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Medicinski pomognuta oplodnja
MPO

* Metode koje lijece dokazanu neplodnost

* Njima se lijeci 70-80% svih uzroka
neplodnosti

* Primjenjuju se onda kada sve ostale metode
lijeCenja ostanu neuspjesne




Obrada neplodnosti

TABLICA 1. Posebne medicinske pretrage koje je potrebno obaviti |

 prije provedbe postupka medicinski pomognute oplodnje (MPO)

5]

Zene

Muskarci

utvrditi normalnost spolnih organa
- ginekoloski pregled, UZV, IS,
sono HSG, rtg-pregled, HSG,
histeroskopija, laparoskopija

spermiogram (eventualno 2
do 3 puta ponoviti)

istraziti menstruacijski ciklus i
ovulacije, te funkciju zutoga tijela

u slucaju infertilnog sjemena
e DNK fragmentacija
e uroloska obradba

e mikrodelecija y kromosoma i
druge genske nenormalnosti

e hormonska obrada

utvrditi folikularnu rezervu jajnika
- FSH, E;, AMH, AFC

utvrditi funkciju sStitnjace -
preporuka je za razinu
serumskoga TSH =2,5 mU/L>
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Kada zapoceti lijeCenje para?

Sto ranije!
Sto jednostavnijom metodom!
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Vrste MPO

Arteficijalna inseminacija_sjemenom supruga
(arteficial insemination by husband - AlH)

lzvantjelesna oplodnja (in-vitro fertilization -

IVF)
Intracitoplazmatska injekcija spermija

(intracytoplasmatic sperm injection - ICSI)

GIFT/ZIFT (zygote intrafallopian transfer)
prijenos gameta /zigote u jajovod




MPO metode

* Homologne - koristimo gamete neplodnog
para

* Heterologne - jedna od gameta koja se koristi
je darovana
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Arteficijalna inseminacija siemenom supruga (arteficial insemination by husband — AlH)

* |Inseminacija pripravljenog sjemena uz pomoc¢
katetera transcervikalno u maternicu (1UI) il
pocetni dio jajovoda (ITI)

* Preduvjet za AlH su dokazano prohodni
jajovodi
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AlH indikacije

* slab cervikalni faktor, stanje nakon operacija cerviksa
* subfertilan spermiogram

* nepovoljan postkoitalni test (PCT)*

* imunoloski uzrok neplodnosti

* nerazjasnjena (idiopatska) neplodnost

* endometrioza (li Il stupanj)

* spolna disfunkcija muskarca

* neke svjetske udruge iskljuCuju PCT kao mjerodavan
pokazatel;




AlH postupak ukljucuje:

Predvidanje ovulacije /klini¢ki,UZV,hormonski
Priprema sjemena u laboratoriju
Inseminacija pripravljenog sjemena pomocu
katetera u maternicu (IUl) ili poCetni dio
jajovoda (ITI)

Taktilno/UZV ili perfuzijom sjemena u jajovod
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AlH se treba obaviti u:

2 prirodna ciklusa
2 stimulirana ciklusa

Ako izostane trudnoca nakon cetiri AlH
postupka lijecenje se nastavlja IVF-om

Cilj —mono/bifolikulogeneza

Ukoliko se naslucuje viseplodnost postupak se
konvergira u IVF ili se odustaje
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Uspjeh AlH-a

Ocekivani uspjeh AlIH po ciklusu u zena
mladih od 38 godina je 10-15%

Sve su metaanalize utvrdile prednost IUl-a
nad tempiranim odnosom.

Stimulirani ciklus daje bolji uspjeh od
prirodnog

Dvostruka, ponavljana AlH u jednom ciklusu
ne donosi poboljSanje uspjeha.




Intrauterina msemmacua (1U1)




Rizici AlH su:

Odustajanje

Viseplodne trudnoce

Hiperstimulacija jajnika (OHSS)

Alergijska reakcija na inseminirano sjeme
Upala zdjelicnih organa




Heterologna inseminacija — artificial insemination donor (AID)

* Darovanim sjemenom lijeci se potpuna
neplodnost partnera, azoospermija ili
izostanak oplodnje u IVF/ICSI postupcima
zbog ostecene spermatogeneze.

* Za AID koristi se zamrznuto sjeme darovatelja
za koje je obavezan podroban probir (propisan
Zakon i podzakonski akti).




STIMULACLJA OVULACUE ZA MPO

Razliciti su principi stimulacije ovulacije za Ul i IVF.

Temeljni ciljevi su postici:
AIH/AID — monofolikularnost (uz ev. 1 kodominantni folikul)

IVF/ICSI — viSefolikularnost (6 do 12 oocita) uz minimalne
rizike

Stimulacija ovulacije treba biti:
- indicirana
- individualizirana

- kontrolirana
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* Kako bi se ispunili navedeni kriteriji i izbjegla
rizicnost primjene fertilitetnih lijekova,
obaveza je da stimulaciju ovulacije provode
subspecijalisti humane reprodukcije.
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Priprema i planiranje individualizirane SO sastoji se:

Anamnesticki podatci
Fizikalni pregled, ITM
Hormonska obrada

Utvrdivanje pricuve jajnika
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Biljezi folikularne pricuve jajnika:

* AntiMullerov hormon i broj antralnih folikula
u oba jajnika (engl. antral folicullar count -
AFC)

* U medusobnoj korelaciji i korelaciji s dobi
ene
* Upucuju samo na kvantitativni odgovor,

nemaju prediktivhu vrijednost konacnog
uspijeha.
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Biljezi pricuve jajnika i dob Zene

@® AMH @& AFC
25
visoki uspjeh IVF-a |
20 - : '
— |
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o 1 rizik '
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Ukupan broj folikula

AMH - antiMdllerov hormon; AFC - antral follicular count;
M - menopauza; ML - milijjuna; R - rodenje; MH - menarha
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Biljezi pricuve jajnika vrlo su pouzdana pomoc¢
za odabir protokola i doze lijekova za SO

sLiKA 3. Stimulacija ovulacije: protokoli prema biljezima rezerve jajnika - modificirano prema: Nelson SM. Biomarkers of
ovarian response current and future applications, Fertil. Steril, 99/4: 1-16, 2013?

protokol

dodatno T

* OHSS >30% i G * antagonist
e metformin : s agonist okidac
e cabergolin prenaglasen odgovor :
. _ 40 — | FSH50-1501U
- s oo - R \. T T
OHSS >15% CPR 45-60% e antagonist
— 24 S P, -agonistokidaz
e OHSS 2-3% normalan odgovor « agonist/antagonist

CPR 35-45%

FSH 100-250 U

=10 7
* GH, androgeni, E reducirani odgovor « agonist/antagonist
: e |etrozol
e odustajanje 70% CPR 15-18% : ESH 200-400 iU
zanemariv odgovor
: e agonist/antagonist
CPR <5% | = donacija oocita

OHSS - ovarijska hiperstimulacija; FSH - dnevna doza gonadatropina; GH - hormon rasta (engl. growth hormone); CPR - clinical
pregnancy rate Sibenik, 2016



Ocekivani odgovor jajnika na SO na temelju
prethodnih nalaza, a izrazen ocekivanim
brojem oocita

mwcméekivamndgnwr jgjni‘ka na SO na temelju prethodnih nalaza, a izrazen oéekivanim brojem folikula - oocita®

Skupina Nalazi AMH-a Nalazi AFC-a b o
T FSH IU/L ol T Ocekivani odgovor jajnika na SO
1 3-9 8-20 10-20 nhormalan 8-12 oocita
2 10-13 4-7 5-8 slab - poor response /PR <4 oocite
70% odustajanje
3 >14 <4,0 <4 - vrlo slab - izostaje 1 ili 0 oocita
4 AMH >30 prenagla?en - high response [HR
-5 (LH >
pgs | 2P0 >3 EEERGIORE | >20 oocita
| N
Biomarkeri pricuve

FSH = pokazatelj vecih folikula; AMH = pokazatelj pricuve rg]g!eip”io;gqga



Lijekovi za stimulaciju ovulacije

Clomiphene citrat tablete per os
doza i trajanje: 50-150 mg/dan — od 2. ili 3.d.c. kroz 5-10 dana
napomena: u 20-30% pacijentica oskudna CS i tanji endometrij.

Ne preporucuje se uporaba u vise od 10 ciklusa

Letrozol tbl. (rjede anastrazol) per os

doza i trajanje: 2,5-5 mg/dan — isto kao clomiphene

napomena: nema tu indikaciju u svim zemljama, ne povisuje
znacajno estradiol u krvi

optimalan za onkofertilitetne postupke

Koriste se sami, uz ovulacijski okida¢, uz gonadotropine u
kombinaciji Sibenik, 2016




Lijekovi za stimulaciju ovulacije

Gonadotropni hormoni
folitropin alfa — FSH (Gonal F)
folitropin beta — FSH (Puregon)
folitropin procis¢eni — HP FSH (Menopur)
lutropin alfa — LH (Luveris)
folitropin alfa i lutropin alfa — FSG/LH (Pergoveris)
corifolitropin alfa-depo FSH (Elonva)
humani chorionski gonadotropin alfa — HCG (Ovitrelle)
chorionski gonadotropin (U) — HCG (Brevactid, Choragon, Pregnyl)

—
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Stimulacija folikulogeneze

lzmedu 2. i 3. dana ciklusa

* Trajanje primjene: 6 do 12 dana najcesce, ponekad i
duze, a ovisno o odgovoru jajnika

Doza: 25-400 i.j. dnevno (ponekad uzlazno ili silazno
doziranje — step up / step down),

* Uobicajeno 100-225i.j. dnevno

Do danas nije utvrdena statisticki znacajna prednost
pojedinog preparata u pogledu ucinkovitosti, uspj\eh‘a
ili rizika. [y
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Lijekovi za supresiju endogenog LH

Agonisti GnhRH

* triptorelin (Decapeptyl amp. 0,1 mg)

* buserelin (Suprefact nazalni sprej)

* leuprolid (Lupron amp. 0,1 mg)
Antagonisti GnRH

* cetrorelix (Cetrotide 0,25 mg/depo 3 mg)
* ganirelix (Orgalutran 0,25 mg)




Dodatni, adjuvantni lijekovi

Metformin
Dehidroepiandrosteron (DHEA)
Hormon rasta

Heparin

Aspirin

Kortikosteroidi

Za korist adjuvantnih lijekova u MPO ne postoje cvrsti znanstveni
dokazi niti jedinstveno misljenje.

* Preporuka je da ih treba koristiti uz indikaciju i oprez.
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Lijekovi za konacno dozrijevanje oocita —
Ovulacijski okidac

* Humani chorionski gonadotropin — HCG (5000-
10000 i.j.)

* Agonisti GhnRH — npr. Decapepty0,2mg/sc.

* Rekombinantni LH
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Lijekovi za pomo¢ zutom tijelu

Progesteron per os

* mikronizirani (Utrogestan 3x200 mg/dn)
* didrogesteron (Duphaston 2-3x 10mg/dn)
Progesteron vaginalno

* 8% gel (Crinone)-1 puta dnevno
* mikronizirani (Utrogestan 3x200 mg/dn)
Progesteron I.M. (50mg/dn)

Humani chorionski gonadotropin (HCG) — I.M./subcut.

3-5 puta tijekom faze zutog tijela (po 1500 i.j.)
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Lijekovi za pomo¢ zutom tijelu

Ne postoje dokazi o prednosti bilo kojeg od
navedenih preparata, a mogu se i kombinirati.

* Uz HCG je povisen rizik OHSS.

* Ti se lijekovi zapocinju danom ovulacije
(aspiracije oocita) i daju 5 -10 tjedana.
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Perikoncepcijski dodatci dokazane ucinkovitosti

* Folna kiselina — vitamin B9 (0,5-1,5 mg/dan)

* Zeljezo — Fe — posebno uz dokazanu anemiju

* Jod ivitamin D — uz ocekivani manjak

* Pravilna prehrana s dovoljno proteina (npr.
mediteranska)
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Temeljni znanstveno dokazani principi SO

* Nije dokazana prednost paralelnih preparata

* Klomid i Letrozol

* razliciti preparati FSH-a

* razliciti preparati HCG-a

* agonista GnRH nad antagonistima,
fleksibilnih nad fiksnim protokolima

* razlicitih preparata za pomo¢ CL

Sibenik, 2016



Temeljni znanstveno dokazani principi SO

Visoka doza gonadotropina i veliki broj oocita ne postize

bolji uspjeh IVE-a

optimalno je 7-10 oocita
tada je euploidnost oocita visoka

optimalna dnevna doza za mlade zene normalnog
odgovora — 100-250 i.j.

dnevna doza = 400 i.j. nije opravdano niti u poor
respondera

ukupna doza = 2500 i.j. vrlo rijetko je opravdana
uz 3 ili manje oocita uspjeh IVF-a je vrlo nizak
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Temeljni znanstveno dokazani principi SO

* agonisti GnRH i antagonisti GhnRH u svim
protokolima postizu bolje rezultate nego SO
samim FSH (bez analoga)

* visa je uspjesnost—CPR (Clinical Pregnancy Rate),
* manje odustajanja,

* uz antagoniste je manje odustajanja nego uz
agoniste.
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Temeljni znanstveno dokazani principi SO

* Nizi rizik hiperstimulacije jajnika (OHSS) se
postize :

* propisanom pripremom pacijentica za SO
* nizom dozom FSH

* step up/ili step down protokolima

* koterapija metforminom

* koterapija antagonistima
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Protokoli stimulacije

“TABLICA 4. Protokoli stimulacije ovulacije i preporuka za :u.kup-nu dozu _gonadetmpina' (+/- 150 ij.)

Naziv

Protokol/moguci

Cilj broj folikula/

MPO -postupak

Ukupna prosjecna

Uspjeh TR-a

« HCG

lijekovi oocita doza GN-a
: o AIH/AID
prirodni ciklus | bez lijekova | IVE - 12-17%
ifdibani afm AIH/AID
modifelian! | pskinlska doza 1-2 ) 350 1., 15-22%
prirodni ciklus . o IVF
« antagonisti
« klomid
o letrozol
B ) e AIH/AID
blagi protokol | ¢ FSH niska doza 2-7 VE 600 i.j. 20-35%
« antagonisti
« HCG
« FSH visa doza
standardni » agonisti/ antagonisti
- e IVF i.i -459
protokol « dodatna terapija? e 1908 1.). 30-45%

TR - trudnoce (klinicke); GN - gonadotropini (FSH)

prosjecno Zzene <38 godina
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Svi protokoli SO zahtjevaju propisanu kontrolu ciklusa :

bazalno odredivanje hormona — E2, P4

serijsko mjerenje folikula UZV koje odreduje

broj folikula koji zriju, prosjecan promjer, volumen — sono AVCili izracun,
prokrvljenost

debljina, volumen i obiljezja endometrija

serijsko ili preovulacijsko odredivanje E2, P4, LH

E2 po 1 zrelom folikulu 150-200 pg/ml

E2 =4000 pg/ml — rizik za OHSS

P4 povisen (>3,2 nmol/L) — nepovoljan znak luteinizacije

veliina folikula (uz povoljnu razinu hormona) indicira :

14-15mm pocinje se s antagonistima GnRH

17-18mm (2-3 folikula) — daje se ovulacijski okida¢ nakon kojeg je za ~ 36h
ovulacija

Sibenik, 2016



Najcesci preporucljivi protokoli za SO za MPO
Preporuke HDGEHR jesu:

* Prirodni ciklus
* AIH/AID za 50% pacijentica
* IVF/ICSI za 10-15% pacijentica

* Blagi protokoli
* AIH/AID za 40% pacijentica
* IVF/ICSI za 20% pacijentica

* Standardni protokoli
* AIH/AID za 10% pacijentica
* IVF/ICSI za 65-70% pacijentica
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sLiIKA 8. Preporuke za odustajanje od stimulirane ovulacije

Stimulacija ovulacije: kada ju ne treba zapoceti

e opce i ginekolosdke bolesti
e bolesti nekontrolirane
e Stitnjaca
e DM
» ekstremna debljina
(TM = >35)
¢ poodmakla dob (=44 g.)
e osobine ciklusa
e vrlo kratak <23 d.
e oskudne menstruacije |

| e funkcionalne ciste jajnika

e P,bazalno >5 nmol/L
| ¢ endometrij bazalno

. vr%o mska rezerva ja_,fmka (D.R)
s FSH =18 IU/L :
e AFC =4
e AMH <3 pme’lﬂ_

e E; bazalno >70 pg/ml

e >5 mm (odgedftt SO za
ot dy )

Stimulacija ovulacije:

kada ju treba prekinuti

e nhovonastala ili
pogorsanje bolesti
ozbiljne nuspojave
izostanak folikulogeneze
pad E>; >30%

polip endometrija?
ascites

]

nagli porast E>
nagli porast
* broja folikula
e volumena jajnika bez
rasta folikula
E; =4000 pg/ml
abnormalan endometrij
e izgled, debljina, volumen
e <6 mm

= nek: dogada_;: mogu samo odgodtti ET |

thnm

7016




IVF/ICSI

* |zvantjelesna oplodnja — in vitro fertilizacija
(IVF) i intracitoplazmatska injekcija spermija u
jajne stanice — intracytoplasmatic sperm
injection — (ICSl), su najslozenije,
najuspjesnije i najskuplje metode MPO u
lijecenju neplodnosti.




Indikacije IVF/ICSI

Najc‘:’eﬁée indikacije

IVE = 7ENSKA NEPLODNOST

ICSI = MUSKA NEPLODNOST

tubarna neplodnost

e 2 godine nakon salpingoplastike
endometrioza (lll. i IV. stadij)
recidiv endometrioma

lijeCena neplodnost >3 godine
e blaZza do srednja muska

e Neuspjeh AIH/AID-a

e Ostalo lijecenje

idiopatska neplodnost
udruzeni uzroci

dob Zzene >36 godina

teza muska neplodnost
ponavljani neuspjeh IVF-a
- izostanak oplodnje
e poor responders
neejakulirano sjeme
e kirurski dobiveno
- retrogradna ejakulacija
- elektrostimulacija ejakulacije
onkofertilitetni postupci
sekundarni ICSI
uwetno i p[an za PGD
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Znanstveno je dokazano da posebna priprema
parova i lijecenje koje prethodi IVF-u,
znacajno poboljsava rezultate (i do 50%):

Priprema para za IVF

I TABLICA 7. Preporuke za pripremu parova za provedbu IVF/
ICSI-postupka
= normaliziranje ITM-a ' = lijecenje upala
(20-25 kg/m?=) « operacije
« liZavanje pugenja - hidrosalpinksa OR 2,31 I J
= smanjenje uporabe: - submukoznog mioma OR 2,03 |
i - alkohola - endometrioma >4 cm OR 1,76 :
- kave - adenomioze OR 1,56
- €aja - septuma uterusa OR 2,67
= |zbjegavanje Stetnosti - polipa endometrija OR 1,15
okoline |« PCOS i inzulinska rezistencija
+ umjerena fizifka aktivnost | - driling]metfarmin
= zdrava prehrana = lije€enje hipotireoze
« dopdatak folne kiseline, « probni ET
Zeljeza
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Etape IVF/ICSI postupka:

Nakon pripreme pacijenata...

Klinicki postupci:
* odabir postupka: prirodni ciklus, blaga ili standardna SO

* kontrola ciklusa i predvidanje ovulacije

* aspiracija jajnih stanica (AJS)

* prijenos zametaka — embriotransfer (ET)

* kontrola i pomo¢ u fazi zutog tijela

* dijagnoza i postupak u ranoj trudnodi

Embrioloski postupci
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Glavne odrednice Zakona o medicinski pomognutoj oplodnji (MPO) u RH

* MPO su dopustive kao krajnje metode
lijecenja neplodnosti, nakon sto su ostale
metode ostale bezuspjesne

* Obavezna je briga o minimalnim rizicima
* Dopusteni su svi navedeni oblici lijecenja
MPO, IVF i ICSI, te napredni embrioloski

postupci
* Homologni i heterologni postupci MPO




Glavne odrednice Zakona o medicinski pomognutoj oplodnji (MPO) u
RH

* Struka je obavezna nastojati koristiti takvu
oripremu i SO da se ne dobiva vise od 12 oocita.

* Prenijeti se mogu najvise 2 zametka u ET (DET).

* Ponavljani OHSS i komplikacije trebaju biti razlog
za poseban inspekcijski nadzor u tom IVF centru.

* Neplodni par uz strucni savjet sam odlucuje o SO,
o broju oocita za oplodnju, kriopohrani zametaka
ili oocita, ET jednog ili dva zametka




Glavne odrednice Zakona o medicinski pomognutoj oplodnji (MPO) u
RH

* Dopusteno je darivanje sjemena ili oocita, te darivanje
duze od 5 godina ostavljenih embrija.

* Obavezna je briga za onkofertilitetne postupke

* Zdravstveno osiguranje (HZZO) pokriva troskove u
potpunosti za zene do navrsene 42 godine:

6 postupaka AIH/AID (od toga 3 u prirodnom ciklusu)
6 postupaka IVF/ICSI (od toga 2 u prirodnom ciklusu)
sekundarne i kriopostupke
donacijske programe obavljene u RH




OCUVANJE OSOBNE PLODNOSTI

* Ocuvanje osobne plodnosti postupci su koji su danas
sve vise u uporabi.

* Razlozi su odgadanje radanja, planiranje reprodukcije
u cetrdesetim godinama zivota, Stetni okolinski ucinci
na sustavno umanjenje plodnosti i veca vjerojatnost da
starenjem dolazi do bolesti reprodukcijskog sustava.

* Time su krioprezervacija gameta ili spolnih tkiva postale
vazan segment lijeCenja s MPO.
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TABLICA 8. Razlozi kop opravdavaju pravedbu pastupaka
| krmprezervacue gameta ilt spolnih tkwa '

Zamrzavanje sjemena

Zamrzavanje oocita

darivanje sjemena za AID, IVF
autokonzervacija

- promjenjiva plodnost

- pogorsanje plodnosti

- disfunkcijski problemi

- dislociranost

- dob muskarca*

- lijeCenje raka

- kirurski dobiveno sjeme
- ozljede kraljeznice

- rizicnost zaposlenja

- privremeno poboljSanje
- smanjen rizik upala

- odabir spola

u IVF/ICSI-postupku zbog
svjetonazora, vjere

ocuvanje osobne plodnosti

- zbog odgadanja radanja*

- zbog lijecenja raka

- zbog bolesti koje osteduju
rezervu jajnika

- zbog operacija jajnika

- rizi€nost zaposlenja

- ili okoliSne Stetnosti

darivanje oocita

suvisni oociti u IVF-u

(uz lijeCenje)

* indikacije koje nisu eksplicitno dopustene u Zakonu o MPO-u
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ONKOFERTILITETNI POSTUPCI

Na temelju zakonske obaveze HDGEHR preporucuje posebnu i
organiziranu brigu za buducu reprodukciju onkoloskih bolesnica
i bolesnika.

Nakon postavljene dijagnoze, a prije lijecenja zlocudne bolest;,
nuzno je zurno (ad hoc) organizirati onkofertilitetni tim koji se
sastoji od:

onkologa (hematologa)
Kirurga
supspecijalist humane reprodukcije

Mogucénost za takvu ekspertizu treba postojati u svakom KB'—‘--«
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DARIVANJE GAMETA

* Zakon o MPO-u dopusta darivanje jedne od
gameta i darivanje trajno ostavljenih
zametaka.

* Probir donora,postupci kriopohrane i ostale
obveze u donacijskom programu detaljno su
definirani.
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RIZICI | KOMPLIKACIJE MPO-a

* Nema medicinske intervencije, ni uzimanja
lijekova koje su bezazlene i bez rizika.

* Obaveza je supspecijalista HR da obradom,
znanjem i iskustvom utvrdi i umanji moguce
rizike, te odabere sigurno lijecenje.

* Zelja za brzim uspjehom nikako ne smije
nadvladati razum i racionalnost.
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Rizici MPO mogu biti:

Rizici lijecenja s MPO/IVF/ICSI (rizik aspiracije
i rizik embrioloskih postupaka) 1-2%

Rizici stimulacije ovulacije 2-5%

Perinatalni rizici 20%

Psihosocijalni distres zbog lijecenja ili
neuspjeha (20% parova)




ZAVRSNE PREPORUKE

Imperativ je da lijecenje s MPO
zapocinje u sto ranijoj dobi zene,

te da se

odabiru takvi oblici lije€enja koji su
najpostedniji za zdravlje zene i djece.

Sibenik, 2016




Zavrsne preporuke:

1. Prije lijecenja pomno istraziti opce zdravstvene
rizike
2. Razumna i racionalna primjena fertilitetnih lijekova
3. Usmjerenje na DET ili SET
4. Smanijiti rizike lijecenja

Viseplodne trudnoce (blizanacke) < 10%

Teza OHSS < 1%

Minimalni perinatalni rizici




5. Obaveza anestezije ili analgosedacije

6. Obavezna briga za ev. komplikacije i perinatalnu
skrb

7. Svaki IVF centar mora osigurati optimalne
uvjete

8. Nuzna je mogucénost primjene cjelokupnog
programa MPO.

9. Liste ¢ekanja na IVF/ICSI postupke trebaju biti
najduze 6-8 mjeseci




Hvala
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