom polycystickych ovarii

Vyskyt syndromu polycystickych ovarii u Zen byl vyhodnocen jako ano/ne a zeny podle

toho byly rozdéleny do dvou skupin (Graf 10).
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Graf 10: Vyskyt PCOS u zen ve analyzovaném souboru

Data pro zjisténi zavislosti poctu oocytl odebranych pfi ovaridlni punkci na ptitomnosti
PCOS byla pfed provedenim testu nezavislosti sloucena do skupin podle poctu
ziskanych oocytu (Graf 11).

x> =32,428, Wy o5 = (0; 11,070), x* & Wy gs.

Ho se zamit4, pocet ziskanych oocytl je zavisly na ptitomnosti PCOS u Zen.

Xz = 32,428, WO,OI = (0, 15,086), Xz e WO,OI‘
Ho se zamita i1 na vy$$i hladin€ statistické vyznamnosti, tedy pocet ziskanych oocytt je

zavisly na pfitomnosti PCOS u Zen.

Data pro zjiSténi zavislosti po¢tu oocytii a jejich zralosti (kvality) odebranych pfi
ovarialni punkci na pfitomnosti PCOS byla pfed provedenim testu nezavislosti sloucena

do skupin podle po¢tu odebranych oocytt (Graf 12).
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Graf 11: Primérny pocet ziskanych oocytu v jednom cyklu u zen s PCOS a u zen bez PCOS
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Graf 12: Primérny pocet zralych oocytli v jenom cyklu u zen s PCOS a bez PCOS

Procentualni zisk zralych oocytti byl obou skupin shodné 69 %.
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Tabulka 29: Uspésnost oplozeni oocytl v zavislosti na p¥itomnosti PCOS

Fertilization Rate
PCOS FR %
Ano 0,787 (634/806) 78,7
Ne 0,759 (3117/4105) 75,9

XZ = 2,780, WO,OS = (0, 3,84‘1), X2 (S WO,OS'

Ho se nezamita, tedy fertilization rate neni zavisly na pfitomnosti PCOS u zen.

Tabulka 30: Uspésnost zisku blastocysty v zavislosti na piitomnosti PCOS

Utilization Blastocyst Rate
PCOS UBR %
Ano 0,514 (326/634) 51,4
Ne 0,485 (3117/4105) 48,5

X% =166,078, W o5 = (0; 3,841), x* & W, os.

Ho se zamit4, tedy utilization blastocyst rate je zavisly na ptitomnosti PCOS u Zen.

XZ = 166,078, WO,Ol = (0; 6,635), XZ $ WO,OI'
Ho se zamita i na hladiné vyssi statistické vyznamnosti, tedy utilization blastocyst rate

je zavisly na ptitomnosti PCOS u Zen.

Tabulka 31: Usp&snost dosazeni klinické gravidity v zavislosti na ptitomnosti PCOS

Pregnancy Rate
PCOS PR %
Ano 0,645 (40/62) 64,5
Ne 0,397 (192/484) 39,7

XZ = 13,885, WO,OS = (0, 3,841), XZ $ WO,OS'

Ho se zamita, tedy pregnancy rate je zavisly na ptitomnosti PCOS u Zen.

XZ = 13,855, WO,Ol = (0, 6,635), XZ $ WO,Ol'
Ho se zamita 1 na hladin€ vy$si statistické vyznamnosti, tedy pregnancy rate je zavisly

na ptitomnosti PCOS u zen.
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Tabulka 32: Uspésnost porodu v zavislosti na ptitomnosti PCOS

Take Home Baby Rate
PCOS THBR %
Ano 0,548 (34/62) 54,8
Ne 0,366 (177/484) 36,5

XZ = 7,736, WO,OS = (0, 3,84‘1), X2 % WO,OS'

Ho se zamita, tedy take home baby rate je zavisly na ptitomnosti PCOS u Zen.

X2 = 7,736, WO,OI = (0, 6,635), X2 $ WO,Ol'
Ho se zamita i na hladiné vyssi statistické vyznamnosti, tedy take home baby rate je

zavisly na pfitomnosti PCOS u Zen.

Syndrom polycystickeyh ovarii byl zjistén u 62 zen z 546, coz je 11,4 %. Prevalence
PCOS u zen v populaci se lisi podle dostupné literatury, ale je uvadéna od 5 do 13 %
(Sarapatkova 2009; Sha et al. 2019; Beydoun et al. 2009) v zavislosti na populaci,
ze které jsou data ziskdna. Tyto vysledky koresponduji s vyskytem PCOS u zkoumaného

souboru.

Rozdily v poctu ziskanych oocytli u Zen s PCOS a u zen bez PCOS se ukézal byt
statisticky vyznamny i na vys$i hladiné statistické vyznamnosti, a byla tak potvrzena
teorie, ze u zen s PCOS je zisk oocytt vyssi (Corbett et al. 2014). Procentualné maji obé
tyto skupiny stejny podil zralych oocytt, 69 %. Timto vysledkem nebyla potvrzena nizsi
kvalita oocytll u Zen s PCOS. U parametru FR se pfitomnost PCOS ukazala byt jako
statisticky nevyznamna (Tabulka 29). Statisticky vyznamny i na hladin€ vyssi statistické
vys§im poctem celkové ziskanych oocytti i MII oocyti u Zen s PCOS, které tak maji
vy$§i Sanci na Gspésny vyvoj embryi do stadia blastocysty. Statisticky vyznamny rozdil
byl u parametru PR (Tabulka 31). Stejné tak byl statisticky vyznamny rozdil u parametru
THBR (Tabulka 32). Rozdil byl zifejm¢ zapfi¢inén vys$Sim primérnym poctem
ziskanych oocyti u zen s PCOS, coz potvrzuje i studie autorky Sha a jejiho kolektivu
(Sha et al. 2019).
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5.7 Endometrioza

Vyskyt endometriézy u zen byl vyhodnocen jako ano/ne. Rozsah ani umisténi
endometrialni tkané nebylo pro potieby této analyzy zkoumano. Graf 13 popisuje

rozdéleni Zen do skupin s endometridzou a bez endometridzy.
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Graf 13: Vyskyt endometriozy u zen v analyzovaném souboru

Tabulka 33: Usp&snost oplozeni oocytil v zavislosti na pitomnosti endometriozy

Fertilization Rate
Endometrioza FR %
Ano 0,836 (148/177) 83,6
Ne 0,761 (3603/4734) 76,1

x> =5,329, Wy o5 = (0; 3,841), x* & Wy gs.

Ho se zamit4, tedy fertilization rate je zavisly na pfitomnosti endometriozy.

XZ == 5,329, WO,Ol == (0; 6,635), XZ € WO,O].'
Ho se nezamitd na hladin€ vysSi statistické vyznamnosti, tedy nelze vyloucit,

ze fertilization rate neni zavisly na pfitomnosti endometriozy.
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Tabulka 34: Uspésnost zisku blastocysty v zavislosti na ptitomnosti endometriozy

Utilization Blastocyst Rate
Endometrioza UBR %
Ano 0,595 (88/148) 99,5
Ne 0,486 (1750/3603) 48,6

X? =6,745, Wy 05 = (0; 3,841), x* & Wp 0s.

Ho se zamita, tedy utilization blastocyst rate je zavisly na pfitomnosti endometridzy.

X2 = 6,745, WO,OI = (0, 6,635), X2 ¢ WO,Ol'
Ho se zamita 1 na hladin€ vys$si statistické vyznamnosti, tedy utilization blastocyst rate

je zavisly na ptitomnosti endometriozy.

Tabulka 35: Usp&snost dosazeni klinické gravidity v zavislosti na piitomnosti endometriozy

Pregnancy Rate
Endometrioza PR %
Ano 0,517 (15/29) 51,7
Ne 0,420 (217/517) 42,0

x* =1,069, Wy 45 = (0; 3,841), x* € Wy gs.

Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, Ze pregnancy rate neni zavisly na pfitomnosti

endometriozy.

Tabulka 36: Usp&snost dosazeni klinické gravidity ze vech provedenych embryotransfert
Vv zavislosti na pritomnosti endometriozy

Kumulativni Pregnancy Rate
Endometrioza PR %
Ano 0,428 (15/35) 42,8
Ne 0,395 (217/549) 39,5

x> = 0,152, Wy o5 = (0;3,841), x* € Wy 0.

Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit ze kumulativni pregnancy rate neni zavisly na

pritomnosti endometriozy.
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Tabulka 37: Usp&snost porodu v zavislosti na pfitomnosti endometridzy

Take Home Baby Rate
Endometrioza THBR %
Ano 0,448 (13/29) 44,8
Ne 0,325 (168/517) 32,5

XZ = 1,885, WO,OS = (0, 3,84‘1), X2 (S WO,OS'
Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit ze take home baby rate neni zavisly na pfitomnosti

endometriozy u Zen.

Ve zkoumaném souboru byla endometrioza zaznamenana pouze u 29 zen z 546, tedy
u 5 % Zen. Vyskyt endometridzy v populaci se podle riznych autorti lisi. Podle Tomese
je to 10 % Zen v reprodukénim véku (Tomes, 2019), podle Prefuma a Rossiho je to 6—
8 % (Prefumo & Rossi, 2018) a podle Murty dokonce az 50 % (Murta et al., 2018)
S velkou pravdépodobnosti jsme nezachytili vSechny Zeny, které endometridzou trpé€ly.
Cast zen nemusi pocitovat obtiZe s endometriézou spojené, pouze nemohou othotndt
a spadaji tak do kategorie tzv. idiopatické sterility, tedy neplodnosti s nezjiSténou
pri¢inou. Abychom spolehlivé vyloucili endometriézu, museli bychom vSechny
pacientky podrobit laparoskopickému vysetfeni malé panve, coz neni v moznostech

kliniky Repromeda.

U zen s endometridzou byla uspéSnost oplozeni oocytl vys$i, neZ u Zen bez
endometriozy (Tabulka 33). Toto zjisténi bylo v rozporu prave s vysledky studie Murta
a jeho kolektivu, ktefi naopak zjistili vyS$i UspéSnost oplozeni oocytll u Zen bez
endometriozy. U parametru UBR byl zjistén rozdil na vys$§i hladiné statistické
vyznamnosti (Tabulka 34), coZ je opét v rozporu se studii Murta a kolektivu. Usp&snost
dosazni klinické gravidity byla statisticky nevyznamna (Tabulka 35). V pripadé
endometridzy byl vypocten jeste¢ parametr kumulativni PR, ktery bere v tivahu vSechny
provedené embryotransfery, tedy i ty netispes$né, ovSem ani tady nebyl mezi skupinami
zjistén rozdil, ktery by byl statisticky vyznamny (Tabulka 36). Stejné tak bylo u Zen
s endometridozou dosazeno vysSi UspéSnosti porodu nez u Zen bez endometriozy
(Tabulka 37). Vzhledem k tomu, Ze Zen s prokazanou endometri6zou bylo v nasem
souboru malo a zarovenl nemizZeme vyloucit, Ze ¢ast pacientek trpé€la nerozpoznanou
endometriozou, jsou vysledky zatizeny chybou malych cisel a bylo by tieba je ovéfit

na vétsim souboru.
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5.8 Kombinace faktort neplodnosti

5.8.1 Zeny kufacky s nadvahou a obezitou

V ramci hodnoceni Gspésnost AR byly zkoumany faktory neplodnosti i v kombinaci
mezi sebou. Nejprve to byly zeny, které trpély nadvahou nebo obezitou a zaroven
koutfily. Ve druhé casti to byly muzi kufaci v porovnani s vysledky vysSetfeni

spermiogramu.

Tabulka 38: Uspésnost oplozeni oocyti u Zen s nadvahou a obezitou v zavislosti na koufeni

Fertilization Rate

Zeny Koureni FR %
s nadvahou Ano 0,805 (317/394) 80,5
a obezitou Ne 0,762 (1004/1317) 76,2

X? =3,073, Wy o5 = (0;3,841), x* € Wp,0s.
Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, Ze fertilization rate neni u zen s nadvahou a obezitou

zavisly na kouteni.

Tabulka 39: Usp&snost zisku blastocysty u Zen s nadvéhou a obezitou v zavislosti na kouteni

Utilization Blastocyst Rate

Zeny Koureni UBR %
s nadvahou Ano 0,423 (137/317) 42,3
a obezitou Ne 0,468 (470/1004) 46,8

x> =1,254, Wy o5 = (0; 3,841), x* € Wy g5.
Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze utilization blastocyst rate neni u Zen s nadvahou

a obezitou zavisly na koufeni.
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Tabulka 40: Uspésnost dosazeni klinické gravidity u en s nadvahou a obezitou v zavislosti

na kouteni
Pregnancy Rate
Zeny Koureni PR %
s nadvahou Ano 0,590 (23/39) 59,0
a obezitou Ne 0,439 (65/148) 43,9

XZ = 2,808, WO,OS = (0, 3,84‘1), X2 (S WO,OS'
Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, ze pregnancy rate neni u Zen s nadvahou a obezitou

zavisly na koufeni.

Tabulka 41: Uspé&snost porodu u Zen s nadvahou a obezitou v zavislosti na koufeni

Take Home Baby Rate
Zeny Koufeni THBR %
s nadvahou Ano 0,513 (20/39) 51,3
a obezitou Ne 0,392 (58/148) 39,2

XZ = 1,857, WO,OS = (0, 3,841), XZ € WO,OS'
Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, Ze take home baby rate neni u zen s nadvdhou

a obezitou zavisly na koufeni.

U skupiny Zen s nadvahou a obezitou, které zaroven koufi nebyl zaznamenan ocekavany
statisticky vyznamny rozdil ani v jednom z parametru tspé$nosti (Tabulka 38, Tabulka
39, Tabulka 40 a Tabulka 41). Tento vysledek muze byt ovlivnén vys§im poctem
ziskanych oocytii u obéznich zen, které castéji trpi PCOS, ktery je predispozici k vyssi
Sanci na zisk vice embryi a tim padem k vys$si GispéSnosti dosazeni klinické gravidity
aporodu. Zaroven nebyly tyto pacientky rozdéleny podle veéku, coz je jeden

z nejsilngjsich predpokladl pro dosazeni uspeéchu pii podstupovani AR.

Tyto vysledky potvrzuji predchozi vysledky tuspéSnosti jednotlivych faktorh, tedy
koufeni a nadvahy a obezity u Zen, které v rdmci zkoumaného souboru neprokazaly vliv

na zadny z parametrd UspéSnosti asistované reprodukce.
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5.8.2 Spermiogram u muzi kuraki a vysledky 1é¢by neplodnosti

Tabulka 42: Uspésnost oplozeni oocytti u muzii kuiakil v zavislosti na spermiogramu

Fertilization Rate
Spermiogram FR %
Norma 0,803 (318/396) 80,3
Muzi
Lehky faktor 0,742 (320/431) 74,2
kuraci
Kombinovany faktor 0,646 (153/237) 64,6
T&zky faktor 0,702 (73/104) 70,2

x> =19,944, W, o5 = (0; 7,815), x* & W, os.

Ho se zamit4, tedy fertilization rate je u muzl kutdkl zavisly na spermiogramu.

x> =19,944, Wy 0; = (0; 11,345), x* & Wy 1.
Ho se zamit4 i na hlading vyssi statistické vyznamnosti, tedy fertilization rate je u muzl

kutaki zavisly na spermiogram.

Tabulka 43: Usp&snost zisku blastocysty u muzi kufaka v zavislosti na spermiogramu

Utilization Blastocyst Rate
Spermiogram UBR %
Norma 0,513 (163/318) 51,3
Muzi
Lehky faktor 0,506 (162/320) 50,6
kuraci
Kombinovany faktor 0,386 (59/153) 38,6
Tézky faktor 0,493 (36/73) 49,3

Xz = 7,611, WO,OS = (0, 7,815), XZ € WO,OS'
Ho se nezamitd, tedy nelze vyloucit, ze utilization blastocyst rate neni u muzt kufdka

zavisly na spermiogramu.
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Tabulka 44: Uspé&$nost dosazeni klinické gravidity u muz kuiakd v zavislosti na spermiogramu

Pregnancy rate
Spermiogram PR %
Norma 0,488 (20/41) 48,8
Muzi
Lehky faktor 0,388 (19/49) 38,8
kuiaci
Kombinovany faktor 0,500 (11/22) 50,0
Tezky faktor 0,455 (5/11) 45,5

x* =1,224, Wy o5 = (0;7,815), x* € Wy o5.
Ho se nezamitd, tedy nelze vyloudit, Ze utilization blastocyst rate je u muzi kufakt

zavisly na spermiogramu.

Tabulka 45: Usp&snost porodu u muzii kutékii v zavislosti na spermiogramu

Take home baby rate
Spermiogram THBR %
Norma 0,463 (19/41) 46,3
Muzi
Lehky faktor 0,347 (17/49) 34,7
kuraci
Kombinovany faktor 0,455 (10/22) 45,5
Tézky faktor 0,364 (4/11) 36,4

XZ = 1,565, WO,OS = (0, 7,815), XZ € WO,OS'
Ho se nezamita, tedy nelze vyloucit, ze take home baby rate je u muzi kufédka zavisly

na spermiogramu.
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U parametru FR se muza kurdkt ukazal byt statisticky vyznamny rozdil v zavislosti na
vysledcich jejich spermiogramu (Tabulka 42). Vtomto piipadé se potvrzuje,
ze vysledky spermiogramu maji vliv na FR. Vliv koufeni na parametry spermiogramu
atim 1 uspésSnost vysledkli zaroven potvrzuji ¢lanky Li a kolektivu nebo Bundhuna
a kolektivu (Li et al. 2011; Bundhun et al. 2019). U parametru UBR byla zjisténa
nejvyssi uspeSnost u muza kuifdkd s normélnim spermiogramem a podobné u muzi
S lehkym faktorem a tézkym faktorem. Nejniz$i uspésnosti zisku kvalitni blastocysty
byla zjisténa u skupiny muzid kutfdkd s kombinovanym faktorem, rozdily mezi
skupinami vSak nebyly statisticky vyznamné (Tabulka 43). U parametru PR bylo
dosazeno nejvysS$i uspéSnosti u muzil s normélnim spermiogramem a u muZzl
s kombinovanym faktorem, niz$i GspéSnost byla dosazena u muzi s lehkym a tézkym
faktorem (Tabulka 44). U parametru THBR byly vysledky uspésnosti u jednotlivych
skupin velmi podobné jako u PR, lisily se pouze o jednotky procent (Tabulka 45). Podle
velmi malych rozdilii ve vysledcich tspésnosti PR a THBR je potvrzeno, ze vysledky

spermiogramu maji na tyto parametry uspésnosti maly vliv.
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Teoretickym cilem této diplomové prace bylo zjistit, jak faktory neplodnosti ovliviuji
vysledky asistované reprodukce. V prvni ¢asti byl stanoven obecny problém a byla
provedena reSersni strategie. V kapitole Faktory neplodnosti byla nejprve definovéana
neplodnost a nasledné byly popsany jednotlivé faktory neplodnosti tak, jak byly
nalezeny v ramci reSer$ni strategie. V kapitole Asistovana reprodukce byla asistovana
reprodukce definovana, byla popséana legislativa, jakou je fizena, byly nastinény thrady
AR poji§tovnami a byla popsana data o AR v ramci Ceské republiky. Nasledn& byl

popsén proces AR provadény v centru reprodukéni mediciny Repromeda.

V praktické ¢asti diplomové prace byl retrospektivni komparativni analyzou hodnocen
soubor part, které absolvovaly cyklus asistované reprodukce s vlastnimi pohlavnimi
bunikami v roce 2018 v centru asistované reprodukce Repromeda. Cilem bylo zjistit, jak
epidemiologické faktory neplodnosti jako jsou v€k, hodnota BMI, kouteni, vysledky
spermiogramu nebo vyskyt PCOS ¢i endometridzy, souvisi S ispéSnym zakoncenim
lécby, tedy s dosazenim klinické gravidity a porodu. Kromé& parametrl uspésnosti AR,
které byly hodnoceny u v§ech zkoumanych faktorit neplodnosti, byl u vybranych faktort
neplodnosti hodnocen i pocet vSech ziskanych oocytt, nebo pocet ziskanych zralych
oocytu. Byla hodnocena i celkova tispésnost cyklt za rok 2018 bez ohledu na jakykoli

faktor neplodnosti.

V Ceské republice byla v ramci viech cyklti uspé$nost dosazeni klinické gravidity
21,6 % a tspésnost porodu 12,8 %. V centru reproduk¢ni mediciny Repromeda byla
v ramci cykll s vlastnimi pohlavnimi buiikami GspéSnost dosaZeni klinické gravidity
42,5 % a uspésnost porodu 38,6 %. Rozdil v uspésnosti mize byt dan vyssim veékem
pacientek, které postupuji cykly s darovanymi bunikami. Zaroven centrum reprodukéni
mediciny Repromeda na rozdil od vétSiny ostatnich center provadi ve velké mife
preimplantacni genetické testovani embryi, které zvysuje uspésnost cykli. U rizikového
faktoru veéku bylo zjisténo, Ze v€k Zen ovliviluje zejména zisk kvalitni blastocysty
k embryotransferu, dosazeni klinické gravidity a porodu. Vék muze piekvapivé
neovlivnil jediny parametr GspéSnosti AR. Hodnota BMI u Zeny ovliviiovala pouze

jediny parametr, a to zisk kvalitni blastocysty k embryotransferu, jiné parametry nebyly
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hodnotou BMI ovlivnény. Souvislost mezi rizikovym faktorem a uspéSnosti
se neukazala ani u Zen kufacek, kter¢ mély nadvahu nebo byly obézni. Piekvapivé
vysledky pfineslo porovnani uspésnosti AR a kouteni. To oproti ocekavani neovlivnilo
uspéSnost ani v jednom ze zkoumanych parametri. Ovlivnéni Uspésnosti AR
se projevilo, kdyz bylo koufeni dano do souvislosti s vysledkem spermiogramu. U této
skupiny pacientd byl ovlivnén podil oplozenych oocyti. Délka snahy o otéhotnéni
ovlivnila pouze zisk kvalitni blastocysty k embryotransferu. Vysledky spermiogramu
UmuzG ovlivnily uspéSnost oplozeni oocytt a zisk kvalitni blastocysty
k embryotransferu. Se vzristajici zdvaznosti andrologického faktoru se zhorSovala
uspésnost 16¢by neplodnosti. U Zen, které trpély syndromem polycystickych ovarii bylo
zjisténo, ze pramérny pocet ziskanych oocytl pii ovarialni punkci byl vyznamné vyssi,
stejné tak jako primérny pocet zralych oocyti, coz se shodovalo s predpokladem. Dale
pfitomnost syndromu polycystickych ovarii méla vliv na uspéSnost zisku kvalitni
blastocysty k embryotransferu, dosazeni klinické gravidity a porodu. U posledniho
rizikového faktoru, endometridzy, byl zjistén vliv na tispé$nost oplozeni oocytli a na zisk

kvalitni blastocysty.

Nejveétsi vliv na UspéSnost asistované reprodukce byl zjistén u vzristajictho ve€ku Zen
v kombinaci s patologickym vysledkem spermiogramu. Oba tyto faktory Ize alesponi do
jisté miry ovlivnit. Bylo také zjisténo, Ze pary prichazeji do centra asistované reprodukce
nejcastéji druhy az tfeti rok snahy o oté¢hotnéni. Vhodnou osvétou cilové populace 1ze
dosahnout toho, aby neplodné pary vyhledaly odbornou pomoc diive. Tim by se mohl
snizit pramérny veék Zen, které absolvuji cykly AR. DalS§i moznosti, pro pary nebo
i jednotlivce, kteti zamérné odkladaji rodiCovstvi, je social freezing. Jedna
se 0 preventivni kryokonzervaci pohlavnich bun¢k pro pozdé€jsi pouziti i v rdmeci
desetileti, pficemz ¢im dfive jsou buiiky odebrany a kryokonzervovany, tim lepSich
vysledkl pfi jejich pozdéjSim pouZiti 1ze dosahnout. Spermiogram u muza lze taktéz
v nékterych piipadech relativné snadno ovlivnit, naptiklad zdravou stravou, dostatkem

pohybu nebo uzivanim podptrnych vitamint.

Cil této diplomové prace byl naplnén, byl zjistén vliv nékterych z faktorti neplodnosti
na uspésnost asistované reprodukce. U téch faktort neplodnosti, u kterych se vliv
neprokazal, by bylo potieba zajistit vétsi zkoumany soubor pacientti. Tim by bylo mozné

dosahnout spolehlivych vysledkd.
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Anotace

Autor: Be. Anna Kudrnova.
Vedouci diplomové prace: Mgr. Katefina Azeem, PhD.

Nazev diplomové prace: Epidemiologie faktor neplodnosti u pacientli podstupujicich

asistovanou reprodukci.

Nazev diplomové prace v anglickém jazyce: Epidemiology of infertility

and characteristics of couples using services of assisted reproduciton centers.

Anotace: Diplomova prace se zabyva faktory neplodnosti, které se vyskytuji se u para,
které se 1¢¢i pomoci metod asistované reprodukce. V diplomové praci byl zkouméan vliv
téchto faktord na Gispé$nost 1é¢by parti v centru asistované reprodukce Repromeda. Mezi
zkoumanymi faktory neplodnosti byl vék, hodnota BMI, délka snahy o otéhotnéni,
kouteni, kvalita ejakulatu, syndrom polycystickych ovarii a endometridza. Bylo zjisténo,
Ze na uspeSnost oplozeni oocyti ma nejvetsi vliv kvalita ejakulatu, a to jak u vSech muzi,
tak u muza kurdkd. Na uspesnost zisku kvalitni blastocysty ma vliv vék Zeny, hodnota
BMI, délka snahy o ot&hotnéni, kvalita ejakulatu a syndrom polycystickcyh ovarii.
Na tspésnost dosazeni klinické gravidity ma vliv vék zeny a syndrom polycystickych

ovarii a na uspésnost porodu ma taktéz vliv v€k Zeny a syndrom polycystickych ovarii.
Rozsah prace: 92 stran.

Jazyk prace: Cestina.
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