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Streszczenie

W pracy przedstawiono przypadek cigzy, porodu i potogu u 47-letniej kobiety z nieptodnoscia wtdrng oraz
z obcigzonym wywiadem potozniczym.

Ze wzgledu na przedwczesne wygasniecie czynnosci jajnikow oraz wiek pacjentki przeprowadzono zaptodnienie
pozaustrojowe z wykorzystaniem oocyta pochodzgcego od 2 1-letnigjdawczyni (IVF-OD). Uzyskano cigze pojedyncza,
ktorej przebieg powikiany byt m.in.: nadcisnieniem tetniczym, zaburzeniami kardiologicznymi, obrzekami koriczyn
dolnych oraz zmianami zylakowatymi podudzi, cholestazg oraz nerwicg lekowg. W wyniku ciecia cesarskiego
w 37 hbd urodzono zdrowego noworodka. Dzieki rozwojowi technik wspomaganego rozrodu cigze u kobiet w wieku
okotomenopauzalnym bedg stanowic narastajgcy problem potozniczy.

Stowa kluczowe: zaplodnienie pozaustrojowe / donacja oocytéw / perimenopauza /

Abstract

The paper presents a case of pregnancy, childbirth and postpartum of a 47-year-old woman with secondary infertility
and obstetric history. In vitro fertilization with oocyte derived from a 21-year donor (IVF-OD) was performed due to
premature ovarian failure and age of the patient.

The treatment resulted in unifetal pregnancy, complicated by, among others: hypertension, cardiac problems,
varicose veins in the lower limbs, elevated concentration of bile acids and anxiety neurosis. A healthy newborn
was delivered at 37 hbd by cesarean section. Due to the development of techniques of assisted reproduction,
pregnancies of perimenopausal women will pose a growing problem in modern obstetrics..
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Wstep

Na przestrzeni ostatnich dekad obserwuje si¢ tendencjg
wzrostowa wieku kobiet podejmujacych decyzje o macierzyn-
stwie [1]. Wraz ze wzrostem wieku kobiety obniza si¢ szansa na
ciazg, a problem ten narasta zdecydowanie po 35 r.z. Rowniez
wsrod niektorych kobiet przed 35 r.z. obserwujemy kryteria ob-
nizonej rezerwy jajnikowej: mata liczbg pecherzykow antralnych
(AFC), niskie stgzenie hormonu anty-Mullerowskiego (AMH),
podwyzszone stgzenia FSH oraz estradiolu na poczatku cyklu [2,
3]

Zastosowanie oocytow dawczyni (OD) daje szansg na ciazg
w sytuacjach, w ktorych niemozliwe jest uzyskanie prawidtowych
komorek jajowych. Dawstwo komorek jajowych po raz pierwszy
zostato opisane w 1983 roku [4]. Pierwotnie wskazaniami do tej
metody leczenia byt zespol przedwcezesnego wygasnigcia czyn-
nosci jajnikow (POF — Premature Ovarian Failure) dotyczacy
okoto 1% kobiet [5]. Innymi wskazaniami do zastosowania OD
moga by¢: dysgenezja gonad, wielokrotne niepowodzenia lecze-
nia metoda pozaustrojowego zaplodnienia, choroby dziedziczne
oraz, czasami, naturalna menopauza. Z powyzszych, najwigcej
kontrowersji dotyczy zastosowania OD u kobiet po naturalnej
menopauzie, tym bardziej, ze wiek biorczyni, nawet powyzej 60
r.Z, nie stanowi dzisiaj przeszkody do uzyskania ciazy ta metoda
[6]. Rodzi sig wigc pytanie o bezpieczenstwo przebiegu takich
ciaz oraz porodéw zarowno dla matki, jak i dziecka. Dotychczas
wigkszo$¢ badan dotyczaca tych zagadnien koncentrowata si¢ na
kobietach cigzarnych po 35 lub ewentualnie po 40 r.z.

Opis przypadku

47-letnia pacjentka z nieptodnos$cia wtdrna na tle pierwotne;j

niewydolnosci jajnikow od okoto roku. W wywiadzie m.in.:

* W 1986 roku (w 23 r.z.) ciaza spontaniczna o prawid-
lowym przebiegu, zakonczona porodem w 41hbd droga
cesarskiego cigcia.

* W przebiegu pooperacyjnym zapalenie otrzewnej leczone
zachowawczo.

* Migdzy 1993 a 1999 rokiem pacjentka stosowata anty-
koncepcje (wkladke wewnatrzmaciczng, tabletki anty-
koncepcyjne).

* (0d 2001 roku (w 38 r.z.),wraz z nowym partnerem, roz-
poczeta starania o dziecko. Przez dwa lata stosowania
metody kalendarzykowej dwukrotnie zaszta w ciaze, obie
zakonczyly si¢ poronieniami samoistnymi w 8 i 6 hbd.

* W 2005 roku (w 42 r.z.) zglosita si¢ do kliniki leczenia
nieptodnosci. Stwierdzono dwa migsniaki macicy o $red-
nicy 54 i1 33 mm, ktore zostaty wyluszczone. Badania hor-
monalne (FSH, LH) w normie.

¢ W 2006 roku (w 43 r.z.), pomimo zaawansowanego
wieku, na wyrazna prosbe pacjentki, wykonano 2 proby
inseminacji domacicznych, ktore nie przyniosty efektu.
Zaproponowano wowczas leczenie metoda pozaustro-
jowego zaptodnienia z zastosowaniem komorki jajowej
dawczyni (IVF-OD).

¢ Z powodow osobistych para trafita ponownie do kliniki
dopiero trzy lata p6zniej (2009 r). Wskazaniem do zasto-
sowania IVF-OD byly objawy niewydolnosci jajnikow
(nieregularnie krwawienia miesigczne, wysokie FSH, ni-
skie AFC). Pacjentka zdecydowala si¢ na probg leczenia
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metoda IVF z zastosowaniem nasienia meza oraz komor-
ki jajowej pobranej od zdrowej, 21-letniej dawczyni.

* Endometrium  przygotowano  wedlig  schematu:
17B-estradiol (4 i 6mg dziennie) przez 14 dni, nastgpnie
17B-estradiol (6mg dziennie) + dydrogesteron (30mg
dziennie). Podj¢to decyzjg o przeniesieniu do macicy (ET)
dwoch zarodkoéw w stadium balstocysty (klasa 4 AA) w 5
dniu od rozpoczgcia stosowania dydrogesteronu. Po ET
w suplementacji fazy lutealnej stosowano: 17p-estradiol
(6mg dziennie), dydrogesteron (30mg dziennie) do dnia
wykonania testu cigzowego.

Przebieg ciazy:

* Stwierdzono ciaz¢ pojedyncza. Poczatkowo przebieg
cigzy prawidtowy. Stwierdzono mig$niak $rodscienny na
przedniej $cianie macicy o wymiarach: 29x14 mm oraz
w dnie macicy o wymiarach: 24x15 mm.

* W 12 hbd wykonano badanie prenatalne: test podwojny
standaryzowany do wieku dawczyni oocyta, wynik nega-
tywny.

* W 18 hbd pacjentka hospitalizowana z powodu poronie-
nia zagrazajacego, leczona Duphaston 3x1tabl., Kapro-
gest 500 mg i.m.

* Od 28h bd pacjentka przyjeta do Kliniki Perinatolo-
gii UM w Lodzi z powodu nadci$nienia tgtniczego
(160/100mmHg) bez biatkomoczu z towarzyszaca ta-
chykardia do 130/min, uczuciem dusznosci i kotataniem
serca. W badaniu kardiologicznym stwierdzono napady
czgstoskurczu nadkomorowego. Zastosowano: Dopegyt
3x1tabl, Diprophylinum 3x1tabl, Isoptin 120mg 2x1tabl.

* W trakcie pobytu w szpitalu stwierdzono podwyzszone
stezenia kwasow zotciowych (8,6 pmol/l). Rozpoczgto
leczenie podajac Ursofalk 3x1 tabl. oraz Essentiale forte
3x1 tabl.

* Od 30 hbd pojawity si¢ obrzgki konczyn dolnych oraz
zmiany zylakowate podudzi. W badaniu USG-D potwier-
dzono zylaki bez cech zakrzepicy, wlaczono Clexane 40
mg/dobg.

* W ostatnich tygodniach wystapita, nasilajaca si¢ do poro-
du, nerwica lgkowa.

* W 37 hbd rozpoczat si¢ pordd zakonczony cigciem cesar-
skim ze wzgledu na wiek pacjentki, nadci$nienie tgtnicze,
czgstoskurcz napadowy oraz stan po operacji miesniakow
macicy. Pacjentka urodzita corke o masie 3170g, 52cm
dhugosci z punktacja w skali Apgar po pierwszej minucie
9 pkt; przebieg porodu bez powiktan.

* W trakcie potogu pacjentka przyjmowata: Cyclo3fort,
Ursocam, Esseliv oraz albuminy 20% i Zinacef. W po-
logu nasilily si¢ objawy nerwicy Igkowej. Po konsultacji
psychiatrycznej przyjmowala Zotral w dawce 50mg na
dobg; z tego wzgledu nie karmita piersia.

Dyskusja

W omawianym przypadku do leczenia metoda IVF-OD zo-
stala zakwalifikowana pacjentka z nieptodnoscia wtoérna spowo-
dowang pierwotna niewydolnoscig jajnikow, ktora, ze wzgledow
osobistych, p6zno (po 45 r.z) podjgta decyzjg o macierzynstwie.

Skrajnie niska rezerwa jajnikowa lub zesp6t POF jest co-
raz czgstsza przyczyna zgloszen par do lekarzy zajmujacych sig
leczeniem nieptodnosci.
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Cigza u 47-letnigj kobiety poddanej zabiegowi pozaustrojowego zaptodnienia...

Kluczowa rolg dla szansy na cigz¢ ma wiek dawczyni i ja-
ko$¢ komorki jajowej. Wedtug raportu z 2010 roku opublikowa-
nego w USA przez Federalne Centrum Kontroli i Prewencji Cho-
r6b (Center for Disease Control and Prevention — CDC) wiek ko-
biet poddajacych sig zabiegowi in vitro odgrywa tylko minimalng
rolg, gdy do zabiegu uzyte sa oocyty pochodzace od miodych
dawczyn. Odsetek powodzen wynosi okoto 55% przy minimal-
nych réznicach pomigdzy grupami wiekowymi biorczyn [7].

W przypadku nieptodnoéci meskiej spowodowanej azoo-
spermig podobny problem istniat do chwili wprowadzenia ban-
kow nasienia. Dato to realng szansg¢ na posiadanie dziecka tym
parom [8]. W przeciwienstwie do tego, w przypadku braku moz-
liwosci otrzymania prawidlowych komorek jajowych, pozyska-
nie komoérek od dawcezyni jest trudniejsze. Jest to zwigzane m.in.
z konieczno$cia stymulacji owulacji oraz przezpochwowa punk-
cja jajnikobw w znieczuleniem ogdlnym dozylnym. Dodatkowo
przez wiele lat problemem by}t brak skutecznych metod mroze-
nia komorek jajowych. Dzigki udoskonaleniu metod witryfikacji
uszkodzenia komorek jajowych nie przekraczaja obecnie 5%.
Otworzyto to drogg do powstania rowniez bankoéw komorek ja-
jowych [9].

Po wprowadzeniu IVF-OD odnotowano bardzo kontrower-
syjne przypadki ciazy u kobiet nawet po 60 r.z. [6]. Dostgpna
wiedza medyczna umozliwia ,,ztamanie wielu barier” jednak,
poza skrajnie kontrowersyjnymi przypadkami wymienionymi
powyzej, problemem pozostaje odpowiedz na pytanie o bezpie-
czenstwo plodu i kobiet pomigdzy 40 r.z. a Srednim wiekiem me-
nopauzy (okoto 50 r.z.).

Publikacje sugeruja zwigkszone ryzyko powiklan w ciazy
wsrdd biorczyn komorek jajowych bedacych po 45 r.z. Wérod
tych powiklan najczgéciej wymienia sig¢: krwawienie w pierw-
szym trymestrze ciazy, nadci$nienie indukowanie ciaza (PIH),
cukrzyce ciazowa, ciazg wieloptodowa oraz zwigkszony odse-
tek cig¢ cesarskich [10, 11, 12, 13]. Dodatkowo, u biorczyn po
50 r.z., w porownaniu do biorczyn mtodszych, zaobserwowano
czgsciej wystepujaca cukrzyce ciagzowa (GDM) oraz ciazeg wie-
loptodowa [14]. Jolly i wsp. w retrospektywnej analizie 385 120
ciaz pojedynczych spontanicznych, u cigzarnych migdzy 35 a 40
r.z., stwierdzili istotny wzrost ryzyka wystapienia: cukrzycy cig-
zarnych, tozyska przodujacego, polozen miednicowych, zabie-
gowych porodow droga pochwowa, krwawien poporodowych,
porodow przedwczesnych oraz ciazy obumartej [15].

Z kolei w najnowszym opracowaniu z 2010 r. Yogev i wsp.
ocenili czgsto$¢ powiktan wystgpujacych w ciazy spontanicznej
i porodzie u matek powyzej 45 r.z. Autorzy stwierdzili istotnie
czgstsze wystgpowanie u nich cukrzycy cigzarnych (17%), nad-
ci$nienia tetniczego (19,7%) oraz porodu przedwczesnego (poni-
zej 34 hbd) [16]. W badaniu Dildy i wsp. az 46,8% kobiet po 45
r.z. miato komplikacje w czasie ciazy; gtdéwnie cukrzyce i nadcis-
nienie [17]. Nalezy pamigtaé, iz obecnie odsetek ciaz po 45 r.z.
wynosi od 0,2 do 0,6% [16,17].

Z drugiej strony wydaje sig, ze w wielu przypadkach nie
sam wiek cigzarnych stanowi problem medyczny, a raczej fakt
czgstszego wystgpowania roznego rodzaju chordb u kobiet po 45
r.z., mogacych negatywnie wptywac na przebieg cigzy i porodu
[17]. Oprécz nadcisnienia tgtniczego oraz cukrzycy cigzarnych
do takich zaburzen zaliczamy m.in.: mig$niaki macicy, zylaki
konczyn dolnych, zaburzenia sercowo-naczyniowe oraz zaburze-
nia psychiczne.
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Nalezy zaznaczy¢, iz wszystkie te zaburzenia obserwowa-
no w trakcie ciazy i potogu w opisywanym przypadku. Wedtug
Hsieh i wsp. p6zny wiek ci¢zarnych istotnie taczy si¢ z pogorsze-
niem wynikoéw perinatalnych, w tym: wzrostem porodow przed-
wczesnych przed 34 hbd, nizsza punktacja Apgar oraz wigkszym
ryzykiem zgonu noworodka [18].Obserwacje te potwierdzaja
takze badania Delbaere’a i wsp., ktore wskazuja, ze po wyklucze-
niu tzw. czynnikow zaklocajacych, juz wiek matki >35 r.z. jest
niezaleznym czynnikiem ryzyka porodu przedwczesnego, LBW
oraz zgonu okotoporodowego [19].

Sheffer-Mimouni i wsp. przeanalizowali przebieg ciaz po
IVF-OD. Stwierdzili oni, ze az 30,6% tych ciaz dotyczyto pa-
cjentek po 45 r.z, a nadci$nienie tgtnicze wystapitlo w przebiegu
ciazy u 27,6% kobiet, cukrzyca cigzarnych u 23,9%, a krwawie-
nia w I trymestrze u 43,3% cigzarnych. Pomimo tego wyniki neo-
natologiczne byly ocenione przez autoréw jako pozytywne[20].
Nalezy podkresli¢, iz wigkszo$¢ oocytow w ciazach po IVF-OD
pochodzi od mtodszych kobiet, przez co ciaze te moga by¢ rela-
tywnie zdrowsze niz ciaze pochodzace od kobiet po 45 r.z.

W ciazach po IVF-OD jednym z najwazniejszych problemow
pozostaje odpowiednia diagnostyka prenatalna. Wedlug Donnen-
felda i wsp. w ciazach powstatych z zastosowaniem komorki
jajowej dawczyni uzycie wieku dawczyni w celach okreslenia
ryzyka aneuplodii zamiast wieku biorczyni istotnie zmniejsza od-
setek wynikow falszywie dodatnich oraz zwigksza efektywnos¢
skriningu prenatalnego [21]. Obserwacje te znajduja pelne po-
twierdzenie w testach prenatalnych wykonanych w opisywanym
przez nas przypadku.

Podsumowanie

Dawstwo oocytéw jest powszechnie stosowana metoda le-
czenia w przypadku POF oraz chgci macierzynstwa po wezeéniej-
szej menopauzie. Metoda ta umozliwia uzyskanie cigzy u kobiet
w bardzo péznym wieku, co rodzi pytanie o gérna granicg wie-
ku biorczyni komorek jajowych. Trudno jest dzi$ jednoznacznie
ustali¢ jaka powinna by¢ ta granica. Wigkszos¢ osrodkdéw uznaje,
ze powinien to by¢ 45 lub 50 r.z., glownie ze wzgledu na wigksza
czgstos¢ schorzen ogodlnoustrojowych u kobiet po 40 r.z.

Waznym czynnikiem podczas kwalifikacji biorczyn do pro-
cedury IVF-OD powinno by¢ szczegdtowe badanie internistycz-
ne, a uzyskana cigza powinna by¢ traktowania jak ciaza wysokie-
go ryzyka. Obecnie odpowiednie prowadzenie ciazy u kobiet po
45 r.z. daje szansg na zdrowe macierzynstwo.
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KOMUNIKAT

Sympozjum
Polskiego Towarzystwa Menopauzy
i Andropauzy

Najnowsze trendy w diagnostyce i terapii
u kobiet w okresie menopauzy

Kazmierz Dolny n/Wistg

18 czerwca 2011 r.
Hotel ,Krol Kazimierz”

KOMUNIKAT |

W dniu 18 czerwca 2011 roku w Kazimierzu nad Wista
odbedzie sie Sympozjum Polskiego Towarzystwa Menopauzy i Andropauzy
poswiecone najnowszym trendom w medycynie menopauzy.

Tematyka wyktadow bedzie obejmowaé nastepujace zagadnienia:

e Wulwodynia problem interdyscyplinamy, ktory dotyczy rowniez kobiet
ppomenaopauzalnych.

e Ultraniskodawkowa doustna MTH - niezealizowane marzenia czy wreszcie
1zeczywistosc?

¢ Suplementacja witaming D - czy tylko osteoprotekcja?

*  Kiedy operacja slingowa moze pogorszy¢ nietrzymanie moczu?

¢ Hormonoterapia transdermalna - dla wszystkich czy tylko dla niektdrych
pacjentek?

*  Najnowsze doniesienia na temat bezpieczenstwa MTH dla gruczofu
piersiowego.

*  Hyperplasia endometrii - kiedy nie operowac?

Endometrioza w wieku przedmenopauzalnym — jak leczy¢?

e (Czy spadek libido po menopauzie ma podftoze hormonalne?

¢ Niewydolnos¢ zylna u kobiet pomenopauzalnych.

¢ Endokrynopatie u kobiety pomenopauzalnej — wskazowki praktyczne.

*  Nowosci w zakresie kosmetologii w odniesienu do kobiety w wieku
menopauzalnym.

»  Embolizacja tetnic macicznych — gazie jestesmy po 20 latach doswiadczeri?

Po obradach planowane jest towarzyskie spotkanie plenerowe
w przepieknej scenerii uroczego Kazimierza.

Optata rejestracyjna w przypadku jej optacenia przed 30 kwietnia 2011 r. wynosi:

¢ dla cztonkéw PTMA (z aktualnie optaconymi sktadkami cztonkowskimi)
—200,00 PLN;

* dla pozostatych uczestnikow — 300,00 PLN.

Opfata ta obejmuje: wstep na sale obrad oraz materiaty sympozjalne
(planujemy druk opracowan pogladowych zwigzanych z tematyka wykfadow).

Udziat w spotkaniu towarzyskim — 100,00 PLN.

Informacje na temat Sympozjum oraz formularze uczestnictwa dostepne sg
na stronie internetowej:

www.3gin.am.lublin.pl.
Na stronie tej dostepne sg rowniez informacje na temat cztonkostwa w PTMA.

Ze wzgledu na ograniczong liczbe miejsc prosimy o jak najszybsze dokonanie
wpfaty rejestracyjnej i odestanie wypetnionego formularza uczestnictwa
na wskazany na nim adres.

Do zobaczenia w czerwcu w Kazimierzu nad Wistg!
Prezes PTMA
Prof. zw. dr hab. n. med. Tomasz Paszkowski
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