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Grupul de Coordonare al procesului de elaborare a ghidurilor incurajeaza schimbul liber si punerea la dispozitie
fn comun a informatjilor si dovezilor cuprinse in acest ghid, precum si adaptarea lor la conditiile locale.

Orice parte din acest ghid poate fi copiata, reprodusa sau distribuita, fara permisiunea autorilor sau editorilor, cu
respectarea urmatoarelor condifii: (a) materialul sa nu fie copiat, reprodus, distribuit sau adaptat in scopuri
comerciale; (b) persoanele sau institutile care doresc sa copieze, reproduca sau distribuie materialul, sa
informeze Societatea de Obstetrica si Ginecologie din Romania si Colegiul Medicilor din Roménia; si (c)
Societatea de Obstetrica si Ginecologie din Roménia si Colegiul Medicilor din Roménia sa fie mentionate ca
sursa a acestor informatii in toate copiile, reproducerile sau distributiile materialului.

Acest ghid a fost aprobat de Ministerul Sanatatii prin Ordinul ............ cu modificarile si completarile ulterioare si
avizat favorabil de Colegiul Medicilor din Roméania si de Societatea de Obstetrica si Ginecologie din Romania.

Ghidurile clinice pentru Obstetrica si Ginecologie sunt elaborate sistematic la nivel national cu scopul de a asista
personalul medical pentru a lua decizii in ingrijirea pacientelor cu afectiuni ginecologice si obstetricale. Ele
prezintd recomandari de bund practica medicala clinica bazate pe dovezi publicate, pentru a fi luate n
considerare de catre medicii obstetricieni/ginecologi si de alte specialitati, precum si de cadrele medicale
auxiliare implicate in ingrijirea pacientelor cu afectiuni ginecologice si obstetricale.

Desi ghidurile reprezinta o fundamentare a bunei practici medicale bazate pe cele mai recente dovezi disponibile,
ele nu intentioneaza sa inlocuiasca rationamentul practicianului in fiecare caz individual. Decizia medicala este
un proces integrativ care trebuie sa ia in considerare circumstantele individuale si optiunea pacientei, precum si
resursele, caracterele specifice si limitarile institutiilor de practica medicala. Este de asteptat ca fiecare practician
care aplica recomandarile in scopul diagnosticarii, definirii unui plan terapeutic sau de urmarire, sau al efectuarii
unei proceduri clinice particulare sa utilizeze propriul rationament medical independent Tn contextul circumstantial
clinic individual, pentru a decide orice ingrijire sau tratament al pacientei in functie de particularitatile acesteia,
optiunile diagnostice si curative disponibile.

Institutiile si persoanele care au elaborat acest ghid au depus eforturi pentru ca informatia continuta in ghid sa fie
corecta, redata cu acuratete si sustinutd de dovezi. Data fiind posibilitatea erorii umane si/sau progresele
cunostintelor medicale, ele nu pot si nu garanteaza ca informatia confinuta in ghid este n totalitate corecta si
completa. Recomandarile din acest ghid clinic sunt bazate pe un consens al autorilor privitor la abordarile
terapeutice acceptate in momentul actual. Tn absenta dovezilor publicate, ele sunt bazate pe consensul expertilor
din cadrul specialitatii. Totusi, ele nu reprezinta in mod necesar punctele de vedere si opiniile tuturor clinicienilor
si nu le reflectd in mod obligatoriu pe cele ale Grupului Coordonator.

Ghidurile clinice nu sunt gandite ca directive pentru un singur curs al diagnosticului, managementului,
tratamentului sau urmaririi unui caz, sau ca o modalitate definitivad de ingrijire a pacientei. Variatii ale practicii
medicale pot fi necesare pe baza circumstantelor individuale si optiunii pacientei, precum si resurselor si
limitarilor specifice institutiei sau tipului de practica medicala. Acolo unde recomandarile acestor ghiduri sunt
modificate, abaterile semnificative de la ghiduri trebuie documentate in intregime in protocoale si documente
medicale, iar motivele modificarilor trebuie justificate detaliat.

Institutiile si persoanele care au elaborat acest ghid isi declina responsabilitatea legala pentru orice inacuratete,
informatie perceputa eronat, pentru eficacitatea clinicd sau succesul oricarui regim terapeutic detaliat in acest
ghid, pentru modalitatea de utilizare sau aplicare sau pentru deciziile finale ale personalului medical rezultate din
utilizarea sau aplicarea lor. De asemenea, ele nu isi asuma responsabilitatea nici pentru informatiile referitoare la
produsele farmaceutice mentionate in acest ghid. In fiecare caz specific, utilizatorii ghidurilor trebuie sa verifice
literatura de specialitate specifica prin intermediul surselor independente si sa confirme ca informatia continuta n
recomandari, in special dozele medicamentelor, este corecta.

Orice referire la un produs comercial, proces sau serviciu specific prin utilizarea numelui comercial, al marcii sau
al producatorului, nu constituie sau implicd o promovare, recomandare sau favorizare din partea Grupului de
Coordonare, a Grupului Tehnic de Elaborare, a coordonatorului sau editorului ghidului fata de altele similare care
nu sunt mentionate in document. Nici o recomandare din acest ghid nu poate fi utilizata in scop publicitar sau in
scopul promovarii unui produs.

Toate ghidurile clinice sunt supuse unui proces de revizuire si actualizare continua. Cea mai recenta versiune a
acestui ghid poate fi accesata prin internet la adresa www.sogr.ro.
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Desi infertilitatea este o afectiune cronica, exista scenarii clinice Tn care intarzierea accesarii tratamentului, sau
dimpotriva, supra-tratamentul (chirurgical sau medical) pot afecta serios sansele cuplului de a obtine o sarcina
sau pot crea premizele complicatiilor iatrogene de tipul sarcinilor multiple sau sindromului de hiperstimulare
ovariana.

Conform procentelor general acceptate, prevalenta pe afectiuni a infertilitatii este urméatoarea:

- Infertilitate inexplicabila (fara cauze feminine/masculine identificate) (25%)
- Disfunctii ovulatorii (25%)

- Disfunctii tubare (20%)

- Factori masculini care produc infertilitate (30%)

- Afectiuni uterine si peritoneale (10%)

- 1n aproximativ 40% din cazuri se regisesc atat afectiuni feminine cat si masculine care produc
infertiltate.

Acest ghid doreste sa ofere un model de conduita si bune practici pentru a reduce variabilitatea n diagnosticul si
tratamentul infertilitatii si a-i sprijini pe cei implicati in managementul cuplurilor care experimenteaza probleme in
obtinerea unei sarcini.

Prezentul ghid clinic pentru obstetrica si ginecologie este elaborat pentru satisfacerea urmatoarelor deziderate:
— cresterea calitatii unui serviciu medical, a unei proceduri medicale

- referirea la o problema cu mare impact pentru starea de sanatate sau pentru un indicator specific

- reducerea variatiilor in practica medicala (cele care nu sunt necesare)

— reducerea unui risc sau eliminarea unei incertitudini terapeutice

- aplicarea evidentelor in practica medicala; diseminarea unor noutati stiintifice

- integrarea unor servicii sau proceduri (chiar interdisciplinare)

— cresterea increderii personalului medical in rezultatul unui act medical

- ghidul constituie un instrument de consens intre clinicieni

— ghidul protejeaza practicianul din punctul de vedere al malpraxisului

- ghidul asigura continuitatea intre serviciile oferite de medici si de asistente

- ghidul permite structurarea documentatiei medicale

- ghidul permite oferirea unei baze de informatie pentru analize si comparatii

- armonizarea practicii medicale romanesti cu principiile medicale international acceptate.

Acest ghid clinic pentru obstetrica si ginecologie este conceput pentru aplicare la nivel national. Ghidul clinic

precizeaza standardele, principiile si aspectele fundamentale ale managementului particularizat unui caz concret
clinic, care trebuie respectate de practicieni, indiferent de nivelul unitatji sanitare in care activeaza.

Se prevede ca acest ghid sa fie adaptat la nivelul sectiilor de obstetrica si ginecologie sub forma unor protocoale.
Ghidurile clinice sunt mai rigide decat protocoalele, ele fiind realizate la nivel national de grupuri tehnice de
elaborare respectdnd nivele de dovezi stiintifice, tarie a afirmatiilor, grade de recomandare. Protocoalele
reprezinta modalitatea de aplicare a ghidurilor clinice nationale in context local si specifica exact intr-o situatie
clinicd anume ce anume trebuie facut, de catre cine si cand. Ele permit un grad mai mare de flexibilitate si
reflecta circumstantele si variatiile locale datorate diferitelor tipuri de ingrijire clinica la un anumit nivel.

Ghidul se doreste a fi o baza de lucru pentru un grup de experti din Roménia, grup ce va detalia recomandarile
existente, individualizdndu-le conform situatiei specifice din tara noastra.



3.1 Etapele procesului de elaborare

In luna Februarie 2018, conducerea Societdtii de Obstetrica si Ginecologie (SOGR) a initiat primii pasi pentru
revizia ghidurilor clinice pentru obstetrica si ginecologie, stabilindu-se o lista a revizorilor. in cadrul celui de al 17-
lea Congres National de Obstetrica-Ginecologie, din 20-22 Septembrie 2018, s-a luat decizia ca noua conducere
sa aiba ca prioritate revizia imediata a ghidurilor clinice, precum si elaborarea de noi ghiduri, cum este acesta.

Astfel, noua conducere a SOGR a definitivat si aprobat coordonatorii Grupului Tehnic de Revizie (GTR) si de
Elaborare (GTE), pentru fiecare subiect. Pentru fiecare ghid, coordonatorul a nominalizat componenta GTR si
GTE, incluzadnd un scriitor si o echipa de redactare, precum si un numar de experti externi pentru recenzia
ghidului. Pentru facilitarea si integrarea procesului de elaborare a tuturor ghidurilor, SOGR a contractat un
integrator.

Ghidul elaborat, odata finalizat de coordonator, a fost trimis pentru revizia externa la 2 experti selectati. De
asemenea, ghidul a fost postatda pentru transparenta, propuneri si comentarii pe site-ul SOGR:
https://sogr.ro/ghiduri-clinice. Coordonatorul a luat in considerare si a incorporat dupa caz comentariile si
propunerile de modificare facute de evaluatorii externi si de pe site si au redactat versiunea finala a ghidului.

Pe parcursul ghidului, prin termenul de medic(ul) se va infelege medicul de specialitate Obstetrica-Ginecologie,
caruia i este dedicat in principal ghidul clinic. Acolo unde s-a considerat necesar, specialitatea medicului a fost
enuntata in clar, pentru a fi evitate confuziile de atribuire a responsabilitatii actului medical.

Aceasta versiune a fost prezentata si supusa discutiei in cadrul unei Reuniuni de Consens care a avut loc la
Bucuresti, 29-30 martie 2019, organizata si finantatd de SOGR. Ghidul a fost dezbatut si agreat prin consens din
punct de vedere al continutului tehnic, gradarii recomandarilor si al formularii. Participantii la Reuniunea de
Consens sunt prezentati in Anexa 1.

Evaluarea finala a elaborarii ghidului a fost efectuata utilizadnd instrumentul AGREE. Ghidul a fost aprobat formal
de catre Comisia de Obstetrica si Ginecologie a Ministerului Sanatatii, Comisia de Obstetrica si Ginecologie a
Colegiul Medicilor din Romania si Societatea de Obstetrica si Ginecologie din Romania, initiatorul.

Acest ghid a fost aprobat de Ministerul Sanatatii Publice prin Ordinul ........... si de Colegiul Medicilor prin
documentul ............. si de Societatea de Obstetrica si Ginecologie din Romania in data de 30 Martie 2019.

3.2 Principii
“Ghidul de buna practica in infertilitate” a fost conceput cu respectarea principilor de elaborare a ghidurilor

clinice pentru obstetrica si ginecologie, aprobate de Grupul de Coordonare a elaborarii ghidurilor si de
Societatea de Obstetrica si Ginecologie din Romania.

3.3 Data reviziei

Acest ghid clinic va fi revizuit Tn 2022 sau in momentul in care apar dovezi stiintifice noi care modifica
recomandarile facute.

Recomandarile au fost impartite in 5 seturi care vizeaza:

1. Aspecte prioritare Tn implementare (definirea infertilitatii, criterii de accesare a consultului si/sau a
tratamentului de specialitate, consilierea bazatd pe factori predictivi ai succesului, oncofertilitatea,
managementul endometriozei la pacientele infertile, managementul infertilitatii inexplicabile, strategii de
embriotransfer)

Exploatarea si optimizarea fertilitatii naturale

Investigatii generale adresate cuplului infertil

Tratament medical si chirurgical adresat cuplului infertil

Tratament prin tehnici de reproducere asistata (inseminare intrauterina, fertilizare in vitro - FIV, injectarea
intracitoplasmatica a spermatozoizilor - ICSI).

o krwbd

Trebuie subliniat faptul ca aceste recomandari promoveaza abordarea cuplurilor cu probleme de fertilitate printr-
o conduita focalizata pe pacient si bazata pe evidente stiintifice. Ingrijirea si tratamentul trebuie sa tina cont de



nevoile si preferintele individuale ale acestor pacienti; ei trebuie sa aibe oportunitatea de a lua o decizie
informata Tn legatura cu tratamentul lor Tn parteneriat cu medicii si asistentele din aceasta profesie.

Desi infertilitatea este o afectiune cronica, exista scenarii clinice Tn care intarzierea accesarii tratamentului, sau
dimpotriva, supra-tratamentul (chirurgical sau medical) pot afecta serios sansele cuplului de a obtine o sarcina
sau pot crea premizele complicatiilor iatrogene de tipul sarcinilor multiple sau sindromului de hiperstimulare
ovariana.

Tn consecinta, urmatoarele recomandari au fost identificate ca prioritare pentru a fi implementate:
5.1 Definirea infertilitatii

1. Unei femei de varsta reproductiva tanara (sub 35 ani*) care nu a conceput dupa 1 an de activitate
sexuala vaginala fara protectie contraceptiva, in absenta oricarei cauze stiute de infertilitate, trebuie sa
i se ofere posibilitatea unei evaluari clinice si a unor investigatii de specialitate impreuna cu partenerul
(ecografie transvaginala + spermograma). Aceasta evaluare initiald va cuprinde si o investigare
aménuntita a stilului de viata si vietii sexuale si va fi utila n identificarea rapida a acelor cupluri care au
sanse reduse de a concepe neasistat.

2. Medicul de familie sau medicul de specialitate obstetrica-ginecologie

3. Oferiti cuplului posibilitatea unui consult de specialitate si a unei evaluari imediate pentru a discuta
posibilitétile de conceptie si evaluare specializata daca:

- varsta femeii este avansata din punct de vedere reproductiv (peste 35 de ani)
- exista cauze clinice de infertilitate sau istoric de factori predispozanti pentru infertilitate.
Aspecte esentiale

a.  Furnizorii de servicii medicale vor trebui sa defineasca practic infertilitatea ca perioada de timp in care
cuplul a incercat sa conceapa fara success si numai dupa aceea sunt justificate investigatii formale si se
implementeaza posibile tratamente.

b.  Cuplurile cu probleme de infertilitate vor trebui indrumate catre si tratate de medicul cu competenta in
tratamentul infertilitatii, deoarece in acest fel creste eficienta tratamentului si consecutiv se imbunatateste
increderea si satisfactia pacientului.

c. Partenerii cuplurilor care au probleme Tn a concepe trebuiesc consultate Tmpreuna deoarece ambii
parteneri sunt afectati de deciziile care se vor lua in legatura cu posibilele investigatii si tratament.

d.  Cuplurile trebuie sa aibe oportunitatea de a lua decizii informate n legatura cu investigatiile si tratamentul
propus prin accesul la informatii de baza. Aceasta alegere trebuie recunoscutd ca parte integranta a
procesului de decizie. Informatia verbala trebuie suplimentata cu informatii scrise sau media audio-vizuala.

e. Mediul in care vor avea loc investigatiile despre fertilitatea cuplurilor va trebui sa permita posibilitatea
purtarii unor discutii intime si sensibile.

f.  In cazul in care este planificat un tratament care poate avea ca rezultat infertilitatea (cum ar fi tratamentul
cancerului), se recomanda trimiterea preococe la un consult de specialitate.

g. Cuplurile care sunt ingrijorate de problemele lor de fertilitate si se cunosc ca fiind infectate cronic cu virusul
hepatitei B, hepatiei C sau HIV ar trebui referite precoce unor centre care au experienta si facilitati pentru
furnizarea de investigatii si tratament.

h. Unei femei de varstd reproductiva tanard (cu rezerva ovariand adecvata vérstei) care foloseste
inseminarea artificiala pentru a concepe (cu sperma partenerului sau cu sperma de donor) ar trebui sa i se
ofere posibilitatea unei reevaluari daca nu a conceput dupa maximum 6 cicluri de tratament, in absenta
unor cauze stiute de infertilitate. Daca se foloseste sperma partenerului, evaluarile clinice si investigatiile
ulterioare este recomandat sa includa si partenerul.

i. Cand cuplurile au probleme de fertilitate, ambii parteneri trebuiesc informati ca stressul poate afecta atat
partenerul feminin cat si partenerul masculin, poate afecta relatia si foarte probabil reduce libidoul si
frecventa activitatii sexuale contribuind la problemele de fertilitate.



j Cuplurile care au probleme de infertilitate trebuiesc informate ca poate fi util sa contacteze grupuri de
suport.

k.  Cuplurilor care au probleme de infertilitate trebuie sa li se ofere consiliere psihologica deoarece problemele
de fertilitate prin ele insele cat si investigatiile si tratamentul Tn sine pot produce stress semnificativ;
consilierea trebuie oferita Thainte, Tn timpul si dupa investigatii si tratament indiferent de rezultatul acestora.

I Consilierea trebuie sa fie furnizata de catre o persoana specializata, dar care nu este direct implicata in
managementul problemelor de fertilitate ale cuplului.

5.2 Infertilitatea inexplicabila (idiopatica)

5.2.1 Nu oferiti agenti de stimulare ovariana cu administrare orala (precum clomifen citrat, anastrozole sau
letrozole) femeilor cu infertilitate idiopatica.

5.2.2 Se recomanda informarea femeilor cu diagnostic de infertilitate neexplicatd ca preparatul clomifen citrat
ca tratament unic nu creste sansa de sarcina sau de nastere viabila.

5.2.3 Se recomanda consilierea femeilor cu diagnostic de infertilitate neexplicata, care au contact sexual
neprotejat, sa incerce sa conceapa pentru un total de 2 ani (incluzand anul in care se afla in investigatii)
fnainte de a accesa FIV.

5.2.4 Oferiti tratament de reproducere asistata prin FIV femeilor cu infertilitate inexplicabila care nu au
conceput dupa 2 ani de contact sexual regulat, neprotejat.

5.3 Inseminarea intrauterina

5.3.1 Inseminarea intrauterind se recomanda in infertilitatea masculind usoara sau moderata confirmata prin
cel putin 2 spermograme, in absenta altor cauze feminine majore de infertilitate.

5.3.2 Pentru cuplurile cu diagnosticul de infertilitate idiopatica, endometrioza usoara (stadiul 1,2) sau factor
masculin moderat, care nu reusesc sa conceapa dupa 2 ani de contact vaginal neprotejat, analizati
posibilitatea de a oferi direct tratament prin FIV, avand in vedere ratele foarte asemanatoare de
conceptie in urma inseminarii intrauterine si a contactului vaginal.

5.3.3 Nu propuneti de rutina inseminare intrauterind, ca si conduita de prima intentie la femeile peste 35 de
ani, cu sau fara stimulare ovariana (exceptie fac cuplurile cu obiectii de natura sociala, culturala sau
religioasa la adresa FIV). Daca varsta pacientei este sub 35 ani (iar rezerva ovariana este conforma
varstei), se poate recomanda cuplului sa incerce sa conceapa intr-un interval de 2 ani (inclusiv anul
investigatiilor) inainte de a propune tratament prin FIV.

5.3.4 Evaluati posibilitatea inseminarii intrauterine ca optiune de tratament, dar fara stimulare ovariana la
urmatoarele subgrupuri ca o alternative la actul sexual vaginal:

— cupluri care nu pot sau la care este dificil contactul sexual vaginal din cauza unor afectiuni fizice sau
psihosexuale;

- cuplurile in care barbatul este HIV pozitiv; femeile care folosesc sperma de la donator; cupluri de
acelasi sex

- cuplurile in care barbatul prezinta ejaculare retrograda.

5.3.5 In situatile de mai sus se recomanda pana la 4 cicluri nestimulate de inseminare intrauterina inainte de
a se recomanda FIV.

5.4 Predictia succesului si criterii de recomandare FIV

5.4.1 Varsta femeii

5411 Informati femeia ca sansele de nastere viabilda dupa tratamentul de FIV scad proportional cu
cresterea varstei femeii.

5.4.2 Numarul ciclurilor de tratament anterioare

54.21 Informati cuplurile ca sansa totald de a obtine o nastere viabila dupéa tratamentul prin FIV scade cu
cat creste numarul de cicluri fara success anterior.



5.4.3 |Istoric de sarcina in antecendente

5.4.3.1 Cuplurile trebuie informate ca tratamentele FIV sunt mult mai eficiente la femeile care au fost
insarcinate anterior si/sau care au avut o nastere viabila, mai ales daca aceasta a fost in cuplu sau
conceputa prin FIV.

5.4.4 Indexul de masa corporala

5441 Se recomanda femeilor care vor sa conceapa ca indicele de masa corporala (IMC) este ideal sa fie
intre 19-30 kg/m? inainte de procedura de reproducere asistata si ca femeile cu IMC in afara acestei
plaje este probabil sa aibe sanse mai reduse de success prin reproducere asistata.

Criterii de acces pentru fertilizare in vitro (Criterii pentru recomandare FIV)

1. Cand se ia In cosideratie tratamentul de FIV ca optiune de tratament pentru cuplurile infertile, se
recomanda sa se discute beneficiile si riscurile asociate in concordanta cu codul european de practica.

2. Informati cuplurile ca in mod normal un ciclu complet de tratament prin fertilizare in vitro (cu sau fara ICSI),
cuprinde 1 episod de stimulare ovariand urmat de transferul oricarui embrion obtinut (proaspat sau
congelat).

3. Lafemeile cu varsta sub 38 de ani care nu au conceput dupa 2 ani de activitate sexuala neprotejata sau 3-
6 cicluri de inseminare recomandati 4 cicluri de tratament FIV/ ICSI.

4. La femeile cu varsta cuprinsa intre 38 — 43 ani care nu au conceput dupa cel putin 6 luni de activitate
sexualad neprotejatéd sau dupa 3 cicluri de inseminare intaruterind sau au o procedura FIV esuatd in
antecedente: recomandati minim 4 cicluri intregi de FIV / ICSI cu scopul de a obtine un numar optim de
blastocisti ludnd n calcul rata de aneuploidii legate de vérsta si presupunand ca urmatoarele 2 criterii sunt
satisfacute:

- Nu exista evidenta de rezerva ovariana scazuta.
- Se vor lua in discutie implicatiile suplimentare impuse de o sarcina la aceasta varsta.

5. Se recomanda a se lua in considerare rezultatul tratamentului FIV anterior in momentul in care se
evalueaza probabiliatea eficientei si sigurantei unui nou ciclu de tratament.

6. Ciclul de tratament interupt este acel ciclu in care procedura de colectare de ovocite nu a avut loc din
cauza raspunsului slab sau absent al ovarului la stimularea cu gonadotropine. Ciclurile intrerupte din cauza
rezervei ovariene scazute trebuie avute in vedere cand se evalueaza cat de potrivit este un tratament FIV.
De asemenea, decizia de a intrerupe tratamentul de stimulare ar trebui analizata in contextul in care exista
sau nu perspective de imbunatatire a raspunsului intr-un ciclu ulterior.

5.5 Strategii de embriotransfer

5.5.1 Se recomanda efectuarea embriotransferului sub ghidaj ultrasonografic transabdominal, intrucat s-a
demonstrat ca aceastéa tehnica duce la cresterea ratei de sarcina.

5.5.2 Plasarea unui embrion in cavitatea uterind cu un endometru sub 5 mm grosime este putin probabil s&
duca la sarcina si de aceea nu este recomandata.

5.5.3 Se recomanda informarea femeilor ca repausul la pat mai mult de 20 de minute dupa embriotransfer nu
imbunatateste rezulatele tratamentului.

554 Se recoamanda ca evaluarea calitatii embrionilor, atat in stadiul de clivaj cat si de blastocist sa se faca
in concordanta cu Gardner Blastocyst Grading Scale.

5.5.5 Embrioselectia pentru transferul unui singur embrion este inca perfectibilda, ea bazandu-se in momentul
actual pe evaluarea in laborator a stadiului de dezvoltare si a morfologiei embrionare. Aceste
caracteristici sunt relevante pentru a potentialul implantational, desi acuratetea predictiva este relativ
slaba.

Cu toate acestea, pentru a preveni complicatiile serioase legate de sarcinile multiple, Th majoritatea
situatiilor clinice se incurajeaza transferul electiv al unui singur embrion selectionat morfologic ca fiind
de calitate superioara (eSET-Elective Single Embryo Transfer):

Pentru femeile sub 37 ani:

- Tn primul ciclu complet de FIV folositi la embriotransfer un singur embrion.

- Tn al doilea ciclu complet de FIV folositi la embriotransfer un embrion unic daca sunt disponibili 1
sau mai multi embrioni de calitate superioara.
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- Luati in considerare 2 embrioni pentru embriotransfer daca nu exista cel putin 1 embrion de
calitate superioara.

- In al treilea ciclu complet de FIV transferati nu mai mult de 2 embrioni per embriotransfer.

Pentru femeile cu varsta intre 37 — 39 ani:

- Tn primul si al doilea ciclu complet de FIV utilizati pentru transfer 1 singur embrion, daca exista
disponibili 1 sau mai multi embrioni de calitate superioara.

- Luati in considerare embriotransferul a 2 embrioni daca nu existda 1 sau mai multi embrioni de
calitate.

- La al treile ciclu complet de FIV nu transferati mai mult de 2 embrioni.

Pentru femeile cu varsta 40-42 ani:

- Luati in considerare transferul a 2 embrioni, dar daca exista blastocist de calitate disponibil utilizati
transferul unui singur blastocist, cel putin pentru primul embriotransfer.

Pentru femeile in tratament FIV cu ovocite donate se recomanda utilizarea unui singur embrion pentru
transfer intrauterin deoarece aceasta strategie se bazeaza pe varsta tanara a donatoarei de ovocite.

Aspecte esentiale

1.
2.

5.6

5.6.1

5.6.2

5.6.3

56.4

5.6.5

5.6.6

5.6.7

5.6.8

Nu se recomanda transferul a mai mult de 2 embrioni per embriotransfer.

Daca exista disponibil un blastocist de calitate se recomanda trasferul electiv al unui singur blastocist, cel
putin la femeile de pana in 42 de ani care se afla la primul ciclu de tratament.

fn cazul unui embriotransfer cu 2 embrioni se recomanda sé le fie explicate cuplurilor riscurile legate de
aparitia sarcinii multiple.

Se recomanda crioprezervarea pentru stocarea oricarui embrion de calitate buna, ramas dupa realizarea
embriotransferului.

Se recomanda informarea femeilor cu cicluri ovulatorii care urmeaza sa parcurga un transfer de embrioni
crioprezervati, ca sansa de nastere dupa transferul unui embrion decongelat este similara intre transferul
pe ciclu natural si cel intr-un ciclu de substitutie hormonala.

Pacientii cu cancer gi dorinta de a prezerva fertilitatea

fnainte de inceperea chimioterapiei sau radioterapiei care foarte probabil va afecta fertilitatea se
recomanda utilizarea tratamentului de crioprezervare de gameti sau embrioni.

Se recomanda ca dupa stabilirea diagnosticului de cancer, impactul neoplaziei si al tratamentului sau
asupra fertilitati sa fie discutat de pacient cu echipa de medici (oncolog, specialist in fertilitate,
embriolog).

Urmatorii factori se recomanda a fi luati in consideratie in acest caz:
- diagnostic

- plan de tratament

- rezultatele estimate ale tratamentului de fertilizare

- prognosticul tratamentului Tn cancerul respectiv

- viabilitatea materialului crioprezervat.

Pentru crioprezervarea fertilitatii pacientilor cu cancer nu se vor aplica criteriile de eligibilitate utilizate
pentru tratamentele conventionale ale infertilitatii.

Nu se recomanda utilizarea unor limite mai coborate de varsta pentru prezervarea fertilitatii la
persoanele diagnosticate cu cancer. Criterile se recomanda sa se aplice cand va veni momentul
utilizarii materialului crioprezervat pentru conceptie asistata.

Cand se utilizeaza criporezervarea pentru prezervarea fertilitatii persoanelor diagnosticate cu cancer
utilizati tot materialul posibil — sperma, ovocite, embrioni.

Recomandati crioprezervarea spermei tuturor baietilor sau barbatilor de varsta reproductiva care se
pregatesc pentru tratament medical impotriva cancerului care mai mult decat probabil ca le va afecta
fertilitatea.

Recomandati utilizarea vaporilor de azot lichid ca metoda preferata de crioprezervare a spermei.
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5.6.9

5.6.10

5.6.11
5.6.12

Recomandati crioprezervarea ovocitelor si embrionilor ca fiind potrivita femeilor de varsta reproductiva
(inclusiv adolescentelor) care se pregatesc de tratament medical impotriva cancerului si care cel mai
probabil le va afecta fertilitatea daca:

-  starea de sanatate permite sa se intreprinda o stimulare ovariana si colectarea ovocitelor si ca
aceastd manevra nu inrautateste boala si

- exista timp disponibil inaintea inceperii tratamentului pentru cancer.

Pentru crioprezervarea ovocitelor si embrionilor se recomanda utilizarea vitrificarii in locul inghetarii la
rate controlate (slow freezing).

Se recomanda depozitarea materialului crioprezervat pentru o perioada de 10 ani.

Se recomanda depozitarea continua a spermei crioprezervate peste 10 ani, in cazul barbatilor care
raman cu riscul semnificativ crescut de infertilitate.

5.7 Managementul endometriozei in cazul pacientelor infertile

5.7.1
5711

571.2

Tratamentul medical

Tratamentul medical al endometrizei minime si usoare diagnosticatd ca si cauza de infertilitate nu
creste fertilitatea si de aceea nu trebuie oferit.

Nu este clar dacd tratamentul medical postoperator Tmbunatateste prognosticul unui ciclu de
fertilizare in vitro la femeile cu endometrioza moderata si severa si de aceea nu este recomandat.

Cateva studii controlate aratd beneficiu si eficacitate similard pentru agonistii de gonadoliberina
(GnRH) si progestative (dienogest) ca si tratament fnainte de reproducerea asistata; terapia cu
dienogest a fost asociata cu tolerabilitate mai buna si pierdere mai redusa de substanta osoasa dupa
12 luni de tratament.

5.7.2 Tratamentul chirurgical

5.7.21

5722

5.7.2.3

5724

5.7.25

5.7.2.6

La femeile infertile cu endometrioza minima sau usoara stadiul I/Il AFS/ASRM nu se recomanda doar
laparoscopia exploratorie, ci mai degraba operatorie (cu ablatia sau rezectia endometriozei plus
adezioliza laparoscopica), deoarece aceasta imbunatateste ratele de sarcina.

La femeile infertile cu endometrioame ovariene se recomanda chistectomie laparoscopica daca
marimea endometriomului este de minim 3 c¢cm sau pacienta este simptomatica. Pentru a creste
sansele de sarcina, clinicienii ar trebui sa realizeze excizia capsulei chistului endometriozic mai
degraba decat drenajul continutului si electrocoagularea peretelui endometriomului. Vaporizarea laser
este superioara electrocoagularii leziunilor.

La femeile cu endometriozda moderatd sau severa se recomanda tratament chirurgical deoarece
acesta imbunatateste rata de sarcina comparativ cu managementrul conservator.

Ablatia endometrioamelor ovariene se va efectua cat mai conservator posibil, avand in vedere faptul
ca interventiile chirurgicale pentru endometrioza asociaza scaderea rezervei ovariene.

Pacientele vor fi informate cu privire la riscul de scadere a functiei ovariene postoperator precum si
asupra riscului de pierdere completa a ovarului.

Luand in considerare rata mare de recidiva postoperatorie a leziunilor de endometrioza, decizia de

interventie chirurgicala se va cantari cu grija in cazul in care pacienta mai are o interventie pentru
endometrioza.

Sfat initial pentru cuplurile ingrijorate de intarzierea in conceptie

6.1 Sansa de conceptie:

a) Discutati sansele de conceptie cu cuplurile ingrijorate de fertilitatea lor, indiferent daca au contact sexual
sau sunt in procedura de inseminare artificiala.

b)  Oamenii preocupati de problemele de fertilitate vor trebui informati ca 80% dintre cuplurile din populatia
generala vor concepe intr-un interval de 1 an daca: partenera are sub 40 de ani, nu se folosesc mijloace
contraceptive si au activitate sexuald neprotejata regulata. Dintre acele cupluri care nu concep Tn primul an,
jumatate vor concepe in anul urmator (rata cumulativa de sarcina de peste 90% Tn primii 2 ani).
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6.2
6.2.1

6.2.2
6.3
6.3.1

6.3.2

6.3.3

6.3.4

6.3.5

6.3.6

6.3.7

6.3.8

Informati cuplurile care sunt preocupate de posibila lor infertilitate ca fertilitatea feminina si cea masculina
(intr-o proportie mult mai mica) scad odata cu naintarea in varsta.

Informati cuplurile care doresc sa foloseasca inseminarea intrauterinad pentru a concepe ca: peste 50%
dintre femeile sub 35 ani vor putea concepe in 6 cicluri de inseminare intrauterina.

Informati cuplurile care folosesc inseminarea intrauterina artificiald pentru a concepe si care sunt
preocupati de posibila lor infertilitate, despre posibilitatea utilizarii spermei proaspete care este asociata cu
rate de conceptie mai mari comparativ cu utilizarea spermei decongelate.

Frecventa si sincronizarea actului sexual sau a inseminarii artificiale

Cuplurile sau indivizii preocupati de fertilitatea lor vor trebui informati ca frecventa contactului sexual
vaginal la fiecare 2 pana la 3 zile optimizeaza sansele de sarcina

Cuplurile care folosesc inseminarea artificiala trebui sa aibe inseminarea planificata in jurul ovulatiei.
Stilul de viata si fertilitatea

Consumul de alcool

a) Femeile care incearca sa conceapa ar trebui informate ca mai mult de 1-2 unitati de alcool pe zi
sau de doua ori pe saptamana si episoadele de intoxicatie alcoolica cresc riscul de a periclita
dezvoltarea fatului.

b)  Barbatii ar trebui informati ca alcoolul nu trebuie consumat in exces peste 3-4 unitati pe zi pentru a
nu afecta calitatea spermei.

c) Barbatii trebuie informati ca alcoolul excesiv afecteaza negativ calitatea spermei.
Fumatul

a) Femeile care fumeaza trebuie informate ca este foarte probabil ca fertilitatea lor sa fie afectata si
ar trebui sa li se ofere posibilitatea de a intra intr-un program de stopare a fumatului; ele trebuie
informate ca rezerva ovariana scade mai devreme decat la nefumatoare.

b) Femeile trebuie sfatuite ca probabil si fumatul pasiv afecteaza sansa de concepere a unui copil.

c) Barbatii care fumeaza trebuie informati ca existd o asociere intre fumat si calitatea redusa a
spermei (desi impactul nu este clar) si ca stoparea fumatului va Tmbunatati starea generala de
sanatate.

Bauturi racoritoare cu cofeina

Cuplurile preocupate de fertilitate are trebui informate ca nu exista dovezi consistente care sa asocieze

consumul de bauturi cu cofeina si problemele de fertilitate.

Obezitatea

a) Femeile care au un IMC > 30 kg/m? ar trebui informate ca este probail sa conceapa intr-o perioada
mai lunga.

b) Femeile care au un IMC > 30 kg/m? si care nu ovuleaza ar trebui informate ca scaderea in greutate
este foarte probabil sa restaureze ovulatiile si sa creasca sansa de a concepe.

c) Barbatii care au IMC > 30 kg/m? trebuie informati ca este posibil sa aiba o fertilitate redusa.

Greutatea corporala redusa

a) Femeile care au un IMC <19 kg/m? si care au ciclul menstrual neregulat sau amenoree ar trebui
sfatuite ca o crestere a greutatii corporale este foarte probabil sa imbunatateasca sansele lor de a
concepe.

Purtatul lenjeriei stramte

Barbatii ar trebui informati ca existd o asociere intre temperatura scrotala crescuta si reducerea calitatii
spermei, dar nu este clar daca purtatul lenjeriei largi va imbunatéti fertilitatea

Profesia
Unele profesii implica expunerea la riscuri care pot reduce fertilitatea feminina sau masculina.

Terapii complementare

a) Cuplurile care sunt preocupate de problemele lor de fertilitate ar trebui informate ca eficacitatea
terapiilor complementare in tratamentul infertilitdtii nu au fost evaluatd in mod corespunzator si
sunt necesare cercetari ulterioare pentru a putea fi recomandate asemenea terapii. Pentru moment
nu e dovedit ca addugarea lor imbunéatateste rata de succes.
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b)  Suplimentarea acidului folic: Femeile care intentioneaza sa raméana insarcinate ar trebui informate
ca suplimentarea dietei cu acid folic pana la 12 saptamani de gestatie reduce riscul de posibile
defecte de tub neural ale viitorului copil. Doza recomandata este de 0,4 mg zilnic. Pentru femeile
care au avut in antecedente un copil cu defect de tub neural, cele care primesc medicatie
antiepileptica si cele care au diabet se recomanda o doza de 5 mg/zi.

c) Deficitul de vitamina D: se recomanda corectarea deficitului de vitamina D3, mai ales in timpul
sezonului rece.

7.1 Analiza spermei

7.1.1

713
7.1.4

Rezultatele spermogramei efectuate ca parte a evaluarii initiale trebuie raportate la valorile de referinta
ale Organizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS):

- volumul spermatic: minim 1,5 ml

- pH: >7,2

- concentratia spermatozoizilor: minim 15 milioane spermatozoizi per ml

- numarul total de spermatozoizi: minim 39 millione per ejaculate

- motilitatea totald: procentul motilitatii progresive si non-progresive minim 40% sau motilitate
progresiva minim 32%.

- vitalitate: minim 58% spermatozoizi vii
- morfologia spermei (procentul formelor normale): minim 4%
Screening-ul anticorpilor antispermatici nu este recomandat.

Exceptia o reprezinta barbatii cu azoospermie, prezenta anticorpilor antispermatici poate sa fie
semnificativa pentru cauza obstructiva a azoospermiei.

Daca rezultatul primei spermograme este anormal, se recomanda inca un teste pentru confirmare.

Testele de confirmare ar trebui sa fie facute ideal la 3 luni dupa analizele initiale pentru a putea permite
un ciclu de spermatogeneza complet.

n cazurile in care s-a detectat deficit masiv de spermatozoizi (azoospermie sau oligospermie severa)
repetarea spermogramei trebuie facuta cat mai repede posibil.

*Cuantificarea leucocitelor in sperma

Cresterea numarului de leucocite in sperma se asociaza cu deficiente in functia si motilitatea
spermatozoizilor. Aspectul morfologic asemanator al leucocitelor si al celulelor germinative imature din
linia spermatica, determina incadrarea globala a acestora ca “celule rotunde”. Existd numeroase teste
prin care se pot diferentia, cum ar fi coloratia citologica obisnuita sau tehnici imunohistochimice.

Pentru pacientii cu piospermie confirmata (> 1 milion leucocite/ml) este necesara o evaluare specifica
pentru a exclude infectia sau inflamatia la nivel genital.

*Teste pentru aprecierea procentului de spermatozoizi cu fragmentari ADN.

Datele existente sunt insuficiente pentru a sustine o relatie absoluta intre integritatea ADN si rata de
sarcina si recomandarea de rutind a acestor teste.

Nici un tratament nu s-a dovedit a avea valoare clinica, astfel ca utilizarea de rutind a acestor teste in
evaluarea clinica a infertilitatii masculine este controversata.

*Evaluarea endocrinologica este recomandata in urmatoarele situatii:

- parametrii spermatici anormali, concentratie spermatozoizi <10 milioane/ml

- disfuctii sexuale

- alte situatii care sugereaza disfunctii endocrinologice

- evaluarea endocrinologica minima include: dozare hormon foliculostimulant (FSH) si testosteron
total. Daca testosteronul total are valoare mica (<300ng/ml), se repeta dozarea testosteronul total
cu recomandarea de a se recolta dimineata si la care se asociazé dozarea testosteronului liber,
LH-ului si prolactinei

- Inhibina B este marker pentru spermatogeneza, fiind semnificativ scazuta la pacientii infertili si se
coreleaza mai bine decat FSH cu parametrii spermatici.
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*Screenig genetic

Pacientii cu azoospermie non-obstructiva sau oligozoospermie (< 5 milioane/ml) au un risc mai mare de
a avea anomalii genetice pentru care se vor face recomandari pentru cariotip si microdeletiile
cromozomului Y Tnainte de ICSI.

Daca se confirma existenta unor anomalii genetice se va recomanda consiliere/sfat genetic (indiferent
care dintre partenerii cuplului prezinta anomalia genetica).

7.2 Testul post-coital al mucusului cervical

7.2.1 Utizarea de rutina a testului post-coital al mucusului cervical in cadrul investigatiilor de infertilitate nu
este recomandata deoarece nu are nici o valoare predictiva pentru rata de sarcina.

7.3 Testarea rezervei ovariene

7.3.1  Utilizati varsta femeii ca predictor initial al sanselor de ansamblu de success prin conceptie naturala sau
prin fertilizare in vitro.

7.3.2 Utilizati unul dintre parametrii de mai jos pentru a prezice probabilitatea raspunsului ovarian la
stimularea cu gonadotropine in FIV:

- utilizati numarul total al foliculilor antrali (AFC) mai mic sau egal cu 4 pentru a prezice un raspuns
scazut @ si peste 16 pentru un raspuns exagerat la stimularea cu gonadotropine

- utilizati valorile hormonului anti-Mullerian (AMH) sub sau egal cu 5,4 pmol/l (0,7 ng/ml) pentru
anticiparea unui rdspuns scazut si mai mare decéat sau egal cu 25,0 pmol/l (3,2 ng) pentru un
raspuns exagerat.

- utilizati valoarea hormonului foliculostimulant méasurat in conditii bazale (ziua 2-3 a ciclului) mai
mare de 10 Ul/l, corelat cu valoarea estradiolului peste 50 ng/ml pentru a prezice un raspuns
scazut la stimulare in ciclul respective

- utilizati raportul bazal FSH/LH inversat pentru a prezice un raspuns excesiv in ciclul respectiv.

7.3.3 Nu se recomanda sa utilizati nici unul din testele de mai jos pentru a prezice vreun rezultat legat de
tratamentul de fertilitate.

- volumul ovarian, fluxul de sange ovarian, inhibina B, estradiolul.
7.4 Regularitatea ciclului menstrual

7.4.1 Femeile care sunt preocupate de fertilitatea lor trebuiesc intrebate despre frecventa si regularitatea
ciclului menstrual.

Femeile cu ciclu menstrual regulat trebuie informate ca este probabil ca ele s& aiba ovulatie.

7.4.2 Femeilor cu cicluri menstruale neregulate (<23 sau >35 de zile) ar trebui sa li se ofere posibilitatea unui
test de sdnge pentru a masura nivelul seric bazal al hormonilor gonadotropi hipofizari (FSH si LH) pentru
diagnosticarea posibilelor cauze precum sindromul ovarului polichistic sau hipogonadismul
hipogonadotrop.

7.4.3 Utilizarea temperaturii bazale pentru confirmarea ovulatiei nu este o metoda sigura pentru a prezice
ovulatia si nu se recomanda.

7.5 Biopsia endometriala

7.5.1  Nu exista dovezi ca biopsia de endometru pentru evaluarea fazei luteale creste rata de sarcina si de
aceea nu se recomanda.

7.6 Investigatiile afectiunilor tubare si uterine
7.6.1 Se recomanda histerosalpingografia (HSG) pentru evaluarea factorului tubar chiar si femeilor care nu se
stiu cu afectiuni comorbide (boala inflamatorie pelvina, antecedente de sarcina ectopica sau

endometrioza) pentru a evidentia posibilele ocluzii tubare, deoarece acesta este un test sigur pentru a
elimina ocluziile tubare si este mai putin invaziv si consumator de resurse decét laparoscopia.
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7.6.2

7.6.3

76.4

Daca exista experienta potrivitd, se recomanda evaluarea eventualelor ocluzii tubare utilizand
histerosonografia cu substanta de contrast si evaluare ecografica, deoarece este un tratament alternativ
histerosalpingografiei pentru femeile care nu sunt cunoscute ca fiind afectate de comorbiditati
predispozante pentru afectarea trompelor.

Femeilor care au comorbiditati asociate li se poate recomanda laparoscopia cu testarea permeabilitatii
tubare.

Nu este recomandata histeroscopia izolata ca parte a investigatiilor initiale Tn absenta unui indiciu clinic.

7.7 Testarea statusului viral

7.71
7.7.2

Se recomanda testarea pentru HIV, hepatita B si hepatita C tuturor cuplurilor la care se va practica FIV.

Cuplurilor la care s-au gasit teste pozitive pentru una sau mai multe din evaluari se recomanda
consilierea si managementul afectiunii in functie de indicatiile medicului specialist in boli infectioase.

7.8 Transmitere virala

7.8.1

7.8.2

7.8.3

7.8.4
7.8.5

7.8.6

7.8.7

7.8.8
7.8.9

7.8.10

7.8.11

Pentru cuplurile in care barbatul este HIV pozitiv, orice decizie referitoare la tratamentul infertilitatii
trebuie luatd de cuplu cu ajutorul specialistului in infertilitate si a specialistului in boli infectioase.

Sfatuiti cuplurile in care barbatul este HIV pozitiv ca riscul de transitere HIV la partenerul feminin este
neglijabil daca se foloseste protectia numai daca urmatoarele criterii sunt satisfacute:

- barbatul urmeaza cu strictete terapia antiretrovirala inalt activa (HAART)

- barbatul are o incarcare plasmatica virala sub 50 copii/ml pentru mai mult de 6 luni, nu exista alte
infectii prezente si actul sexual neprotejat se limiteaza doar la perioada ovulatorie.

Pentru cuplurile in care barbatul este HIV pozitiv, dar nu restecta criterile HAART sau incarcarea
plasmatica virala este de 50 copii/ml sau mai mare, recomandati spélare spermatica.

Informati cuplurile ca spalarea spermatica reduce dar nu elimina riscul transmiterii HIV.

Daca cuplurile care respecta criterile recomadate anterior inca percep un risc inacceptabil de
transmitere HIV dupa discutia cu specialistul in boli infectioase, recomandati spalarea spermatica.

Informati cuplurile ca nu exista suficiente dovezi pentru a recomanda unei femei HIV negative utilizarea
terapiei profilactice Tnainte de expunere la virus, daca toate criteriile recomandate sunt respectate.

Pentru cuplurile in care unul din parteneri este infectat cu virusul hepatitei B, recomandati vaccinarea
celuilalt partener Tnainte de a incepe tratamentul de infertilitate.

Nu recomandati spalarea spermei ca parte a tratamentului infertilitatii masculine la barbatii cu hepatita B.

Tn cuplurile Tn care barbatul are hepatitd C orice decizie despre un eventual tratament de fertilitate ar
trebui sa fie rezultatul discutiei dintre cuplu, specialistul in fertilitate si specialistul in boli infectioase.
Sfatuiti cuplurile care doresc sa proceeze si in care barbatul are hepatita C ca riscul transmiterii infectiei
prin contact sexual neprotejat pare a fi scazut.

Barbatilor cu hepatitd C |li se recomanda sa discute optiunile de tratament cu specialistul in boli
infectioase pentru a eradica hepatita C.

7.9 Susceptibilitatea la rubeola

7.9.1

Femeilor cu probleme de fertilitate li se recomanda sa se testeze pentru statusul imunitatii la rubeola si
celor susceptibile (fara imunitate) li se recomanda vaccinarea. De asemenea, este indicat sa se
consilieze femeile care s-au vaccinat impotriva rubeolei sa nu raméana gravide pentru cel putin 3 luni
dupa vaccinare.

7.10 Screening-ul cancerului cervical

7.10.1

Femeilor cu probleme de fertilitate li se recomanda ca screening-ul cancerului cervical sa nu fie mai
vechi de 1 an la momentul initierii tratamentelor de fertilitate.
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7.11 Screening pentru Chlamydia trachomatis

7.11.1 Tnainte de orice interventie care presupune manipularea si instrumentarea colului uterin se recomanda
femeii screening penru Chlamydia trachomatis folosind metode sensible de detectie.

7.11.2 Tn cazul in care rezultatul unui test pentru Chlamydia trachomatis este pozitiv, cuplului i se recomandéa
tratament corespuzator si trasabilitatea eventualilor contacti.

7.11.3 Profilaxia cu antibiotice se recomanda inaintea oricarei interventii uterine daca screening-ul nu a fost
facut.

8.1 Managementul infertilitatii de cauza masculina

8.1.1  Tratamentul medical in infertilitatea de cauza masculina

8.1.1.1 Barbatilor cu diagnostic de hipogonadism hipogonadotrop li se recomanda tratament cu
gonadotropine deoarece acestea s-au dovedit ca sunt eficiente in imbunatatirea fertilitatii.

8.1.1.2 Barbatilor cu parametrii spermatici anormali si la care cauza este idiopaticd, nu se recomanda
antiestrogeni, gonadotropine, androgeni, bromcriptina sau medicamente care stimuleaza eliberarea
de kinine, deoarece acestea nu si-au demonstrat eficacitatea.

8.1.1.3  Pentru ca semnificatia anticorpilor antispermatici este neclara, nu se justifica tratamentul sistemic cu
corticosteroizi

8.1.1.4  Barbatilor cu leucocite in sperma nu li se recomanda tratament antibiotic decat daca a fost identificata
o infectie, deoarece nu existd dovada ca aceast tratament imbunatateste rata de sarcina.

8.1.2 Tratamentul chirurgical al infertilitatii masculine

8.1.2.1 Tn cazul in care este disponibild expertiza adecvata, barbatii cu azoospermie obstructiva trebuie s i
se ofere corectia chirurgicald a obstuctiei epididimului deoarece este posibil sa se restabileasca
permeabilitatea ductului si sa se imbunatateasca fertilitatea. Corectia chirurgicala trebuie considerata
ca o alternativa la recuperare chirurgicala a spermei din epididim sau testicol si FIV/ICSI.

8.1.2.2  Barbatilor cu varicocel nu li se recomanda tratament chirurgical pentru tratamentul infertilitatii
deoarece acest tratament nu imbunatateste ratele de sarcina.

8.1.3 Management-ul disfunctiilor ejaculatorii

8.1.3.1 Tratamentul disfuctiilor ejaculatorii poate restabili fertilitatea fara a fi nevoie de metode invazive de
recuperare a spermei sau de folosirea procedurilor de reproducere asistatd. Cu toate acestea, este
necesara o evaluare suplimentara a diferitelor optiuni de tratament.

8.2 Disfunctii ovulatorii

Organizatia Mondiala a Sanatatii imparte disfunctiile ovulatorii in 3 grupe:
Grup I: Insuficienta hipotalamo-pituitara (amenoree hipotalamica sau hipogonadism hipogonadotrop).
Grup II: disfunctie hipotalamo-hipofizo-ovariana (hipogonadism normogonadotrop)
Grup llI: Insuficienta ovariana. (hipogonadism hipergonadotrop).

8.2.1 Grup | OMS

8.2.1.1 Pentru a creste sansa de ovulatii regulate, conceptie si sarcina necomplicata, femeilor cu anovulatie
de tip OMS Grup | li se recomanda:

- Sé cresca greutatea corporala in cazul unui IMC de cel mult 19 kg/m? si
- Sa modereze nivelul de activitate fizica in cazul in care fac exercitii fizice intense.

8.21.2 Recomandati femeilor din OMS | grup administrarea de gonadotropine cu activitate luteotropa pentru
a induce ovulatia.
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8.2.2 Grupll OMS
Marea maijoritate a pacientelor din acest grup sunt diagnosticate cu sindromul ovarelor polichistice
(SOPC). Se recomanda ca aceste paciente sa fie Incadrate Tn fenotipuri specifice pentru a creste
acuratetea diagnosticului si tratamentului, sa se reduca suprainvestigarea si sa se accentueze
modificarile stilului de viata care mentin si inrautatesc simptomele si infertilitatea cauzate de SOPC.

8.2.2.1 Femeilor cu IMC >30 kg/m? recomandati-le scaderea in greutate. Informati femeile ca scaderea in
greutate poate restaura ovulatia, poate imbunatati raspunsul la inductorii de ovulatie si are impact
pozitiv asupra sarcinii.

8.2.2.2  Ca optiune de tratament recomandati femeilor din Grupul OMS |l unul din urmatoarele tratamente,
avand n vedere potentialele efecte adverse, usurinta utilizarii si nevoia de a monitoriza tratamentul:

- clomifen citrat SAU
- metformin SAU
- combinatia celor de mai sus.

8.2.2.3  Pentru femeile care vor lua clomifen citrat, se recomandd monitorizarea tratamentului cel putin cu
ajutorul ultrasonografiei transvaginale, pentru a ne asigura ca doza este corecta si pentru a minimiza
riscul de raspuns multifolicular si de sarcina multipla.

8.2.2.4 Femeile carora li se va prescrie clomifen citrat vor fi informate despre posibilele reactiile adverse
asociate (bufeuri, transpiratii, chisturi ovariene, atrofie de endometru). Nu se recomanda tratamentul
cu clomifen citrate mai mult de 6 luni si nu se recomanda doze mai mari de 100 mg/zi.

8.2.2.5 Femeile carora li se va prescrie metformin vor fi informate despre posibilele reactiile adverse asociate
(greata, voma, balonari, diaree).

8.2.2.6  Femeilor cu anovulatie tip OMS |l care sunt rezistente la clomifen citrat li se recomanda unul din
urmatoarele tratamente de linia a doua in functie de circumstantele clinice si de preferintele femeii:
- gonadotropine exogene
- drilling ovarian laparoscopic (se recomanda doar la femei cu AMH peste 10 ng/ml, cu oligo-

anovulatie severa refractara la terapiile medicale de inductie a ovulatiei).

8.2.2.7  Utilizarea adjuvantilor — cum ar fi hormonul de crestere cu alti inductori de ovulatie la femeile cu
sindromul ovarului polichistic care nu au raspuns la clomifen citrate nu este recomandata pentru ca
nu imbunatateste rata de sarcina.

8.2.3 Amenoreea de cauza hiperprolactinemica

8.2.3.1 Se recomanda ca femeilor cu disfunctii ovulatorii de cauza hiperprlactinemica sa li se ofere tratament
cu agonisti dopaminergici precum bromcriptina sau carbegolina.

8.3 Monitorizarea inducerii ovulatiei in timpul terapiei cu gonadotropine

8.3.1 Se recomanda ca femeile carora li s-a recomandat tratament cu gonadotropine pentru inducerea
ovulatiei sa fie informate despre riscul de hiperstimulare ovariana si riscul de sarcina multipla Thainte de
inceperea tratamentului.

8.3.2 Monitorizarea ultrasonografica a ovarelor pentru a inregistra marimea foliculilor si numarul lor trebuie sa
fie parte integranta a terapiei cu gonadotropine pentru reducerea riscului de hiperstimulare ovariana si
de sarcina multipla.

8.4 Chirurgia tubara si uterina

8.4.1 Microchirurgia tubara si chirurgia tubara laparoscopica

8.4.1.1 Pentru femeile cu afectiuni tubare minime chirurgia tubara poate fi mai eficientd decéat lipsa
tratamentului, dar numai in centrele in care exista experienta in chirurgia reproductiva.

8.4.2 Cateterizarea tubard sau canulatia

8.4.2.1 Salpingografia selectiva cu cateterizare tubara sau canulatia tubara histeroscopica sunt optiuni de
tratament care imbunatatesc rata de sarcina la femeile cu obstructie tubara proximala.

8.4.2.2  Chirurgia hidrosalpinxului prin salpingectomie (preferabil laparoscopicd) fnainte de tratamentul prin
fertilizare in vitro este recomandata deoarece s-a demonstrat ca imbunatateste sansa de nastere.

18



8.4.3 Chirurgia uterului

8.4.3.1

8.4.3.2

Femeilor cu amenoree la care se gasesc aderente intrauterine |li se recomanda adezioliza
histeroscopica, deoarece aceasta s-a demonstrat ca restaureaza menstruatia si imbunatateste sansa
de sarcina.

Femeilor diagnosticate cu mioame submucoase li se recomanda miomectomie histeroscopica pentru
imbunatatirea sanselor de conceptie.

9.1 Proceduri utilizate in timpul unui ciclu de tratament FIV

9.1.1 Pre-tratament in FIV

9.1.11

9.1.1.2

Se apreciaza ca pre-tratamentul cu contraceptive orale, progestogeni sau estradiol administrat inainte
de stimularea ovariana controlata nu afecteaza negativ sansa de a avea o nastere viabila.

Pre-tratamentul de mai sus se poate utiliza pentru a programa ciclul de FIV la femeile la care nu se
foloseste protol lung de down-regularizare hipofizara.

9.1.2 Down-regularizarea hipofizard si alte regimuri de tratament pentru a evita ovulatia si luteinizarea

prematura in FIV

9.1.21

9.1.21.1

9.1.21.2

9.1.21.3

Pentru a evita luteinizarea prematura in ciclurile de FIV in care se foloseste stimularea ovariana cu
gonadotropine exogene se recomanda protocoale de tratament care down-regularizeaza hipofiza.

Se recomanda utilizarea hormonului agonist al gonadotrop releasing hormone (GnRH agonist) ca
parte a ciclului de FIV stimulat cu gonadotropine.

Se recomanda folosirea agonistilor de GnRH numai la femeile la care riscul de a dezvolta sindrom de
hiperstimulare ovariana este redus.

Se recomanda ca atunci cand se utilizeaza agonistii de GnRH ca parte a tratamentului FIV sa se
utilizeze protocolul lung de down regularizare hipofizara.

9.1.3 Stimularea ovariana controlata in FIV

9.1.31
9.1.3.2

9.1.33

9.1.34

9.1.3.5

9.1.3.6
9.1.3.7

Se recomanda stimularea ovariana controlata (SOC) ca parte a tratamentului FIV

Se recomanda utilizarea gonadotropinelor recombinante sau urinare pentru stimularea ovariana ca
parte a tratamentului FIV

Cand se folosesc gonadotropinele pentru stimulare ovariana se recomanda individualizarea dozei de
FSH pe baza unor factori predictivi ai succesului, precum: varsta, rezerva ovariana, IMC, prezenta
ovarelor cu morfologie SOPC. Individualizarea dozei de FSH se va face in scopul maximizarii
sanselor de sarcind viabild prin obtinerea unui numar optim de ovocite si de a preveni reactiile
adverse potentiale — réspuns ovarian necorespunzator si sindromul de hiperstimulare ovariana.

Nu se recomanda utilizare unor doze de hormon foliculostimulant mai mari de 300-450 Ul/zi.

Se recomanda monitorizarea ultrasonografica a ovarelor pe parcursul stimularii ovariene (cu sau fara
a monitoriza nivelele serice de hormoni), pentru eficacitate si siguranta.

Se recomanda informarea cuplului asupra faptului ca ciclurile stimulate cu clomifen citrat sau cu
gonadotropine au sansa mai mare de sarcina per ciclu de tratament comparativ cu FIV pe ciclu
natural.

Nu se recomanda FIV pe ciclul natural in absenta contraindicatiilor pentru stimulare ovariana.

Nu se recomanda ca adjuvant in tratamentele de FIV dehidroepiandrosteronul sau hormonul de
crestere.

9.1.4 Declansarea ovulatiei in FIV

9.1.41
9.14.2

9.14.3

Pentru declasarea ovulatiei se recomanda utilizarea hormonului gonadotrop corionic

Pentru evitarea sindromului de hiperstimulare ovariand se recomanda folosirea agonistilor de GnRH
pentru declansarea ovulatiei

Se recomanda monitorizarea raspunsului ovarian ca parte integrala a procesului de FIV.
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9144

Medicii care fac stimulare ovariana cu gonadotropine trebuie sa cunoascé si sa aplice protocoale de
preventie, diagnostic si tratament ale sindromului de hiperstimulare ovariana.

9.1.5 Colectarea ovocitelor si a spermei in FIV

9.1.51

9.1.5.2

9.1.5.3

9.1.54

Femeilor aflate in procedura de colectare de ovocite li se recomanda sedare pentru ca este o
procedura sigura si acceptabild de a furniza analgezia.
Nu se recomanda sa se efectueze “flushing” folicular femeilor care au dezvoltat cel putin 3 foliculi

fnainte de colectarea de ovocite, pentru cd aceasta procedura nu creste numarul de ovocite colectate
sau rata de sarcina ci creste durata procedurii de colectare de ovocite si durerea asociata acesteia.

Recoltarea chirurgicala a spermei inainte de ICSI poate fi facuta utilizand cateva tehnici diferite in
functie de patologia si dorinta barbatului. Tn toate cazurile trebuie sa fie disponibile facilitati pentru
crioprezervare.

Assisted hatching nu se recomanda deoarece s-a demonstrat ca nu imbunatateste rata de sarcina.

9.1.6  Suportul de faza luteald dupa FIV

9.1.6.1
9.1.6.2

9.1.6.3

9.1.64

Dupa tratamentul FIV se recomanda suport de faza luteala cu progesteron.

Nu se recomanda de rutinda hormonul gonadotrop corionic pentru suportul de faza luteala dupa FIV
deoarece creste riscul dezvoltérii sindromului de hiperstimulare ovariana.

Diferiti adjuvanti folositi in mod empiric Tn timpul fazei luteale a ciclurilor de FIV (corticosteroizi,
imunoglobuline, anticoagulante) nu au aratat beneficii in studii randomizate.

Se recomanda continuarea suportului de faza luteala pentru cel putin primele 8 saptamani de gestatie.

9.1.7 Transferul intrafallopian de gameti si transferul intrafallopian de zigoti nu se recomanda

9.1.8 Injectia intracitoplasmaticd a spermei (ICSI)

9.1.8.1

9.1.8.2
9.1.8.2.1

9.1.8.2.2
9.1.8.2.3

9.1.8.2.4

9.1.8.2.5

9.1.8.2.6

9.1.8.3
9.1.8.3.1

Indicatiile pentru recomandarea injectiei intracitoplasmatice a spermei
Principalele indicatii sunt:

- Deficite severe in calitatea spermei,

- Azoospermia obstructiva,

- Azoospermia non-obstructiva.

De asemenea, fertilizarea prin ICSI ar trebui sa fie luata in considerare pentru cuplurile la care un
ciclu de tratament anterior de FIV a dus la esec de fertilizare sau cu un procent redus de fertilizare.

Aspecte genetice si de consiliere

Tnainte de a recomanda ICSI, pacientii ar trebui investigati, atat pentru a stabili un diagnostic, cat si
pentru a permite o discutie informata cu privire la implicatiile tratamentului.

Tnainte de procedura ICSI se va acorda atentie aspectelor genetice relevante.

Cand se cunoaste sau se suspecteaza un defect genetic specific asociat cu infertilitatea masculing,
cuplurile trebuie s& primeasca consiliere si testare genetica adecvata.

Tn cazul in care indicatia de ICSI este deficitul sever al parametrilor spermatici sau azoospermia non-
obstructiva se va recomanda efectuarea cariotipului partenerului masculin.

Pacientilor cu indicatie pentru efectuarea cariotipului trebuie sa li se ofere consiliere/sfat genetic
privind anomaliile genetice care pot fi detectate.

Testarea pentru microdelectiile cromozomului Y nu trebuie privitd ca o investigatie de rutind inainte
de ICSI. Cu toate acestea, este probabil ca o proportie semnificativa a infertilitatii masculine sa fie
determinate de anomalii ale genelor de pe cromozomul Y implicate in reglarea spermatogenezei, iar
cuplurile ar trebui sa fie informate despre acest lucru.

ICSI versus FIV standard

Cuplurile ar trebui informate ca ICSI imbunatateste rata de fertilizare in comparatie cu FIV standard,
dar rata de sarcina nu este mai buna decéat cea prin FIV standard.

9.2 Inseminarea cu sperma de la donator

9.2.1 Indicatii pentru inseminarea cu sperma de la donator

9.2.11

Utilizarea inseminarii cu sperma de la donator se considera a fi eficace in:

- azoospermia obstructiva
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- azoospermia non-obstructiva
- deficit sever de calitatea spermatica la cuplurile care nu doresc sa acceseze ICSI

9.2.1.2 Inseminarea cu sperma de la donator se recomanda sa se aibe in vedere in cazul in care exista un
risc crescut de transmitere a unor afectiuni genetice copiilor rezultati, daca existd un risc mare de
transmitere a unor boli infectioase copiilor sau in cazul femeilor izoimunizate in sistem Rh.

9.2.2 Informarea si consilierea

9.2.2.1 Cuplurile se recomanda a fi informate despre rezultatele relative ale ICSI si ale inseminarii cu sperma
de la donator intr-un context care permite cuplului accesul egal la ambele optiuni.

9.2.22  Cuplurilor la care se va face inseminare cu sperma de la donator li se recomanda sa faca consiliere
cu cineva preferabil independent de tratament si procedura si care se focalizeazd pe implicatiile
psihologice si fizice ale tratamentului Tn sine si asupra copiilor.

9.2.3 Testarea donatorilor de sperma

9.2.3.1 Clinicle care efectueaza recrutarea donatorilor si crioprezervarea spermei pentru tratament tebuie sa
urmeze reglementarile Agentiei Nationale de Transplant privind screening-ul medical si de laborator
al donatorilor.

Tuturor donatorilor de sperma trebuie sa li se ofere consiliere de la cineva independent de Clinica si
sa se focalizeze pe implicatiile pentru ei si pentru copii lor genetici.

9.2.4 Evaluarea femeii pentru inseminare

9.2.41 Tnainte de a fncepe tratamentul prin inseminare cu sperma de la donator este important a confirma
faptul ca femeia ovuleaza. Femeilor cu istoric sugestiv de afectiuni tubare ar trebui sa li se
recomande evaluarea permeabiliatii tubare inainte de tratament.

9.24.2 Femeilor fara factori de risc in istoric se recomanda evaluare tubara doar dupa 3 cicluri de inseminare
fara success.

9.2.5 Inseminarea intrauterind versus inseminarea intracervicala

9.25.1  Cuplurilor care folosesc sperma de la donator li se recomand& sa aleaga inseminarea intrauterins si
nu cea intracervicala deoarece astfel se imbunatatesc ratele de sarcina.

9.2.6 Inseminarea cu sperma de la donator pe cicluri stimulate si nestimulate

9.2.6.1 Se recomanda ca femeilor care ovuleaza regulat sa li se ofere un numar minim de 3-6 cicluri de

inseminare cu sperma de la donator pe ciclu nestimulat, pentru conditile enumerate la punctul
1.14.1.1 pentru a reduce riscul de sarcina multipla.

9.3 Donarea de ovocite

9.3.1
9.3.1.1

Indicatii pentru donarea de ovocite

Utilizarea ovocitelor donate se considera eficace in tratamentul problemelor de fertilitate n
urmatoarele conditii:

- insuficienta ovariana primara

- disgenezie gonadala (sindromul Turner)

- ooforectomie bilaterala

- insuficienta ovariana dupa chimioterapie sau radioterapie

- anumite cazuri de esec al tratamentului FIV cu ovocite proprii

Donarea de ovocite trebuie avuta in vedere acolo unde existd un risc mare de tratsmitere a unor
afectiuni genetice copiilor.

9.3.2 Testarea donatoarelor de ovocite

9.3.2.1 Tnainte de donare, donatoarele de ovocite trebuie testate pentru infectii si afectiuni genetice in
concordanta cu reguamentele impuse de ANT.

9.4 Siguranta pe termen lung a tehnicilor de reproducere asistata la femeile infertile si copii lor

9.4.1 Se recomanda informarea cuplurilor care urmeaza sa faca inducere de ovulatie sau stimulari de ovulatie
cu date aduse la zi referitoare la siguranta pe termen lung a acestor tratamente in ceea ce priveste

sanatatea.
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94.2

943

94.4

94.5

Se recomanda informarea femeilor care urmeaza sa faca inducere de ovulatie sau stimulare de ovulatie

ca:

a) Nu exista asociere directd demonstrata intre tratamentele pentru inducere sau stimulare ovariana
si cancer invaziv

b) Nu s-a gasit nici o asociere (pe termen scurt si mediu) intre aceste tratamente si reactii adverse
(inclusiv probabilitatea de aparitie a cancerului sau bolilor autoimune) la copiii ndscuti din induceri
de ovulatie

c) Nu sunt disponibile informatii pe termen lung.

Se recomanda ca atéat in inducerile de ovulatie cat si in stimularile de ovulatie pentru FIV sa se utilizeze

doza si durata minima eficace.

Se recomanda informarea femeilor ca in timp ce riscul absolut al efectelor adverse pe termen lung la

tratametele de FIV, cu sau fara ICSI, este scazut, un mic risc de crestere a riscului tumorilor ovariene

borderline nu poate fi exclus.

Se recomanda informarea cuplurilor care doresc tratament FIV ca riscul absolut pentru efectele adverse
pe termen lung este asupra copiilor nascuti ca rezultat la tratamentelor FIV este scazut.
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