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Abstrakt:

Narastajacy problem nieplodnosci malzeriskiej wraz ze zltozonym ttem patogenetycznym powoduje
wiele kontrowersji dotyczacych leczenia. Podstawa efektywnego leczenia jest wlasciwa diagnostyka
i postepowanie. Nie bez znaczenia pozostaje efektywnos¢ kosztowa i bezpieczenistwo, zaréwno dla
pacjentéow jak iich potomstwa. Zaréwno diagnostyka jak ileczenie musza by¢ w zgodzie ze
Swiatopogladem oraz oczekiwaniami pacjentéw. Wzigwszy pod uwage powyzsze nalezy
wypracowaé schematy terapeutyczne oparte na dowodach naukowych, ktére bylyby pomocne
w postepowaniu z pacjentami nieplodnymi. Ciagly postep wiedzy iinnowacyjnoé¢ na polu
diagnostyki ileczenia nieptodnoéci wigze sie z tym, ze procedury powinny mie¢ charakter otwarty
oraz wewnetrzne mechanizmy walidacji efektywnoéci oraz kosztow. w wielu towarzystwach
naukowych ikrajach powstaly wytyczne dotyczace diagnostyki nieplodnosci. Maja na celu
standaryzowanie postepowania izapewnienie wysokiej jego jakosci niezaleznie od osrodka.
W niniejszej pracy prezentujemy zasady diagnostyki nieplodnosci malzeriskiej z perspektywy kobiety.
Opracowanie powstalo w oparciu o miedzynarodowe rekomendacje najbardziej uznanych srodowisk.
Ze wzgledu na obszernoé¢ zagadnienia poza wytycznymi Amerykariskiego Towarzystwa Medycyny
Rozrodu (ASRM) i Brytyjskiego Narodowego Instytutu Zdrowia i Doskonatosci Klinicznej (NICE)
dotyczacymi nieptodnosci, uwzgledniono wytyczne dotyczace miesniakéw macicy u nieptodnych
kobiet oraz wytyczne diagnostyki ileczenia endometriozy, jako choréb czesto diagnozowanych
u pacjentek znieplodnoscia. Obecnie najszerzej problem nieptodnoéci u pacjentek z endometrioza
poruszaja wytyczne Europejskiego Towarzystwa Medycyny Rozrodu i Embriologii (ESHRE) oraz
Swiatowego Towarzystwa Endometriozy (WES). Zebrane rekomendacje izalecenia moga stuzy¢
codziennej praktyce specjalisty zajmujacego sie diagnostyka nieptodnosci lub postuzy¢ do
opracowania wspomnianych powyzej schematéw terapeutycznych i narzedzi ich ewaluagji.

Stowa kluczowe: diagnostyka, nieplodnosé, wytyczne, rekomendacje

Abstract:

Numerous controversies regarding infertility treatment arise with the increasing prevalence and
complex background of the disease. Effective therapy should be based on proper diagnostics and
management. Its cost effectiveness and safety for patients and their offspring are also important.
Patients' expectations and outlook on life are also taken into consideration due to their individual
autonomy. All the above-mentioned should be considered to create evidence-based medical schemes
useful in practical proceeding with patients. The many innovations and constant development in this
field call for procedures to be open to some extent and contain effectivity and cost-effectiveness
internal validation mechanisms. Many societies and national boards have created guidelines for
infertility diagnostics to ensure procedure standardization and high quality across clinics. We present
the conventions of infertility diagnostics from the perspective of female patients. The international
recommendations of the most prominent societies have been included in the paper. The passable
guidelines on uterine fibroids and endometriosis, in addition to the infertility guidelines of the
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American Society of Reproductive Medicine (ASRM) and the National Institute of Health and Care
Excellence (NICE) from UK were also presented. The European Society of Human Reproduction and
Embryology (ESHRE) and the World Endometriosis Society (WES) have developed contemporary
guidelines dealing with infertility in endometriosis patients. Combined recommendations and
directives can be a useful tool in the everyday practice of infertility specialists and a starting point for
development of the novel therapeutic schemes and protocols that were mentioned above.

Key words: diagnostics, infertility, guidelines, recommendations

1. Znaczenie diagnostyki nieplodnosci kobiecej

W krajach wysokorozwinietych od lat obserwuje si¢ narastajacy problem
nieplodnoéci malzeriskiej. Zmiana stylu zycia, modelu edukacyjnego i przemiany
obyczajowe sprawiaja, ze kobiety odkladaja realizacje planéw prokreacyjnych na czwartg lub
nawet na druga polowe czwartej dekady zycia. Jest to okres, w ktérym naturalna ptodnosé
kobiet spada dos¢ spektakularnie i osiagga niskie wartosci po 40 roku zycia (Heffner, 2004).
Z jednej strony rosnie wiec grupa pacjentek z problemem nieptodnosci, z drugiej skraca sie
czas, w ktéorym mozliwe jest skuteczne dzialanie. w sposéb mniej dramatyczny
i z op6Znieniem wynoszacym 15-20 lat spada réwniez naturalna ptodnos¢ mezczyzn, co jest
faktem duzo mniej obecnym w $wiadomosci spotecznej (Ratcliffe, et al., 2000). Natozenie sie
tych dwoéch zjawisk bedzie prowadzito do kumulacji probleméw z plodnoscia wraz
z postepujacym wiekiem par. Biorac pod uwage powyzsze, tym bardziej niepokojace sa
trendy obserwowane w populacji Polski iaktualne staje sie stworzenie efektywnych
programéw  profilaktycznych, diagnostycznych i terapeutycznych dla Polakéw. Na
przetomie XX iXXI wieku zaobserwowano istotna zmiane zachowari prokreacyjnych.
Okazuje sig, ze o ile na przetomie lat 80 i 90 prawie 3/4 dzieci rodzito si¢ z matek majacych
ponizej 30 roku zycia, to wroku 2017 juz ponad polowa noworodkéw urodzona byla
z matek po 30 roku zycia. Réwnie niekorzystnie w kontekscie ptodnosci przedstawia sie
wiek zawierania pierwszego malzeristwa i rodzenia pierwszego dziecka przez Polki. w roku
1990 Polki zawieraly pierwsze malzenstwo przecietnie w 22 roku zycia irodzily pierwsze
dziecko przecietnie przed 23 rokiem zycia. Obecnie przecietny wiek zawierania pierwszego
malzenistwa zbliza sie do 27 roku zycia, a urodzenia pierwszego dziecka przekroczyt 28 rok
zycia. Generalnie obserwuje sie ciagle przesuwanie ww. parametréw wiekowych o okoto
dwa lata na dekade (GUS, 2018). Podobne trendy obserwowane byly uprzednio w Europie
Zachodniej iwymagaja wdrozenia odpowiedzialnych iskutecznych dziataii ze strony
decydentéw, a ze strony medycznej przygotowania opartych na faktach i kompleksowych
programoéw dziatani w zakresie zdrowia prokreacyjnego.

Ze wzgledu na niejednokrotnie zlozone tlo patogenetyczne i fakt, ze u duzej grupy
par nie udaje si¢ ustali¢ przyczyny ani rozwiazaé¢ problemu, postepowanie z parami
nieplodnymi wigze si¢ zlicznymi kontrowersjami. Niezaleznie od przyjetej strategii,

statystyki pokazuja, Ze niezamierzona bezdzietnos¢ moze pozosta¢ problemem ok. 1/3
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leczonych par. z drugiej strony obserwuje sie przypadki par, uktérych po wielu latach
dochodzi o spontanicznej ciagzy pomimo braku leczenia. w ostatnich latach, w prestizowej
literaturze medycznej opublikowano liczne artykuly podwazajace dotychczas przyjete
paradygmaty dotyczace leczenia nieplodnosci oraz poddajace w watpliwoé¢ bezpieczenistwo
i zbyt szeroka kwalifikacje do procedur wspomaganego rozrodu (Kamphuis, et al., 2014).

Niezaleznie od dziedziny medycyny podstawa efektywnego leczenia problemu
medycznego powinno byé¢ wlasciwe jego zdiagnozowanie i postepowanie przyczynowe.
Taka strategia zapewnia efektywnos¢ kosztowgq i bezpieczeristwo zaréwno dla pacjentéw jak
iich potomstwa. Wilaéciwe poznanie zaburzen zdrowia wystepujacych u pacjenta pozwala
réwniez na unikniecie konsekwencji choréb wspdtistniejacych, ktére przy pobieznym
badaniu moglyby zosta¢ pominiete i w przysztosci zagrozi¢ zdrowiu. Nie bez znaczenia jest
rowniez autonomia osobista pacjentéw, ktéra nalezy uszanowac. Zaréwno diagnostyka jak
i leczenie musza by¢ w zgodzie ze $wiatopogladem oraz oczekiwaniami pacjentow. Warto
podkredli¢, ze wiekszo$¢ z nich oczekuje doglebnej diagnostyki i przyczynowego leczenia
stwierdzonych probleméw.

Istotna kwestig staje si¢ wypracowanie protokoléw postepowania, opartych na
dowodach naukowych, ktére bylyby pomocne w postepowaniu z pacjentami nieptodnymi.
Innowacje i postep wiedzy dotyczacy nieptodnosci sprawiaja, ze takie protokoly powinny
mie¢ charakter otwarty oraz posiada¢ wewnetrzne mechanizmy walidacji efektywnosci oraz
kosztow. Na Swiecie istnieje wiele wytycznych irekomendacji stworzonych przez
towarzystwa naukowe i instytucje rzadowe, ktére odnosza sie do diagnostyki nieplodnosci.
Instytucje te stawiaja sobie za cel wystandaryzowanie postepowania i zapewnienie wysokiej
jego jakosci w réznych oérodkach. w niniejszym opracowaniu starano sie, zebrac i potaczy¢
zasady dotyczace diagnostyki nieptodnosci kobiecej, korzystajac zaréwno z wytycznych
zajmujacych sie nieptodnoscia (National Collaborating Centre for and Children's, 2013, Pfeifer et
al., 2015), jak réwniez z wytycznych obejmujacych inne problemy, takie jak endometrioza
lub miesniaki macicy, atylko posrednio odnoszacych sie¢ do problemu nieptodnosci
(Dunselman, et al., 2014; Johnson, Hummelshoj, 2013; Penzias, et al., 2017).

Kompletnym i praktycznym opracowaniem dotyczacym tematu sa wytyczne
Amerykanskiego Towarzystwa Medycyny Reprodukcyjnej (ASRM) (Pfeifer, et al.,, 2015).
Zostaly one opracowane przez ekspertéow z prestizowego iwplywowego towarzystwa,
a przy ich opracowaniu uwzgledniono aktualna wiedze izasady medycyny opartej na
dowodach (EBM). Juz na wstepie wytyczne podkreslaja, ze ocena diagnostyczna plodnosci
u kobiet powinna by¢ prowadzona w dokladny i calosciowy sposéb, tak aby zidentyfikowac
mozliwie najszybciej wszystkie istotne czynniki, mogace wplywa¢ na plodnosé
rozpoczynajac od najmniej inwazyjnych metod. Tempo izakres oceny powinny przede
wszystkim uwzglednia¢ wiek pacjentki, czas trwania probleméw z ptodnoscia oraz badanie

podmiotowe i przedmiotowe.
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2. Rozpoczecie diagnostyki

Zgodnie zogolnie przyjeta zasada rozpoznanie nieplodnoéci oraz diagnostyke
probleméw z plodnoscia powinno sie rozpoczaé, jesli po 12 miesigcach regularnego
wspolzycia bez zabezpieczenia, para nie uzyskuje cigzy. Nalezy pamietaé, ze przecietnie 85%
par wczasie roku staran uzyska cigze bez zewnetrznej ingerencji. Podjecia dzialan
medycznych w celu uzyskania cigzy, bedzie wiec wymagato nawet 15% par. u pacjentek
powyzej 35 roku zycia, ze wzgledu na obserwowany spadek ptodnosci zwigzany z wiekiem,
odpowiednia diagnostyke nalezy rozpocza¢ juz po 6 miesiacach nieudanych starani o cigze.
Wytyczne dopuszczaja niezwloczne rozpoczecie diagnostyki u pacjentek z zaburzeniami
miesigczkowania, znang lub podejrzewana choroba narzadu rodnego, ze szczegélnym
uwzglednieniem endometriozy. Natychmiastowa diagnostyke mozna wszczaé w przypadku
znanego lub podejrzewanego obnizenia ptodnosci u mezczyzny oraz innych przyczyn, ktére
w ocenie lekarskiej moga by¢ uznane za istotne (Pfeifer, et al., 2015).

Istotnym elementem, ktéry powinien mie¢ miejsce na poczatku postepowania
medycznego, jest uzyskanie $wiadomej zgody pacjentéw na podejmowane dziatania. o ile
w przypadku procedur operacyjnych $§wiadoma zgoda ma sformalizowana pisemna forme,
to w wypadku postepowania diagnostycznego moze mie¢ charakter ustny. Forma ustna nie
wylacza jednak koniecznodci spelnienia innych warunkéw $wiadomej zgody w tym
dogtebnego poinformowania pacjentéw. Decyzje co do celowosci, sposobu izakresu
dzialania podejmuje wspodlnie para. Nalezy zauwazyé, ze w wypadku medycyny
reprodukcyjnej niejednokrotnie zakres i sposéb diagnostyki determinuje przyszle leczenie.
Po stronie lekarza pozostaje obowiazek przedstawienia wszelkich istotnych informagji,
obejmujacych wage dowodéw naukowych, efektywnos¢ imozliwe efekty uboczne
proponowanego postepowania. w praktyce, wytyczne brytyjskie zobowigzuja m.in. do
poinformowania o mozliwym ryzyku uzyskania ciagzy mnogiej po technikach rozrodu
wspomaganego, co moze wigza¢ sie ze znacznie wiekszym ryzykiem powikian
perinatologicznych. Nalezy réwniez poinformowaé¢ o mozliwym wzroscie ryzyka
wystepowania guzéw jajnika o granicznej zlosliwosci wsréd pacjentek, u ktorych
zastosowano techniki stymulacji owulacji do IVF/ICSI (National Collaborating Centre for and
Children's, 2013). Obecnie prowadzi si¢ wiele prospektywnych badani dotyczacych
dlugoterminowej oceny zdrowia dzieci urodzonych po leczeniu nieplodnosci, co z czasem
pozwoli na prezentowanie pacjentom pelniejszych ibardziej aktualnych danych na ten
temat.

Diagnostyke plodnosci nalezy zzasady zawsze rozpocza¢ uobojga partnerow
réwnoczeénie (Pfeifer, et al., 2015). Ta reguta pozwala to unikna¢ bledéw diagnostycznych

i niepotrzebnego asymetrycznego leczenia. Bioragc pod uwage fakt, ze duza grupa par nie
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osiaga ciazy ze wzgledu na czynniki obecne u obojga partneréw, optymalizacja potencjatu

plodnosci rownoczesnie po obydwu stronach, daje najlepsze efekty terapeutyczne i pozwala

na skrécenie czasu leczenia (Comhaire, Mahmoud, 2013).

3. Wywiad i badanie przedmiotowe

Kluczowym elementem prawidlowo rozpoczetej diagnostyki jest odpowiednio

zebrany wywiad lekarski. Wedlug wytycznych ASRM uzyskane informacje powinny

zawiera¢ odpowiedzi na pytania o:

1)

2)

8)
9

czas trwania starafn odziecko oraz wyniki ewentualnych dotychczasowych
konsultacji i leczenia;

cykle menstruacyjne (wiek pierwszej miesigczki, dlugosé¢ icharakterystyke cyklu,
bolesnosé miesigczkowania, objawy zespotu napiecia przedmiesigczkowego);
przebyte cigze iich zakonczenie, poronienia, porody przedwczesne, ewentualne
powiklania przebytych poronieri i okotloporodowe;

stosowane uprzednio metody antykoncepcyjne;

czestos¢ wspblzycia i ewentualne problemy ze wspoétzyciem;

przebyte zabiegi operacyjne (wskazania, przebieg i ewentualne powiklania), przebyte
hospitalizacje (powazne choroby, urazy, choroby zapalne narzadéw miednicy
mniejszej), narazenie na zakazenia przenoszone droga plciowy;

choroby wspélistniejace, w szczegélnosci choroby tarczycy oraz charakterystyczne
objawy, takie jak: mlekotok, bdle glowy, zaburzenia widzenia, hirsutyzm, zesp6t
bélowy miednicy mniejszej, dyspareunia;

wyniki aktualnej i poprzednich cytologii szyjki macicy;

aktualnie przyjmowane leki i uczulenia;

10) wywiad rodzinny dotyczacy wad wrodzonych, niepetnosprawnosci intelektualnej,

nieptodnosci, poronien nawykowych, przedwczesnej niewydolnosci jajnikow;

11) ekspozycje na czynniki zawodowe i sSrodowiskowe;

12) nikotynizm, uzywanie alkoholu, narkotykéw.

Badanie przedmiotowe powinno obejmowacé przynajmniej nastepujace czesci:

- okreslenie masy ciata, wskaznika masy ciata BMI, ciénienia tetniczego, tetna;

- ocena gruczolu tarczowego (jego wielkosci, tkliwosci, obecnosci guzkow);

- badanie piersi, ocena wydzieliny z brodawek sutkowych;

- wychwycenie oznak nadmiaru androgenow;

- badanie ginekologiczne z oceng budowy pochwy i szyjki macicy, wydzieliny

pochwowej;
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- ocena tkliwosci miednicy mniejszej ibrzucha, obecnosci patologicznych
oporéw, z oceng rozmiaru, ksztalttu, pozycji i ruchomosci macicy;
- ocena tkliwoéci i ruchomosci przydatkow;

- ocena obecnoéci oporéw, guzkéw i tkliwosci w obrebie zatoki Douglasa.

4. Diagnostyka poszczegdélnych przyczyn nieplodnosci

Zaburzenia owulacji stanowig ok. 15% wszystkich zaburzen u par z problemem
nieptodnosci istanowiq ok. 40% przyczyn tych zaburzen u kobiet. Czesta manifestacja
zaburzen owulagji jest brak miesigczek lub rzadkie miesigczkowanie, lecz u wielu pacjentek
zaburzenia sa dyskretne i fatwe to pominiecia. Do najczestszych przyczyn zaburzen owulacji
u kobiet naleza zespét policystycznych jajnikow (PCOS), otylosé, nagly przyrost lub utrata
masy ciala, nadmierny wysilek fizyczny, stres, zaburzenia czynnosci tarczycy
i hiperprolaktynemia. Czesto jednak przyczyna zaburzern owulacji u kobiet pozostaje
nieznana. Zawsze jednak nalezy poszukiwa¢ mozliwej przyczyny, gdyz niektére z zaburzen
moga mie¢ odlegle ciezkie konsekwencje réwniez dla ogdlnego stanu zdrowia pacjentki
(Pfeifer et al., 2015).

Do uzytecznych metod oceny funkcji owulacyjnej jajnikéw naleza:

1) analiza wzoru cykli miesiagczkowych- u prawidtowo miesigczkujacych kobiet cykle sa
zwykle regularne i przewidywalne, mieszczac si¢ w przedziale czasowym 21-35 dni.
Uzyteczng metoda zebrania wywiadu jest przeanalizowanie zapiséw nastepujacych
po sobie cykli miesiecznych. w razie stwierdzenia nieprawidlowych krwawieni
macicznych, oligomenorrhea, amenorrhea nie ma potrzeby wykonywania
dodatkowych testéw, aby potwierdzi¢ zaburzenia owulacji.

2) ocena podstawowej temperatury ciala (BBT) - w nastepujacych po sobie cyklach,
monitorowanych za pomoca BBT, okres najwiekszej plodnosci obejmuje 7 dni przed
wzrostem w BBT. Podczas gdy cykle owulacyjne wigza sie z wyraznie dwufazowymi
zapisami BBT, a cykle bezowulacyjne zazwyczaj skutkuja ukladami jednofazowymi,
u niektérych owulujacych kobiet nie wystepuja wyrazne dwufazowe wzorce BBT.
Razaco krotkie fazy lutealne (<10 dni podwyzszonej temperatury) moga
identyfikowa¢ kobiety z bardziej subtelnymi zaburzeniami owulacji. Przy pomocy
BBT nie mozna w pelni wiarygodnie okresli¢ czasu owulacji a w konsekwencji
metoda ta nie jest uwazana za najlepsza lub preferowana metode oceny funkcji
owulacyjnej u nieptodnych kobiet, lecz w wielu przypadkach moze okaza¢ sie
pomocna.

3) oznaczenie poziomu progesteronu- ocenianego ok. 7 dni przed miesigczka zapewnia
wiarygodna iobiektywng miare funkcji owulacyjnej. Biorac pod uwage zakres

zmiennodci  w fizjologicznych cyklach owulacyjnych, pomiar progesteronu
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w surowicy na ogo6l powinien by¢ uzyskany okolo tydziern przed oczekiwanym
poczatkiem nastepnej miesiaczki, a nie w zdefiniowanym, konkretnym dniu cyklu.
Stezenie progesteronu wieksze niz 3 ng/ml zapewnia przypuszczalne dowody
niedawnej owulacji. Poziomy przekraczajace 10ng/ml $wiadcza o dobrej jakosci
owulacji. Kryterium to nie jest w pelni wiarygodne, poniewaz wydzielanie
progesteronu przez ciatko zotte jest pulsacyjne, a stezenia w surowicy moga zmienia¢
sie¢ nawet 7-krotnie w ciggu kilku godzin.

4) oznaczenie hormonu luteinizacyjnego w moczu (LH) z zastosowaniem réznych
dostepnych komercyjnie ,zestawéw do predykci owulacji”, ktére moga
identyfikowa¢ wzrost LH poprzedzajacy owulacje 01-2 dni. Wykrywanie LH
w moczu dostarcza posrednich dowodéw owulacji i pomaga okresli¢ przedziat
najwiekszej plodnosci: dziern naglego wzrostu LH inastepny dzien. Wyniki te
z reguly koreluja z pikiem LH w surowicy, szczegdlnie gdy test jest wykonywany
w probkach moczu w potudnie lub wieczorem. Dokladnoé¢, tatwosé¢ wuzycia
i niezawodno$¢ réznia sie jednak w zaleznosci od produktu, atesty daja zaréwno
wyniki falszywie dodatnie jak i falszywie ujemne.

5) ocena histopatologiczna biopsji endometrium- moze wykazaé¢ wydzielnicza faze
endometrium, ktéra wynika z dzialania progesteronu itym samym $wiadczy
o owulacji.

6) Staranne badania wykazaly jednak, ze histologiczne datowanie nie jest prawidlowa
metoda diagnostyczng, poniewaz brakuje mu zaréwno dokladnosci jak i precyzji.
Test nie odréznia plodnych kobiet od nieptodnych inie powinien by¢
rekomendowany w praktyce medycznej. Dopuszcza sie biopsje endometrium
u pacjentek z klinicznym podejrzeniem rozrostu lub zapalenia endometrium.

7) ocena ultrasonograficzna jajnikow- tzw. monitoring owulacji, ktéry polega na seryjnej
ocenie rozmiaru pecherzykéw dominujacych, powinien by¢ rekomendowany jedynie
u pacjentek, u ktérych wymienione wyzej mniej wymagajace metody nie przyniosty
konkluzji (Pfeifer et al., 2015). Ocena monitoringu owulacji jest przede wszystkim
wskazana w trakcie stymulacji owulacji przy uzyciu gonadotropin (National
Collaborating Centre for and Children's, 2013). Na uwage zastuguje fakt, ze nie ma
podobnej rekomendacji dotyczacej stymulacji monoowulacji lekami doustnymi.

8) ocena podstawowych wykladnikéw endokrynologicznych majacych wplyw na
funkcje jajnikow: TSH, PRL, E2, FSH, liczba pecherzykéw antralnych (AFC), AMH.
Dwa ostatnie oznaczenia wydaja sie najbardziej przydatne w ocenie pacjentek
o zmniejszonej rezerwie jajnikowej (diminished ovarian reserve, DOR). Pojecie to
obejmuje pacjentki w wieku reprodukcyjnym, ktére maja zmniejszong odpowiedz na

stymulacje owulacji iobnizong plodnos¢ wzgledem kobiet wtej samej grupie
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wiekowej. Ocene w kierunku obnizonej rezerwy jajnikowej nalezy przeprowadzié

u kobiet:

- po 35 roku zycia;

- z przypadkami przedwczesnej menopauzy w rodzinie;

- po jednostronnej owariektomii, operacjach na jajnikach, chemio- i radioterapii;

- z niewyjasniona nieptodnoscig;

- ze staba odpowiedzig na stymulacje gonadotropinami;

- kandydatek do technik wspomaganego rozrodu (ART).

Nalezy pamietaé, zZe obnizona rezerwa jajnikowa nie jest wykladnikiem
bezwzglednego braku mozliwosci zajScia w ciaze, lecz wigze sie z predykcja skutecznoéci
technik wspomaganego rozrodu i powinna by¢ wykonywana celem oceny odpowiedzi na
stymulacje i dopasowania sposobu leczenia (Pfeifer, et al., 2015). Nie ma dowodéw na
wplyw obnizonej rezerwy jajnikowej na mozliwoé¢ spontanicznego zajécia w ciaze przy

postepowaniu przyczynowym lub wyczekujacym.

4.1. Czynnik szyjkowy

Nieprawidlowosci w produkcji $luzu szyjkowego lub interakcji plemnikowo-
Sluzowych bardzo rzadko s3 jedyna lub gtéwna przyczyna nieptodnosci. Badanie szyjki
macicy we wzierniku wydaje si¢ podstawowym badaniem, gdyz moze wykazac jej
zapalenie, wymagajace leczenia. Test postkoitalny (PCT), w ktérym probke sluzu uzyskana
na krotko przed oczekiwana owulacja, badano mikroskopowo pod katem obecnosci
ruchliwych plemnikéw, byt tradycyjna metoda diagnozy czynnika szyjkowego nieptodnosci.
Obecnie PCT mozna uznac jedynie za metode oceny obecnosci plemnikéw u par, dla ktérych
formalna analiza nasienia jest niedostepna lub niewykonalna. Poniewaz jednak test ten jest
subiektywny, stabo powtarzalny, niewygodny dla pacjenta, rzadko zmienia postepowanie
kliniczne, obecnie odradza sie go w diagnostyce nieptodnosci (Pfeifer, et al., 2015). Nalezy tu
podkresli¢, ze mikroskopowe badanie nasienia zgodnie z aktualnym standardem WHO,
pozostaje podstawowym i nieodzownym badaniem dla pary rozpoczynajacej diagnostyke.

Nalezy wspomnieé, ze czynnik szyjkowy, ktérym tradycyjnie ttumaczono wiele
przypadkéw nieptodnosci, byl leczony przy wuzyciu inseminacji domacicznej. Po
odpowiedniej preparatyce wprowadzano plemniki do jamy macicy, pomijajac w ten spos6b
domniemang ,bariere szyjkowa”. Zgodnie zbrytyjskimi wytycznymi opartymi na
dowodach naukowych, inseminacja jako metoda o nieudowodnionej skutecznosdci nie
powinna by¢ obecnie powszechnie stosowana metodq leczenia. w zasadzie rekomenduje sie
ja jedynie w przypadkach, gdy wspotzycie piciowe nie moze by¢ podjete z innych przyczyn.
Jest to metoda niezalecana w przypadku endometriozy, czynnika meskiego nieptodnosci

i tzw. nieplodnosci idiopatycznej (National Collaborating Centre for and Children's, 2013).
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4.2. Czynnik maciczny

Nieprawidlowoséci w anatomii lub czynnoéci macicy sa stosunkowo rzadkimi
przyczynami nieptodnosci u kobiet, ale nalezy je wykluczy¢, gdyz sa dos¢ istotne i moga by¢
korygowane operacyjnie. Metody oceny struktury macicy obejmuja:

- ultrasonografie irezonans magnetyczny, ktére moga by¢ stosowane do
diagnozowania patologii macicy, wtym mieSniakow gladkokomérkowych iwad
wrodzonych, atakze patologii okolicznych narzadéw. Uwaza sie, ze w razie modelowania
jamy macicy szansa na cigze i urodzenie dziecka spada, a naprawa struktury macicy znosi
ten szkodliwy efekt (Penzias, et al., 2017),

- histerosalpingografie (HSG), ktéra pozwala zobrazowac¢ ksztalt irozmiar jamy
macicy i moze ujawni¢ anomalie rozwojowe (macica jednorozna, przegrodowa, dwudzielna)
lub inne nabyte nieprawidlowosci (polipy endometrium, migéniaki podsluzéwkowe, zrosty),
majace potencjalne konsekwencje reprodukcyjne. HSG ma jednak stosunkowo niska czutosé
(50%) idodatnia wartos¢ predykcyjna (PPV 30%) w diagnostyce polipéw endometrium
i miesniakéw podsluzéwkowych u bezobjawowych nieptodnych kobiet. Poniewaz HSG nie
moze W sposOb niezawodny odrézni¢ przegrody od macicy podwoéjnej konieczna moze by¢
dalsza ocena za pomoca rezonansu magnetycznego miednicy lub USG 3D,

- sonografia infuzyjna zsola fizjologiczna (SIS) obejmujaca przezpochwowa
ultrasonografie po wprowadzeniu soli fizjologicznej do jamy macicy, lepiej okreéla rozmiar
i ksztalt jamy macicy ima wysokie pozytywna wartos¢ predykcyjna PPV (>90%) oraz
negatywna wartoé¢ predykcyjna do wykrywania patologii wewnatrzmacicznej (polipy
endometrium, miesniaki podsluzéwkowe, zrosty).

Zaréwno badanie USG 3D jak i rezonans magnetyczny miednicy moga by¢ réwniez
wykorzystywane do oceny struktur miednicy, najczesciej wcelu dalszego
scharakteryzowania wynikéw wstepnych badan takich jak USG miednicy lub HSG.

- histeroskopie, ktéra jest ostateczna metoda diagnozowania ileczenia patologii
wewnatrzmacicznych. Poniewaz jest to réwniez najbardziej kosztowna i inwazyjna metoda
oceny macicy, mozna ja zarezerwowac¢ do dalszej oceny ileczenia nieprawidlowosci
okreslonych mniej inwazyjnymi metodami, takimi jak HSG i sonoHSG (Pfeifer et al., 2015).
Histeroskopia pozwala jednocze$nie zdiagnoza, usunaé przegrode, wyciaé polipy
i miesniaki, wykona¢ celowang biopsje endometrium, oceni¢ ujscia jajowoddéw, oraz
wykona¢ tzw. scratching endometrium. Statystyki wskazuja na duza wartos¢ histeroskopii.
Nieprawidlowoéci jamy macicy sa znajdowane u ok 1/3 pacjentek po nieudanym IVF lub
poronieniu, aw wyniku usuniecia nieprawidtowosci plodnoéé¢ poprawia sie o 60%.
W wyniku wykonanej histeroskopii w takim przypadku jedna na siedem pacjentek urodzi

dziecko dzieki procedurze (Bosteels, et al., 2018, Cholkeri-Singh, Sasaki, 2015). Juz w wyniku
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samego zluszczenia endometrium (scratching) poprawiala sie mozliwosé¢ implantacji

i plodnos¢ pacjentek (Seval, et al., 2016).

4.3. Badanie droznosci jajowodow

Choroba jajowodéw jest wazna przyczyna nieplodnoéci i powinna by¢ zawsze
wykluczona. Dokladna diagnoza iskuteczne leczenie niedroznoéci jajowodéw czesto
wymaga wiecej niz jednej z nastepujacych technik:

- HSG- wykorzystujaca srodki kontrastowe rozpuszczalne w wodzie lub lipidach, jest
tradycyjna, obiektywna metoda oceny droznosci jajowodéw. Dodatkowo przeplukanie
jajowodéw moze przynie$¢ niedoceniane dotychczas korzysci terapeutyczne. Metaanaliza
Cochrane wykonana na 2914 pacjentkach podaje, ze zastosowanie lipidowego s$rodka
kontrastowego do badania HSG znacznie zwieksza szanse na cigze (3,59 raza) oraz szanse na
urodzenie dziecka (3,09 raza). Szczegélnie wysoka poprawa plodnosci wynoszaca ponad
cztery razy dotyczyta kobiet z endometrioza (Mohiyiddeen, et al., 2015). Wynika z tego, ze
szansa na cigze po, w zasadzie, diagnostycznym zabiegu poprawiala si¢ bardziej niz
w wypadku wykonania procedury IVF. Tak znaczny efekt terapeutyczny jest przykladem
jak diagnostyka i leczenie przenikaja sie w wypadku nieptodnosci;

- SIS jest testem okredlajacym droznoé¢ jajowodéw za pomoca plynu
i ultradZzwiekéw. Chociaz droznos¢ jajowodéw mozna zaobserwowac poprzez pojawienie
sie ptynu, test nie rozréznia droznosci jednostronnej i obustronnej wiec jego uzytecznosc jest
znacznie ograniczona;

- laparoskopia ibadanie droznosci jajowodéw rozcieficzonym roztworem blekitu
metylenowego lub indygokarminy wprowadzanym przez szyjke macicy. Badanie droznosci
jajowodéw w trakcie laparoskopii pozwala na precyzyjna ocena anatomii jajowodu
i na stwierdzenie oraz skorygowanie zwezenia strzepek i zrostéw okotojajowodowych, ktore
nie s3 mozliwe nawet do stwierdzenia innymi technikami;

- fluoroskopowe/histeroskopowe selektywne cewnikowanie jajowodéw jest
uzyteczng metoda pozwalajaca na dokladne zbadanie okluzji proksymalnej oraz dzieki
zastosowaniu zwiekszonego ci$nienia i specjalnych cewnikéw i balonikéw na rekanalizacje
jajowodow (Pfeifer et al, 2015). Metoda niestety jest rzadko stosowana w polskich
warunkach (wg wiedzy autoréw obecnie jeden osrodek radiologii interwencyjnej w Polsce)
a wydaje sie dos¢ obiecujaca. Literatura podaje, ze nawet po stwierdzeniu obustronnej
niedroznoéci, w wyniku procedury, udaje sie¢ uzyska¢ droznos¢ jajowodéw -
2/3 przypadkéw, a 1/3 pacjentek po tej procedurze zachodzi w cigze (Osada, et al., 2000);

- wykrywanie przeciwcial przeciwko Chlamydia trachomatis wigze sie z patologia

jajowodéw, jednak jest to test malo uzyteczny w klinicznej praktyce. w poréwnaniu
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z laparoskopia ma umiarkowana czuloé¢ i pozytywna warto$¢ predykcyjna, ale wysoka

negatywna warto$¢ predykcyjna w wykrywaniu choroby jajowodow (Pfeifer, et al., 2015).

4.4. Czynniki otrzewnowe

Czynniki otrzewnowe takie jak endometrioza izrosty otrzewnowe miednicy lub
przydatkéw moga powodowaé nieptodnosé lub znacznie sie do niej przyczyniaé. Wywiad
i badanie fizykalne moga nasuwac podejrzenie rozpoznania, ale rzadko sa wystarczajace do
postawienia ostatecznej diagnozy Czynniki otrzewnowe nalezy rozwazy¢é zwlaszcza
u kobiet bez rozpoznanych innych uchwytnych przyczyn obnizenia plodnosci. Do
diagnostyki stuza:

- ultrasonografia przezpochwowa, ktéra pozwala rozpozna¢ zmiany wspdlistniejace
i majagce wplyw na plodnoéé, jak na przyklad: torbiele endometrialne jajnikéw
lub pasmowate zrosty widoczne w obecnosci ptynu w jamie otrzewnej. Nie bez znaczenia
pozostaje mozliwoé¢ oceny ruchomosci poszczegdlnych struktur iobecnos¢ zmian
glebokonaciekajacych, ktére mozna ocenia¢ zgodnie z protokotem IDEA (Guerriero, et al.,
2016). Pozwala to na wlasciwe zakwalifikowanie pacjentek oraz prawidlowe przygotowanie
zespolu i szpitala do operacji,

- laparoskopia z wzrokowa oceng anatomii miednicy- jest jedyna ostateczng i pewna
metoda rozpoznania czynnikéw otrzewnowych, ktére moga uposledza¢ ptodnosé. Wptyw
lagodnej endometriozy na plodnoé¢ jest stosunkowo niewielki, a wiekszo$¢ kobiet
z istotnymi zrostami przydatkéw ma nieprawidlowy wynik HSG lub rozpoznawalne
czynniki ryzyka jak: b6l miednicy, umiarkowana lub ciezka endometrioze, przebyta
w wywiadzie infekcje narzadu rodnego lub operacje. w zwiazku z tym laparoskopia jest
wskazana u pacjentek z objawami lub czynnikami ryzyka endometriozy, nieprawidiowym
wynikiem HSG lub ultrasonografii. Kwalifikuje sie pacjentki, ktére nie wymagaja ART
z innych powodéw (np. ciezka nieptodnoéé¢ meska). Przydatnos¢ tego badania u kobiet
bezobjawowych bez wskazanych powyzej czynnikoéw jest niewielka. Laparoskopia nie jest
zalecana w rutynowej diagnostyce zaburzeni ptodnosci kobiety bez rozpoznanej patologii
miednicy mniejszej lub innego specyficznego wskazania (np. zespotu bélowego miednicy,
bolesnego miesigczkowania). Biorac pod uwage indywidualne podejscie do kazdej pacjentki,
moze istnie¢ miejsce dla laparoskopii diagnostycznej w kierunku poszukiwania
endometriozy u mlodych kobiet z dlugim czasem trwania (>3 lata) starani o ciaze u pacjentek
bez rozpoznanych innych czynnikéw, ktére ttumaczylyby tak diugotrwala nieptodnosé
(Pteifer et al., 2015).

Laparoskopia jest nie tylko pewna metoda diagnostyczna, ale rowniez pozwala na
jednoczesne usuniecie ognisk endometriozy izrostéw. Aktualne wytyczne odrzucaja

mozliwo$¢ wykonywania laparoskopii diagnostycznej z pozostawieniem napotkanych
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zmian. Rekomenduje si¢ radykalne wyciecie lub waporyzacje stwierdzonych zmian
w obrebie jednej procedury. Operacja ma stuzy¢ takze odtworzeniu stosunkéw
anatomicznych w miednicy mniejszej. Ze wzgledu na nizsza czesto$¢ nawrotéw oraz
mozliwos¢ badania droznosci jajowodéw rekomenduje sie¢ operowanie w fazie
pecherzykowej cyklu. Aktualne badania wskazuja, ze przeprowadzenie operacji usuniecia
zmian poprawia w sposéb pewny plodnosé¢ w ii II stadium endometriozy wg klasyfikacji
rASRM, a poprawa plodnosci jest mozliwa i prawdopodobna w III i IV stadium. w okresie
przedoperacyjnym jak ipooperacyjnym u pacjentek zendometrioza, ktére staraja sie
o dziecko nie ma zastosowania supresyjne leczenie hormonalne (Dunselman, et al., 2014,
Johnson, Hummelshoj, 2013). u pacjentek z nieptodnoscia i endometrioza warto natomiast
przeprowadzi¢ oszacowanie szansy na zajécie wcigze, wykorzystujac zwalidowane
narzedzia takie jak Endometriosis Fertility Index (EFI), ktére biora pod uwage nie tylko stan
anatomiczny i zaawansowanie choroby, lecz rowniez czynniki demograficzne (Adamson,
Pasta, 2010).

Whnioski

Tylko dokladna diagnostyka iustalenie przyczyn nieplodnosci pozwala na
efektywne przyczynowe leczenie choréb lezacych wujej podloza. Przeprowadzajac
postepowanie diagnostyczne nieplodnos¢ mozna potraktowaé jako jeden z objawéw
zaburzeni zdrowia a nie jako jednolita jednostke nozologiczna. Zaburzenia moga mie¢ dla
pacjentow réwniez inne, czasem zagrazajace zyciu, konsekwencje. Rozwigzanie probleméw
zdrowotnych pozwala na zwigekszenie efektywnosci leczenia nieptodnosci i zapewnienie
bezpieczenistwa leczenia, a niejednokrotnie wystarcza do spontanicznego zajScia w ciaze.
Diagnostyka u kobiet zobnizona plodnoscia powinna obejmowaé przede wszystkim
wszechstronny wywiad i badanie przedmiotowe. Nalezy pamieta¢, ze problem z ptodnoscia
dotyczy zawsze pary i diagnostyka od poczatku powinna obejmowac zaréwno kobiete, jak
i mezczyzne. Odpowiednia diagnostyke u kobiet powyzej 35 roku zycia nalezy podjac¢ juz po
6 miesigcach staran ociaze. upacjentek zwywiadem obciagzonym zaburzeniami
miesigczkowania, brakiem miesigczki, zaawansowana endometrioza lub jakimkolwiek
innym stanem, ktéry moze ogranicza¢ plodnos¢ diagnostyke nalezy rozpoczaé
bezzwlocznie. Diagnostyka probleméw z plodnoscia powinna obejmowaé ocene
wystepowania owulacji, budowy narzadu rodnego, droznosci jajowodéw oraz analize
nasienia. Niektore z badan i metod leczenia tradycyjnie stosowanych w nieptodnosci nie ma
obecnie uzasadnienia w praktyce lekarskiej np.: test postkoitalny lub datowanie
endometrium. Istnieje wiele maloinwazyjnych metod diagnostycznych majacych
jednoczesnie potencjat terapeutyczny jak HSG, cewnikowanie jajowodéw i histeroskopia.

Laparoskopia jest wazna metoda diagnostyczng, ale nie powinna by¢ przeprowadzana
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u wszystkich pacjentek. Do laparoskopii kwalifikuja sie kobiety =z podejrzeniem
endometriozy, niedroznosci jajowodéw lub zrostow otrzewnowych oraz w przypadku
niewyjasnionych probleméw z ptodnoscia trwajacych dluzej niz 3 lata (Pfeifer et al., 2015).
Wiasciwa diagnostyka choréb w okresie staran o cigze jest punktem wyjscia dla prawidtowo
dobranej opieki nad ciezarna i opieki okoloporodowej. Umozliwia réwniez wtasciwg opieke

w dalszym okresie zycia i wczesna profilaktyke u potomstwa.
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