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Rezultati postopkov oploditve z
biomedicinsko pomoc¢jo v mariborskem
centru v primerjavi s povprec¢nimi rezultativ
slovenskih in evropskih centrih (Evropski IVF
monitoring 2000-2005)

Results of biomedically assisted procreation in Maribor
center compared with average results in Slovenian and
European centers (European IVF Monitoring 2000—2005)

Milan Relji¢, Vilma Kova¢, Veljko Vlaisavljevic

Izviecek

Uvod: Namen Evropskega monitoringa IVF
(EIM) je primerjava dostopnosti in uspe$nosti
izvajanja postopkov oploditve z biomedicinsko
pomocjo (OBMP) med evropskimi drzavami. V
nasem prispevku smo primerjali rezultate mari-
borskega centra za IVF s slovenskim in z evrop-
skim povprecjem.

Materiali in metode: V tabelah smo prikazali
skupne podatke evropskih centrov, slovenskih
centrov in mariborskega centra za IVF iz zadnjih
Sestih poro¢il EIM.

Rezultati: Od leta 2000-2005 se je $tevilo po-
stopkov OBMP v Evropi povecalo, zvisal se je
delez postopkov vnosa semencice v citoplazmo
jaj¢ne celice (ICSI) in prenosa odmrznjenih za-
rodkov (POZ). V Sloveniji smo v tem obdobju
zaznali enak trend povecevanja tevila postopkov
OBMBP, delezev postopka ICSI in postopka POZ.
Delez otrok, rojenih po postopkih OBMP, se je v
Evropi gibal od 0,2 % do 4,2 %, v Sloveniji je bil
3,9 %. Starostna struktura bolnic se v evropskih
in slovenskih centrih ni pomembno razlikovala,
povecal pa se je delez zensk, starejsih od 40 let. V
evropskih centrih so najpogosteje prenasali 2 ali
3 zarodke, opaziti je tudi porast prenosa enega
zarodka, ki je najizrazitej$i v mariborskem cen-
tru za IVE Delezi zanositev so bili med evrop-
skimi in slovenskimi centri primerljivi, izstopali

so nekoliko visji delezi zanositev s postopki IVF
in ICSI v mariborskem centru. V letu 2005 se
je delez dvoplodnih nose¢nosti v mariborskem
centru znizal na 24 %, vendar je bil kljub temu
nekoliko vi§ji od evropskega in slovenskega
povprecja. Najpogostej$i zapleti pri postopkih
OBMP je bil sindrom ovarijske hiperstimulacije
(OHSS), ki pa se je pojavil v manj kot 1 %.

Zakljucek: Dostopnost in uspe$nost postopkov
OBMP v slovenskih centrih in v mariborskem
centru za IVF sta bili v opazovanem obdobju nad
evropskim povpredjem.

Abstract

Background: The aim of the European IVF
Monitoring is to compare the accessibility, and
the success of the implementation of assisted re-
productive technology (ART) among European
countries. In this article we compared the suc-
cess of Maribor IVF centre with Slovenian and
European success rates.

Materials and methods: Pooled data for Europe,
Slovenia and Maribor from the last six EIM re-
ports are shown in tables.

Results: During 2000 - 2005, the number of
ART cycles, the percentage of intracytoplasmic
sperm injection (ICSI) and frozen embryo re-
placement (FER) in Europe increased. In that
period the same trend was observed in Slove-
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nia. The percentage of children born after ART
in Europe was between 0.2 %-4.2 %. In Slovenia
this percentage was among the highest among
the European countries, and was 3.9 % in 200s.
The age structure of female patients in Slovenia
did not differ from that in other European coun-
tries, but the percentage of women older than
forty years increased. In European countries the
transfer of two or three embryos was the most
frequent, however the percentage of single em-
bryo transfers increased, which was most nota-
ble in Maribor IVF centre. Pregnancy rates were
comparable among European countries and our
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centers, while pregnancy rate in IVF and ICSI in
Maribor IVF centre was slightly higher. In 2005,
the percentage of twin pregnancies in Maribor
IVF centre decreased and was 24 %, however it
was slightly higher than European and Slovenian
averages. The ovarian hyperstimulation syn-
drome (OHSS) was the most common complica-
tion of ART, which appeared in less than 1 %.

Conclusion: In Maribor and other Slovenian
IVF centers accessibility and success of ART in
the observed period were above the European
average.

Uvod

Zacetnika zbiranja podatkov o postop-
kih oploditve z biomedicinsko pomocjo
(OBMP) v Evropi (Evropski monitoring
IVE EIM) sta K.G. Nygren in A.N. Ander-
sen. Na njuno pobudo je Evropsko zdruze-
nje za humano reprodukcijo in embriologijo
(ESHRE) na letnem kongresu v Toursu leta
1999 zbralo nacionalne predstavnike, ki so
dosegli dogovor o nacinu zbiranja in po-
rocanja o rezultatih zdravljenja s postopki
OBMP."? Prvo porocilo je zajemalo podatke
19 drzav za leto 1997 in je bilo objavljeno v
reviji Human Reproduction leta 2001.> Za-
dnje, deveto porocilo, ki obravnava rezulta-
te iz leta 2005, je iz8lo na zacetku leto$njega

Tabela 1: Stevilo in deleZi postopkov OBMP.

leta in vkljucuje porocila iz 30 drzav. Pouda-
riti pa moramo, da tudi to porocilo ni popol-
no, s3j je rezultate posredovalo 923 od 1134
(81%) centrov, ki izvajajo postopke OBMP
in da je podatke iz vseh centrov uspelo pri-
dobiti le 16 drzavam.’

EIM zajema podatke o postopkih fer-
tilizacije in vitro (IVF), vnosa semencice v
citoplazmo jajéne celice (ICSI), prenosa od-
mrznjenih zarodkov (POZ), maturacije in
vitro (IVM), predimplantacijske genetske
diagnostike (PGD), intrauterine insemina-
cije (IUI) in postopkov z darovanimi spol-
nimi celicami. Skupno porocilo je rezultat
analize podatkov posameznih drzav, ki po-
rocajo o Stevilu in velikosti centrov za IVE,
Stevilu postopkov OBMP, starostni strukturi

Skupaj 226937 282519 315744 355484 353861 418111
Delez ICSI (%) 44,1 48,6 52,2 54,9 59,3 63,3
Dele? POZ (%) 20,2 20,1 221 205 255 24,6
Skupaj 2374 2237 2552 2630 2667 2907
Delez ICSI (%) 52,2 56,0 62,3 63,7 66,9 67,2
Dele? POZ (%) 18,5 135 17,6 23,8 27,0 26,2
Skupaj 656 711 906 855 982 1156
Delez ICSI (%) 671 66,7 74,7 75,7 75,7 81,6
Dele? POZ (%) 6,8 6,9 11,7 11,4 19,0 19,1
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Tabela 2: DeleZ otrok, rojenih po OBMP.

Evropa® (%) 15

Slovenija (%) NP 32 35

2,9 3,4 39

*UpoStevane le drZave, v katerih so vsi centri posredovali podatke v register.

NP —ni podatka

obravnavanih Zensk, $tevilu prenesenih za-
rodkov, nose¢nostih in porodih po zdra-
vljenju, vecplodnih nose¢nostih in zapletih
v zvezi s postopki OBMP.>"® Namen EIM je
primerjava dostopnosti in uspesnosti izvaja-
nja postopkov OBMP med evropskimi dr-
zavami.» Tudi namen nasega prispevka je
primerjava rezultatov mariborskega centra
za IVF s slovenskim in evropskim povpre-
¢jem v zadnjem $estletnem obdobju.

Materiali in metode

V tabelah smo prikazali skupne podatke
evropskih in slovenskih centrov za IVF (ab-
solutna $tevila in povpre¢ne vrednosti), kot
so prikazani v zadnjih Sestih poro¢ilih EIM,
ter podatke mariborskega centra, ki smo jih
posredovali v porocilo EIM. Podatke $estle-
tnega obdobja 2000-2005 smo predstavili
na nacin in v zaporedju, kot so navedeni v
porocilu EIM. Prikazani so le tisti podatki,

ki so bili v poro¢ilih popolni in so omogoca-
li izra¢un povprec¢nih vrednosti in sestevek
vseh evropskih centrov. Primerjave nismo
statisti¢no ovrednotili.

Rezultati

Stevilo postopkov OBMP se je v Evropi
in v Sloveniji v $estletnem obdobju povecalo,
vendar predvsem zaradi vecjega Stevila po-
stopkov ICSI in POZ. Delez postopkov ICSI
se je v Evropi od leta 2000 do 2005 postopno
poveceval s 44,1 % na 63,3 %. Tudi v Sloveniji
opazamo porast, le da so delezi ICSI visji in
so leta 2000 znasali 52,2 %, leta 2005 pa ze
67,2 %. Najvisji delez postopkov ICSI smo
opazili ze leta 2000 v mariborskem centru
za IVE tj. 671% in ta se je v naslednjih le-
tih e zvieval ter leta 2005 dosegel 81,6 %.
V tem Sestletnem obdobju se je povecal
tudi delez ciklov s prenosom odmrznjenih
zarodkov v primerjavi s cikli s prenosom

Tabela 3: Starostna struktura (leta) Zensk, zdravljenih s postopki IVF in ICSI.

<35 (%) NP NP 54,7
35-39 (%) NP NP 335
> 40 (%) NP NP 11,8
<35 (%) 39,0 54,2 54,5
35-39 (%) 50,0 313 29,9
> 40 (%) 11,0 145 15,6
<35 (%) 52,8 54,5 55,1
35-39 (%) 314 29,8 28,5
> 40 (%) 15,8 15,7 16,4

NP —ni podatka

54,3 54,1 51,6
32,7 32,9 35,1
13,0 13,0 14,3
54,0 54,7 53,4
315 32,2 337
14,5 13,1 15,4
50,8 51,6 528
31,8 31,4 31,9
174 17,0 15,7
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Tabela 4: Stevilo prenesenih zarodkov po postopkih IVF in ICSI.

ET 1 (%) 12,1 12,0 13,7
ET 2 (%) 478 51,7 54,7
ET >3 (%) 40,1 36,3 316
ET 1 (%) 20,4 136 257
ET 2 (%) 65,2 70,5 63,3
ET >3 (%) 14,4 15,9 11,0
ET 1 (%) 272 29,4 29,7
ET 2 (%) 70,6 675 63,5
ET >3 (%) 2,2 31 6,8

svezih zarodkov, in sicer v Evropi z 20,0 na
24,6 %, v Sloveniji z 18,5 % na 26,2 %, v Ma-
riboru pa s 6,8 % na 19,1 %, kar je Se vedno
pod evropskim in slovenskim povpre¢jem
(Tabela1).>®

Delez otrok, rojenih po postopkih OBMP,
v primerjavi z vsemi rojenimi otroki se je v
Evropi gibal od 0,2% do 4,2 %. V Sloveniji
je bil med najvisjimi v Evropi in je leta 2005
dosegel 3,9 % (Tabela 2).°"®

Starostna struktura zdravljenih bolnic
se v evropskih in slovenskih centrih ni po-
membno razlikovala, opazen je le nekoliko
vi$ji delez zensk, starejsih od 39 let, v mari-
borskem centru za IVF (Tabela 3).>"8

V evropskih centrih so pretezno prenasa-
li 2 ali 3 zarodke. V Sloveniji pa je prevlado-
val prenos dveh zarodkov. Za preprecevanje
vecplodnih nosec¢nosti je pomemben porast
prenosa enega samega zarodka, ki je bil na-
jizrazitejsi v mariborskem centru za IVF in
je leta 2005 dosegel 36,2 % (Tabela 4).>®

Delezi zanositev na punkcijo in prenos
odmrznjenih zarodkov so bili med evrop-
skimi in slovenskimi centri primerljivi, iz-
stopali so le nekoliko visji delezi zanositev
na punkcijo foliklov s postopki IVF in ICSI
v mariborskem centru (Tabela 5).>"®

Od leta 2000 do 2003 je bila kar tretji-
na nosecnosti v mariborskem centru za IVF
vecplodna. Ta delez je bil vidji v primerjavi
s povprecjem evropskih in slovenskih cen-
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15,7 19,2 20,0
55,9 55,4 56,1
28,4 25,4 23,8
26,1 26,5 30.0
65,7 61,0 58.0
8,2 12,5 11,9
30,8 36,6 36,2
60,3 449 53,6
8,9 8,3 10,2

trov, kjer je bilo ve¢plodna priblizno cetrtina
nosecnosti. V letu 2005 pa se je ta delez v
mariborskem centru znizal na 24 %, vendar
je kljub temu nad slovenskim in evropskim
povpreéjem (Tabela 6).°"°

Zapleti pri postopkih zunajtelesne oplo-
ditve so razmeroma redki. Najpogostejsi za-
plet je OHSS, ki pa se je glede na posredo-
vane podatke pojavil v manj kot 1% (Tabela

7).>®

Razpravljanje

Z ustanovitvijo Evropskega registra o po-
stopkih OBMP smo dobili vpogled v stevilc-
nost, dostopnost in uspesnost izvajanja teh
postopkov v Evropi. Po mnenju ustanovite-
ljev tega registra imata tako strokovna kot
tudi lai¢na javnost pravico vedeti, kaksni
so rezultati izvajanja postopkov OBMP v
njihovi drzavi in jih primerjati z rezultati v
Evropi. Podatki registra so pomembni tudi
za bolnike, saj lahko evropske in nacional-
ne rezultate primerjajo z rezultati tistega
centra, v katerem se nameravajo zdravi-
ti. Pri primerjavi rezultatov pa je potrebna
previdnost, saj ti niso odvisni le od nacina
izvajanja postopkov, temve¢ tudi od drugih
dejavnikov, kot so znacilnosti zdravljene
populacije ter zakonskih in zavarovalniskih
predpisov na tem podrocju. Ne glede na te
omejitve pa preglednost prispeva k odkriva-
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Tabela 5: Zanositev na punkcijo foliklov (IVF in ICSI) in na prenos odmrznjenih zarodkov (POZ).

IVF (%) 247 25,1 26.0
ICSI (%) 266 26,2 272
POZ (%) 16,6 16,4 18,4
IVF (%) 28,4 30,1 30,3
ICSI (%) 256 25,3 26,5
POZ (%) 150 15,5 24,6
IVF (%) 39,5 36,8 33,2
ICSI (%) 308 29,9 31,0
POZ (%) 172 24,2 21,9

nju nepravilnosti in k izbolj$anju kakovosti
na celotnem podrocju. Ker se pomembnosti
registra zaveda vse vec¢ drzav, se je $tevilo dr-
zav, ki prispevajo podatke v register, pove-
¢alo z 19 na 30.>® Ceprav priblizno polovica
drzav ne uspe zbrati podatkov iz vseh svojih
centrov, pa menijo, da podatke posredujejo
vsi vedji centri, tako da je v registru zajetih
vecina postopkov OBMP iz sodelujocih dr-
zav.>®

V Sestletnem obdobju se je Stevilo po-
stopkov, registriranih v Evropi in Sloveniji,
postopno povecevalo. V Evropi nedvomno
zaradi vecjega $tevila drzav in centrov, ki so
posredovali podatke v register. V Sloveniji
smo v tem Sestletnem obdobju posredovali
popolne podatke, tako da se je Stevilo izve-
denih postopkov v tem obdobju realno po-
vecalo in je prispevalo k ve¢ji dostopnosti do
omenjenega nacina zdravljenja. Dostopnost
do postopkov OBMP je v Sloveniji med
najboljsimi v Evropi in tudi v delezu otrok,
rojenih po OBMBP, je Slovenija v evropskem
vrhu. Tako v Evropi kot v Sloveniji se je po-
vecal delez postopkov ICSI, ki smo jih sprva
uporabljali le za zdravljenje tezje oblike mo-
$ke neplodnosti. Indikacije za postopke ICSI
so se v zadnjem obdobju zelo razsirile in jih
danes Ze ve¢ kot polovico opravimo zara-
di drugih indikacij. Delez postopkov ICSI
je posebno visok v mariborskem centru za
IVF in terja podrobnejso analizo, saj se je

26,1 26,6 26,9
26,5 271 28,5
18,6 19,1 196
28,9 276 28,7
26,8 274 28,2
14,7 173 19,9
38,1 335 38,0
327 278 31,1
222 15,5 14,4

potrebno zavedati tveganj, ki jih prinasajo
postopki ICSI. Razveseljuje pa povecevanje
deleza prenosa odmrznjenih zarodkov, kar
povecuje skupno uspesnost spodbujanih
postopkov. V mariborskem centru je delez
POZ nizji od slovenskega in evropskega
povpre¢ja. Ceprav niZji delez lahko poja-
snimo z vi$jim delezem zanositev s svezimi
postopki pri bolnicah, ki imajo zamrznjene
zarodke v mariborskem centru, se je smisel-
no $e naprej truditi, da bi ta delez povecali.

Starostna struktura zdravljenih bolnic
je v Evropi in Sloveniji podobna. Iz rezul-
tatov je razvidno, da je priblizno polovica
zensk starejsih od 35 let, torej v obdobju, ko
se plodnost Ze postopoma zmanjsuje. Delez
zensk, ki se zdravijo v poznem reproduk-
tivnem obdobju, to je po 40 letu, se zvisuje
in je posebno visok v mariborskem centru.
Ker starost pomembno negativno vpliva na
uspesnost zdravljenja, je smiselno analizi-
rati, ali je izvajanje postopkov OBMP v ka-
snejSem reproduktivhem obdobju posledica
dolgotrajne stopenjske diagnostike in zdra-
vljenja neplodnosti ter slabse dostopnosti
do postopkov OBMP ali kasnejsega zacetka
obravnave neplodnosti.

Stevilo prenesenih zarodkov je eden iz-
med pomembnih kazalnikov uspe$nosti iz-
vajanja postopkov OBMP. S povecanjem Ste-
vila prenesenih zarodkov lahko pove¢amo
delez zanositev le pri slabsi kakovosti zarod-
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Tabela 6: DeleZ vecplodnih porodov po postopkih IVF in ICSI.

22,0 217

11 10

21,0
0.8

28,2

17,3
0,7

18,9

0,0 04

Evropa

Dvojcki 24,4 24,0 23,2
Trojeki 2,0 15 13
Slovenija

Dvojcki 229 24,1 24,7
Trojcki 0,7 1,2 0,5
Maribor

Dvojcki 325 34,1 34,9
Trojéki 12 2,7 0,9

kov, sicer pa povecamo le delez ve¢plodnih
nosecnosti. Z dobrim delom v laboratoriju
in pravilno izbiro zarodkov dosezemo visok
delez zanositev tudi pri prenosu enega ali
dveh zarodkov ob zmanjSanem tveganju za
vecplodno nosecnost. Iz prikazanih podat-
kov je v Evropi jasno razviden trend zmanj-
$evanja $tevila prenesenih zarodkov. Sloven-
ski centri in $e posebno mariborski center so
na tem podro¢ju dosegli pomemben napre-
dek in so dale¢ nad evropskim povprecjem
glede deleza prenosa enega ali dveh zarod-
kov. Po spremembi zakona, ki danes dolo-
¢a, da se pri zenski, mlajsi od 35 let starosti,

Tabela 7: Zapleti in redukcije fetusov.

391
0,0

2,1 24,1

10 0,0

pri prvih dveh ciklih zunajtelesne oploditve
opravi elektivni prenos le enega zarodka do-
bre kakovosti, je pricakovati dodaten porast
delez prenosa le enega zarodka in tako do-
datno zmanj$anje ve¢plodnih nosec¢nosti.
Kljub zmanjsanju stevila prenesenih za-
rodkov se delez zanositev in porodov v tem
$estletnem obdobju ni spremenil, kar kaze
vedjo uspesnost pri izvajanju postopkov. De-
lez ve¢plodnih nosec¢nosti se je pomembno
zmanjsal, $e posebej trojckov. V maribor-
skem centru je bil delez ve¢plodnih nosec-
nosti nadpovprecno visok kljub pogostemu
prenosu enega zarodka. To je ponovni dokaz

Evropa

OHSS 1586 1851 2148 2646 2858 3347
Zapleti punkcije 652 NP 1156 NP 1125 1048
Redukcije plodov 256 NP 461 NP 526 436

OHSS 21 22 9 9 16 15
Zapleti punkcije 2 1 3 3 2 2
Redukcije plodov 0 0 1 1 2 2
OHSS 8 13 NP 7 9 7
Zapleti punkcije 0 0 0 0 0 0
Redukcije plodov 0 0 1 1 2 1

NP —ni podatka
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o uspes$nosti izvajanja teh postopkov in mo-
znosti povecevanja deleza prenosa le enega
zarodka ob ohranitvi visokega deleza zano-
sitev.

Zanesljivost podatkov o zapletih v evrop-
skem registru je vprasljiva, saj je pogostost
bistveno nizja, kot bi jo pri¢akovali po po-
datkih v literaturi. NiZja pogostost je naj-
verjetneje posledica pomanjkljivega spre-
mljanja in sporocanja o zapletih tovrstnega
zdravljenja.

Po pregledu Sestletnih podatkov registra
lahko zaklju¢imo, da sta bili dostopnost in
uspesnost postopkov OBMP v slovenskih in
mariborskem centru v opazovanem obdo-
bju nad evropskim povprecjem.
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