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STERILITA’ DI COPPIA: SCELTA
TERAPEUTICA

STERILITA’

STERILITA’ DI COPPIA / \

TE RAPIA TERAPIA FARMACOLOGICA CHIRURGIA

RAPPORTI MIRATI

PROCREAZIONE
MEDICALMENTE ASSISTITA
(PMA)

Asportazione setto uterino

CHIRURGIA (HSG/Laparotomia)

Metroplastica

La chirurgia interviene nella sterilita per la
(Utero didelfo)

correzione di malformazioni mulleriane non
compatibili con la prosecuzione della CHIRURGIA

gravidanza (utero setto, utero didelfo), o per i‘ Salpingolisi

risolvere patologie che si presentano come un
ostacolo meccanico alla fecondazione e
all’impianto dell’embrione (miomi, aderenze
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METROPLASTICA

Il mattaments crmonale wimaks ko @

swiluppo del follicoli ovarici

S

- ]

Il rilaacio dellovosita dal follieaks
wula, o)

INSEMINAZIONE g?[-??

PMA

INDUZIONE DELLA SUPEROVULAZIONE

ASPIRAZIONE FOLLICOLARE

RICONOSCIMENTO GAMETI E COLTURA

EMBRIONALE
TRANSFER EMBRIONARIO

OVULAZIONE

PROTOCOLLO DI INDUZIONE DELLA

+ SCELTA DEI FARMACI
- Prevenzione luteinizzazione precoce
- Induzione sviluppo follicolare multiplo
- Induzione maturazione ovocitaria e
scoppio follicolare
- Supporto fase luteale

« SCELTA DEI REGIMI TERAPEUTICI

« TIMING

N PERSONALIZZAZIONH
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| FARMACI UTILIZZABILI NELLA S.O. |

Prevenzione
luteinizzazione

Induzione crescita | | Induzione scoppio
follocolare follicolare

Analoghi GnRh \ \

/ \ ‘ Gonadotropine ‘ ‘ HC

Agonisti Antagonisti
Ricombinanti Urinarie
Fase Luteale

-FSH -FSH
| -LH

-FSH + LH
-HCG Orale Cprs
- Progesterone 4Vaginale£ Gel

G ‘—’ Urinarie
— Ricomb.

TIMING

Indipedentemente
dalla fase del ciclo

| giorno del ciclo

Fase luteale tardiva
(ipotetico > reclutamento
follicolare)

Non ci sono differenze significative in termini
di pregnancy rate

SCELTA REGIMI TERAPEUTICI

ANALOGHI AGONISTI DEL
GnRH

« Iniziale effetto flare-up
* Down regulation delle cellule gonadotrope
* Blocco picco endogeno preovulatorio dell’ LH

» Sincronizzazione del reclutamento follicolare

ANALOGHI GnRH

REGIMI TERAPEUTICI

Long protocol
« Standard protocol

Ultra short
protocol

* Minidose

Short protocol

(flare up)
« Standard protocol
* Microdose

Stop protocol
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SCELTA REGIMI TERAPEUTICI

ANALOGHI ANTAGONISTI
DEL GnRH

« Inibizione competitiva rec. ipofisari GnRH
(Affinita 20 volte maggiore del GnRH nativo
e 2 volte maggiore degli agonisti)

« Effetto dose-dipendente

« Azione immediata dopo somministrazione
(poche ore) priva di effetto flare-up

Blocco picco spontaneo LH in fase follicolare tardiva

ANTAGONISTI GnRH

| UTILIZZO NEI PROTOCOLLI DI INDUZIONE S.O.|

' N

Protocollo Protocollo
dosi multiple dose singola
giorna|iere 3 mg I’ 8 gg. di stimolazione

0.25 mg/die s.c. in corso di eventualmente da ripetere dopo

stimolazione con gonadotropine

Olivennes
Fertil Steril 1994

Felberbaum
J Assist Reprod Gen 1996

ANTAGONISTI vs AGONISTA

= Rapida inibizione picco prematuro LH

= < durata stimolazione (< n° fl ago/antago e < n°
fl Gn)

= <livelli E,al giorno del’hCG

= < n°follicoli >14mm al giorno dell’hCG

= < n°ovociti recuperati

= <rischio OHSS

De Jong, Hum Reprod 1998
Felderbaum, Hum Reprod 1999
Craft, Hum Reprod 1999
Albano, Hum Reprod 2000
Borm, Hum Reprod 2000
Olivennes, Fertil Steril 2000

INDUZIONE MATURAZIONE OVOCITARIA E
SCOPPIO FOLLICOLARE

‘hCG urinario‘

hCG ricombinante\ \ LH ricombinante

Liv J Clin Endoc Metab 2002 Chandrasekher Hum Repr 1994

\Analogo agonista\

Itskowitz — Eldor Hum Repr 2000
Fauser J Clin Endoc Metabol 2002
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STRATEGIE TERAPEUTICHE NELLA INDUZIONE
DELLAS.O.

PARAMETRI CHE INFLUENZANO LA SCELTA

ANAMNESTICI CLINICI

- Eta « Patologie associate .
Insulinoresistenza * USG ovaie

Iperandrogenismo  ° FSH/L!-I basale
Endometriosi * Test dinamici

IN CORSO DI STIMOLAZIONE
RISPOSTA OVARICA

® Curva incremento estradiolo

BIOCHIMICI/
STRUMENTALI

« Storia clinica
« Cicli precedenti

« E,/ numero follicoli dopo 4 — 6 gg stimolazione

SCELTA
DEI FARMACI

SCELTA DEI
REGIMI TERAPEUTICI

|

PERSONALIZZAZIONE

OUTCOME PMA

L’ECOGRAFIA NELLA PMA

* Monitoraggio dell’ induzione della
superovulazione

* Prelievo follicolare ecoguidato

MONITORAGGIO OVULAZIONE INDOTTA

* VIA TRANSVAGINALE

Dosaggio RIA
17beta-estradiolo

* NUMERO DI FOLLICOLI

* TIMING DI SOMMINISTRAZIONE B HCG

* SOVRASTIMOLAZIONE
l Ovaie Follicoli
- lieve <5cm <30 mm
-moderata 5-10cm <60 mm
- grave >10cm > 60 mm (* ascite)

* CORRELAZIONE CON LA MORFOLOGIA ENDOMETRIALE
- spessore
- ecopattern
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MONITORAGGIO OVULAZIONE INDOTTA

PRELIEVO OVOCITARIO (PICK UP)

IL prelievo del liquido follicolare dall’ovaio si esegue per
via transvaginale con I'impiego di un sottile
ago ecoguidato

VANTAGGI DELLA TECNICA

- Rischi minori

- Basso costo

- Non necessita dell’anestesia generale
- Ridotto tempo operativo

- Maggiore accettabilita

PRELIEVO FOLLICOLARE

PMA
LE TECNICHE

TECNICHE DI FECONDAZIONE
INTRACORPOREA

Ul
IP1
ICI
GIFT

TECNICHE DI FECONDAZIONE
EXTRACORPOREA

« FIVET
« ICSI

« PESA
« MESA
« TESE
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FIVET

Fecondazione In Vitro con Trasferimento embronario

ICSI

Intra Cy ic Sperm Injecti

Tecnica che consiste nel mettere a contatto
in vitro la cellula uovo con spermatozoi capacitati
e successivo trasferimento in utero del’embrione ottenuto

Tecnica che consiste
nell’iniezione
diretta di uno spermatozoo nella
cellula uovo. Si utilizza in caso di
incapacita degli spermatozoi
di penetrare nella cellula uovo
spontaneamente per una carenza
numerica o una incapacita
funzionale.

GIFT

Gamete Intra Fallopian Transfer

Inserimento di gameti
(cellule uovo e spermatozoi)
o di embrioni nelle tube
mediante una laparoscopia
in anestesia generale.
| presupposti sono la funzionalita
ed integrita anatomica delle tube
(tecnica oggi quasi in disuso).
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PMA
| RISULTATI

+NON SONO DISPONIBILI DATI EPIDEMIOLOGICI
UNIVOCI SUI RISULTATI DELLE TECNICHE DI PMA

« S| FA RIFERIMENTO Al REGISTRI NAZIONALI CHE SI
SONO COSTITUITI IN VARI PAESI MA CHE HANNO IL
DIFETTO DI NON RIFERIRSI A GRUPPI DI PAZIENTI
OMOGENEI

« RIFERENDOCI Al DATI MONDIALI PUBBLICATI NEL
95 AL 15° CONGRESSO MONDIALE DI FERTILITA' E
STERILITA’ DI MONTPELLIER DEI 10 STATI CON
CASISTICA PIU’ AMPIA, LA PREGNANCY RATE
VARIA DALL’11% AL 29% CON UNA MEDIA DI CIRCA
IL 25%




