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Vazené kolegyné a vazeni kolegové,

jménem organizac¢niho vyboru a vyboru Sekce asistované reprodukce
CGPS Vas po roce opét vitdm v Brné na tradicénim kongresu nasi odbor-
né spole¢nosti.

Opét se po roce setkdvédme v pfijemném a profesionalnim prostredi
hotelu Passage v Brné. Védecky vybor kongresu své sloZzeni nezmenil,
a tak Vas jiz tradicné ¢ekad jasné strukturovany program odborné ¢asti.
MUzZete se tésit na kvalitni vyzvané predndsky, pohled na asistovanou
reprodukci okem odbornika z Norska, novinky z odbornych spolecnosti
a SUKLu.

Jist& se shodneme na tom, Ze asistovand reprodukce v Ceské republi-
ce stdle patfi k nejuspésnéjsSim a nejrychleji se rozvijejicim medicinskym
obordm. Po¢et pacientek a pacientd, ktefi budou potifebovat nasi péci,
se stdle zvySuje. Tomuto trendu se relativné rychle pfizpUsobila legisla-
tiva vétsiny statd Evropské unie a i nds ¢ekd diskuze na spoustu zatim
opomijenych témat v€etné moznosti ndhradniho matefstvi. Do platnosti
jiz vstoupila novela zdkona umoziujici sbér medicinskych dat od darcu
tkani a gamet, na novelizaci zékona regulujiciho darovéni oocytl stéle
cekdme.

Chtél bych na tomto misté podékovat viem ¢lendm vyboru sekce
asistované reprodukce CGPS CLS JEP za vybornou prdci v poslednich
4 letech. Jsem presvédcen, Ze kvalita jejich prace se odrazila nejen
v podobé jasné zmény v organizaci a kvalité prezentaci naseho kongresu,
kde se predndsky zahrani¢nich odbornikl staly jeho pravidelnou
soucdsti. Vyboru se podafilo narovnat vztahy s vyborem CGPS, aktivné
se UCastnit na organizaci pravidelnych kongrest CGPS, vypracovat
doporuceny postup pro IéEbu neplodnosti v ambulantni praxi, ve
spoluprdci s biochemickou spole¢nosti jsme dotdhli Ghradu vySetfeni
AMH zdravotnimi pojistovnami.

Brzy nas ¢ekd zvoleni nového vyboru Sekce asistované reprodukce na

dalsi Ctyfleté obdobi, poprvé on-line systémem. VSechny Vas srdec¢né
zvu k volbdm a rovnéz bych chtél budoucim ¢lendm vyboru poprat do-
statek elénu a energie k vykonévani jejich funkce.

Vam vsem pak preji pevné zdravi a dostatek spokojenych pacientd.
S pozdravem

Stépdan Machac
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18.35-18.55  Jana Dankova Ku€erova: Vliv neplodnosti na kvalitu Zivota eskych
Zen a muzy, FertiQoL
20.00-24.00  SPOLECNA VECERE
STREDA 6.11. 2024
9.00-9.30  Zpravy z vyboru SAR CGPS a ARE
9.30-11.15 Blok IV A: ART - Embryologie, laboratof, genetika
CHAIR: Renata Hittelova, Gabriela Tauwinklovéa
9.30-9.565 Jan Nevoral: Reprodukce mitochondrii a mitochondrie v reprodukci
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10.15-10.35  Jakub Hordk: Preimplantacni genetické testovani strukturnich
aberaci v letech 2021-2023
10.35-10.55  Jan Diblik: VySetrfeni exomu v reprodukcéni genetice
10.55-11.15 Martina Hrubd&: Homozygotni delece genu CATSPERZ2 jako pric¢ina
muzské neplodnosti
11.15-11.35 COFFEE BREAK
11.35-12.05  Sponzorované symposium f. FUJIFILM CZ s.r.o0., organizaéni slozka
Barttomiej Wojtasik: Optimizing the IVF culture in controlled
conditions — tips and trick for your daily LAB work
12.05-14.10 BLOK IV B: ART - Laboratof: vize, vyzkum
CHAIR: Jan Nevoral, Michal JeSeta
12.05-12.25  Renata Huttelové: SoHo — nova tkanova legislativa
12.25-12.45  Katefina Komrskova: Protamine 2 Deficiency Results In Septin
12 Abnormalities
12.45-13.05  Markéta Nezvedovd: Human serum albumin as a source of
undeclared proteins in commercially available IVF media
13.05-13.25 Dominika Béleckd: Cytoplazmatické provazce u blastocyst a jejich
mozny vyznam v klinické praxi
13.25 -13.45  Gabriela Tauwinklova: Miniinvazivni laserem asistovand ICSI
13.45-14.05  Viktor Lukjanov: Embryo Grading za ¢ast umélé inteligence
14.05-14.10 Zaveére¢né slovo: Stépan Machac
1410-15.00  LUNCH
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AIM

Use artificial intelligence as a noninvasive way to select embryos with the most likelihood of being euploid.

INTRODUCTION

The IVF success rate is strongly related to the embryo ploidy which

is genetic factor leading to the failure of embryo implantation [1].
Computer-assisted predictive modelling can minimize the use of invasive
preimplantation genetic testing for aneuploidy. Embryo ploidy is affected
by several IVF key factors including the age of the women, oocyte quality
and maturation state, as well as sperm quality. This study aimed to apply
artificial intelligence (Al) to establish the embryo ploidy just from the
sequence of scalar IVF data, including the maternal factors, oocyte quality
and maturation state, as well as sperm and embryo qualities.

CONCLUSIONS

We created a software tool for selecting euploid embryos (gradient boosted
tree method) just from scalar parameters with 62% accuracy. Our final goal
is a comprehensive Al solution to the selection of euploid embryos.

REFERENCES

[1] Gardner DK, Schoolcraft W.B. Culture and transfer of human blastocysts.
Curr. Opin. Obstet. Gynecol. 1999;11:307-311. doi: 10.1097/00001703-
199906000-00013.
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METHODS

To find the best fitting model to describe the relationship between the
dependent and the independent variable the logistic regression classifier
and gradient boosted tree were used. Logistic regression is a method for
analysing a data set in which there are one or more independent variables
that determine an outcome (embryo ploidy). Embryos were cultivated

5-6 days. For biopsy we used good quality blastocyst with good expansion
of blastocele cavity and the integrity of both the inner cell mass and
trophectoderm cells.

RESULTS

Scalar IVF data of 206 embryos in which preimplantation genetic testing
for aneuploidy was done (38% of embryos were euploid): cycle number, age,
woman's age in years at ovum pickup, time between pickup and Ovitrelle
application, number of oocytes harvested, number of M2 oocytes, sperm
quality, time between stimulation and ICSI (sperm injection), time between
ovum pickup and ICSI, number of primary nuclei, total number of embryos,
embryo quality on day 5, embryo quality on day 6, PGT A results (embryo
ploidy: True or False). Training a logistical regression classifier, we got
accuracy 66% and 57% on the training and testing data resp. The F1 scores
were 42% (training) and 25% (testing). A gradient boosted tree improved
the training accuracy to 82% and F1 score to 73%, the performance on

the test dataset - accuracy 62%, F1 score 43%.

S Fzu:
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vscostenA rakuLTHI
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Podle statistickych adajii je kolem 11 % zhoubnych nadort dlagnosllkovano
v détském a fertilnim véku. Tito pacneml pak nasledné casto

SOUBOR
Na nasem pracovnstl Jsme v obdobi od 1/2020 do 12/2023 provedli konzultaci
avykon i fertilitu u celkem u 51 onkologickych pacnentek U 12 z nich

nebo onkologickou lécbu, které mize negativné ovlivnit jejich fertilitu (1,2).

Zeny v reprodukénim véku by po sdélent diagnézy mély byt svym onkologem
zérover, informovany o moznostech zachovani fertlty jestiize planuji po 16¢bé

graviditu a urychlené predany do speciali centra

odber neprobéhl nebo se rozhodly nepodstoupit stimulaci, u 8 byl vice nez 1 odbér
(u 7 provedeny 2 odbéry, u jedné 3 odbéry).

Nejéastjéi indikace ukazuje tabulka & 1.

Je velmi daleZité zvazovat Easovou posloupnost d&jd vedoucich k 1é¢bé
ankologického onemocnéni a zachovani fertility a pacientku o téchto moznostech
podrobné, ale zérover rychle pouéit.

V nasem centru asistovana reprodukce (zce spolupracujeme s ickym

d istiku souboru ukazuje tabulka & 2. Vékovy priimér byl 32,5 let s rozpétim
18 a2 46 let.

Provedli jsem celkem 49 odbérii zarodecnych bunék u téchto Zen. U jedné pacientky
doslo ke komplikaci v podobé OHSS a u 2 jsme proved|i vykon za preventivni

centrem KGPN i dal$imi onkologickymi pracovisti VFN v Praze. Predkladame

Vam soubor nasich pacientek, které v obdobi 1/2020~12/2023 na nasem centru
konzultovaly mozny postup nebo pfimo podstoupily lécbu, prehled nejcastéjsich
diagndz, vékové rozlozeni pacientek, zpisob Iécby (kryokonzervace ovarialni
tkané, oocytd, embryi nebo kombinaci metod) a v tomto ¢asovém tiseku uz mame
zkusenosti i s vyuzitim zamrazenych oocyti nebo embryi.

Tab. 1: Zakladni onemocnéni

Zhoubny novotnar vaje¢niku, endometria 20
Hematoonkoligické onemocnéni 2
Zhoubny novotvar brzliku 1
Rabdomyosarkom 1
DISKUZE

onkologickjch pacientek i pacientek s hrozicim selhanim zjinych

p i673) je nedilnou soucsti lécebného
algoritmu ve viech centrech AR. Na nasem pracovisti vzhledem k piisobeni na
Fakultnim pracovisti VFN v Praze mame moznost blizké spoluprace nejen s nasimi
onkogynekology, ale i onkology ostatnich obord. Nase lé¢ba maze bezprostredné
navazovat na lécbu v onkologické ambulanci a mame minimaini prodievu od
stanoveni diagnézy k zahajeni lécby. Ke stimulaci pouzivame standardni protokoly,
random-start protokoly i dualni protokoly (3.4). U pacientek podstupujici
onkologickou 1é¢bu Ize vykazovat preventivni zamrazeni na Uhradu pojistovny, coz
se zatim netyka ostatnich diagnéz ohrozujici fertilitu (endometriéza, systémova
onemocnéni). Kéd 63920 je hrazen jen jednou za Zivot pacientky, ale vékem neni
omezen. Tedy vékova hranice je dana limitem pro provadéni metod asistované
reprodukce viibec a to je 49 let, kdy jiz zcela postrada smys| stejné jako dalsi
uchovavéni cocytd, které v zakonné Ihiité nemze pacientka v CR vyuit.

Z hlediska smysInosti péce je tfeba peclivé posoudit, zda stimulace a zamrazeni
oocytil i embryi jsou pro pacientku rediné a stoji za to lécbu oddalovat (5). Ve
vékové kategorii nad 40 let je vieobecné kryo oocytli povazovano za proces

s malou 3anci na naslednou graviditu (u mnoha doporucenti je hranice stanovena
jiz na 35 let | méné). Cely proces by tedy mél mit reéiné opodstatnéni, abychom
pacientku zbytecné nezatézovali stimulaci s minimalni nadéji na Gspéch (tab.3).
Také se zatim setkavame s faktem, Ze dfive si pro zamrazené pohlavni buriky ¢i
embrya pfijdou 7eny v trvalém part-nerském vztahu (utilizace zamrazenych embryi
do 2 let, oocyty a po 3 a vice letech). U 2 pacientek probéhl transfer embryi
(celkem 4 transfery) a bylo dosazeno 3 gravidit (1xGEU, 2x porod). Z rozmrazenych
oocytii mame zatim 1 embryo po PGT k surogatnimu matefstvi.

u ickych pacientek s ickymi nadory nasledné hrozi i ztrata délohy
a je nutné je seznamit i s potfebou vyuZiti surogatniho matefstvi (6).

Na nasem pracovisti jsme konzultovali a referujeme soubor 51 pacientek, které u nés

podstoupily lé¢bu nebo konzultaci z divodi hrozici ztraty fertility. Byli ve véku od
18 do 46 let.

Doglo zatim k vyuziti 4 zamrazenych embryi a bylo dosazeno narozeni 2 déti.
K rozmraeni 2 oocytti doslo u jedné pacientky, kdy bylo provedeno oplozeni
a embryo bude vyuZito pro transfer surogatni matka (stav po hysterectomii.
Je nutné peclivé vazit indikaci i smys| stimulace u zen s onkologickym onemocnénim

im V8 J podporu a odpovidajici péci, jestlize je ale medicinsky

a poskytnout j
opodstatnéna.
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e z divodi observace pro riziko krvaceni (hematologické aspekty
a miniheparinizace).

Pred vitrifikaci oocytti automaticky provadime vizualizaci déliciho vieténka

v polarizaénim svétle. Chceme tim zvysit utilizaci lepsim nacasovanim procesu
kryokonzervace (obr 1).

Tab. 2: Charekteristika souboru a druh kryokonzervace

Primérny Kryo

n ) Bez  Komplikaci
vék ~ Kryooocytd Kryoembryi  0ocyti  odbaru  po odbéra
pacientky i embryi
325 33 pacientek 8 pacientek 10 i 1
(roky) P L pacientek pacientek

Tab 3. Zisk euploidni blastocysty v zavislosti na poétu ziskanych oocyti
a véku pacientky

(Esteves SC et al. Defining Low Prognosis Patients Undergoing Assisted
Reproductive Technology: POSEIDON Criteria)

Do 35 let 35-39 let Nad 42-43 let

5 zralych 9 zralych 16 zralych

2 blastocysty 3 blastocysty 5 blastocyst

Obr. 1 Vizualizace polohy di
(bézové) pred vitrifikaci oo«

0 vieténka (tyrkysové) a pélového téliska

Photos with courtesy of Nikon Europe B.V., Czech Branch Office, K Radotinu 15, 156 00 Praha 5,
‘microscope.healthcare.nikon.com, RNDI. Ivan Rozkoiny, Ph.D., ivan.rozkosny@nikon.com,
Microscope Nikon Eclipse Ti2 Series, Nikon Spindle Observation System

Kuang, Yet al. Luteal-phase ovarian stimulation is feasible for producting kompetent oocytes in women inder-going in vitro fertilization/intracytoplasmic sperm injection treatment, with optimal pregnancy

Esteves S.C, et al. Defining Low Prognosis Patients Undergoing Assisted Reproductive Technology: POSEI-DON Criteria
Agorastos, T. et al. Long-term follow-up after cervical cancer treatment and subsequent successful surrogate pragnancy. Reprod BioMedicine Online, 2009, 19, p. 250-251
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Porovnani lymfocytarnich subpopulaci v periferni krvi, biopsii
z délozni sliznice a lavazi dutiny délozni u neplodnych Zzen,
zavery pilotni studie a studie proveditelnosti.

Pavel Otevrell, Stépanka Luxova 2, Jifi Dostal®
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2 Gennet Praha, laboratof imunologie

3 Gynekologicko porodnickd klinika FN Olomouc
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Imunologicky faktor je povazovan za jedno z moznych vysvétleni
diagnosy opakovaného potraceni (RM) a opakovaného
implantac¢niho selhani (RIF). Pfes pokroky v oblasti asistované
reprodukce nedochazi pfiblizné u 50% transferovanych embryi k
implantaci, a to ani v pfipadé euploidniho embrya’. Za vyznamné
faktory procesu implantace embrya jsou povaZovany populace
natural killer cells (NK) a cytokiny, které jejich funkci ovliviuiji,
pfipadné cytokiny NK burikami produkované. NK buriky miZzeme
detekovat v periferni krvi, v endometriu, decidui a menstruacni
krvi. Je pravdépodobné, Ze struktura populaci NK bunék je
odli$na u Zzen s diagnézami RM a RIF a u Zen, které Uspésné bez
nutnosti imunologické intervence otéhotnély a donosily zdravé
dité.

MATERIAL A METODIKA

Do pilotni studie bylo zafazeno 10 Zen s anamnézou RIF (5) a
RM (5) na zakladé inclusion a exclusion kritérii. U vSech byla v
implantacnim okné provedena lavaz dutiny délozni, biopsie
endometria a odbér periferni krve. Ve vSech vzorcich byly
vySetfeny parametry bunécné imunity: uterinni NK a jejich
subpopulace dle exprese povrchového znaku CD16 a CD 56,
dale B lymfocyty, T lymfocyty a NKT buriky. K méfeni byla pouzita
metoda pritokové cytoflowmetrie. Vyskyt bunéénych subpopulaci
byl porovnan vzajemné mezi sebou a srovnan s referenénimi
hodnotami uvadénymi v literature 2.

Lymfocyty CDAS+

Y

[Ungated] FL1O CD45 KO / 55 INT

NK bufiky CD3-CDS6+

VI

1515 co3 98 L5 cos6 7 L T2 T
INKT: 5,42%] = —=

LYMFO 4545 2,69%

bic: 30,01%

e i@ .

o au,uasx le 50225

FL6 CD16 APC

“ oaesko”

A9 Co3P8 “riscossper

VYSLEDKY ZAVER

gate na NK (CD3-CD56+)
56+16+ 56+16- 56-16+
Krev |91,2(87,3-963) | 2,1(0,7-71) 4,0(2,3-11,1)
Lavaz |23,16 (11,1-49,4)| 74,3 (47,2-87,0) | 2,6 (1,4-4,2)
Biopsie| 12,4 (5,5-22,6) | 86,7 (76,4-92,6) | 0,9 (0,7-1,7)
LITERATURA:

Cesko jako cilova zemé preshraniéni reprodukéni péée
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gate na lymfocytech (CD45+)

NK (CD3-CD56+) | UNK (CD3-CDS6++) | pNK (CD3-CDS6+-) | NKT (CD3+CDS6+) | T (CD3+CDS6-)
krev | 13,0(6,0-18,2) 0,4(0,3-0,9) 13,2 (3,3-17,2) 4,2 (2,1-7,5) 70,5 (62,3-79,0)
lavaz | 21,6(12,7-359) | 162(7,2-318) 4,0(2311,8) 6,1(20-12,6) | 64,2(449-740)

biopsie| 20,7(17,8-45,2) | 28,9(152-42,2) 2,7(2137) 4,6(4,0-6.2) 59,6 (43,1-73,0)
or [NK cells] FL5 D56 PC7 / FL6 CD16 APC 1 INK cells] FL5 CD36 PC7 / FL6 CD16 APC
56dim16+: 79,44% 56dim16+: 8,51%
%) [56-16+: 0,60%)
1024 1024
¥ 3
s s w
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2 2
I o
o )
05 [56++16- 0,06% 05

: 0 100 10' 10t 10*
FL5 CD56 PC7

FL5 CD56 PC7

NK buriky (CD3-CD56+) Cytoflowmetrické hodnoceni vzorku
periferni krve (vlevo) a endometria (vpravo) od stejné pacientky.
Dominantni  subpopulaci v  krvi jsou cytotoxické NK
CD56dimCD16+, zatimco v déloze je dominantni subpopulaci
NK CD56brightCD16-.

Z 10 hodnocenych vzorku ve 4 nebyly zachyceny )
buriky a 2 byly vizualné kontaminovany periferni |
krvi.

«

Table 3 Modian pereniage of immunologica subtypes 2 3 proparion
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« Pro pokrac¢ovani studie byla vylou¢ena metoda zisku vzorku
pomoci lavaze z divodu kontaminace periferni krvi malé

bunéénosti

+ Byl doplnén krok vazeni vzorku a prepocet mn. lymfocytu

na hmotnost tkané

« Cytoflowmetrie je dostateéné spolehliva metoda pro

hodnoceni lymfocytarni subpopulaci délozni sliznici
« Studie bude pokracovat jako soucast PhD. vyzkumu UPOL

1 Joanne Muter et al., ,Human Embryo Implantation", Development 150, €. 10 (15. kvéten 2023): dev201507, https://doi.org/10.1242/dev.201507.

2 Harrity et al.,
Science (1971 -) 188, ¢. 3 (srpen 2019): 893-901. https://doi.org/10.1007/511845-018-1933-8.

,Moving from Peripheral Blood to Local Uterine Immunophenotype Analysis in Patients with Poor Reproductive History: Pilot Study of a Novel Technique". Irish Journal of Medical
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* V prubéhu 2. poloviny 20. stoleti zaznamenaly evropské zemé
vyrazné zmeény v reprodukénim chovani obyvatel, jejichz vysledkem
bylo postupné zformovani modelu nizké a pozdni plodnosti.

V této souvislosti roste zajem o 1éEbu neplodnosti pomoci technologii
asistované reprodukce (ART), které jsou v mnoha evropskych
zemich regulovany pravnimi predpisy.

V disledku toho dochazi k narustu tzv. pfeshraniéni reprodukéni
péce (CBRC), kdy neplodné pary, piedevsim z legislativnich davodu,
podstupuiji asistovanou reprodukci v zahranici.

Nejvyhledavanéjsimi zemémi pro |é¢bu neplodnosti v Evropé jsou
Spanélisko, Dansko, Belgie a Cesko.
Data & Metody

Pouzita byla anonymizovana individuaini data o zahajenych cyklech
asistované reprodukce v Cesku za obdobi 2016-2019 z Narodniho

registru reprodukéniho zdravi (modul asistované reprodukce, UZIS CR).

UvaZovany jsou cykly IVF/ICSI, KET, ED, OoR, EmR a FREEZ

Definice ,tuzemek” a ,reprodukénich turistek”:

« Reprodukéni turistkou je Zena, jejiz zemé soucasného pobytu
neni Cesko a zaroveh nema &eské ob&anstvi a zaroved jeji
cyklus ART neni hrazen z vefejného zdravotniho pojisténi.

Opakem reprodukéni turistky, tedy tuzemkou je oznacovéna
Jena, jejiz soudasny stat pobytu je Cesko a/nebo ma &eské
obcanstvi a/nebo je jeji cyklus ART hrazen z vefejného

zdravotniho pojisténi.
Poget zahajenych cykl(i ART dle véku Zeny, Cesko, 2016-2019
a) IVF/ICSI, KET

6000

——IVF - tuzemky
5000 || ===IVF-reprodukéni turistky
——KET - tuzemky

4000 || ===KET - reprodukéni turistky

3000

Potet cyklii ART

2000

1000

b) ED, OoR, EmR

6000

——ED - tuzemky

S000 | | ~-~ED - reprodukéni turistky
OoR - tuzemky

O0R - reprodukéni turistky

4000
——EmR -~ tuzemky

~-~EmR ~ reprodukén turistky
3000

Potet cyklti ART

2000

1000

Vyzkumné otazky

« Jaké jsou zdrojové zemé preshrani¢ni reprodukéni péce, tj. odkud
pacientky podstupuijici Ié&bu neplodnosti v Cesku pfijizdé&ji?

« Pro¢ se Cesko stalo atraktivni destinaci z hlediska poskytovani
pfeshranicni reprodukéni péce? Za jakymi druhy cykli ART
neplodné pary do Ceska pfijizdaji?

« Jak se odliSuje struktura zen z Ceska (tj. tuzemek) a zen, které do

reprodukce z hlediska véku a druhu podstoupeneho cyklu ART?

Vysledky

Bylo prokazano, Ze trendy asistované reprodukce v Cesku jsou

vyrazné ovlivnény poskytovanim preshrani¢ni reprodukéni péce,
nebot reprodukéni turistky se ve sledovanych letech podilely
na vyuzivani ART z téméF 40 %.

Mezi zemé, které se na objemu CBRC poskytované v Cesku podilely

nejvice, patfilo Némecko, Italie, Slovensko, Velka Britanie, Francie,

.

Srbsko, Irsko a Madarsko.

Dtivodem, pro& pacientky vyhledavaji 1é&bu neplodnosti v Cesku, je
zejména liberalni legislativa ohledné darcovstvi vaji¢ek, spermii
a embryi (s podminkou anonymity), nizka cena ART, kvalitni
a bezpecna lékaiska péce a relativné vysoka uspésnost ART, ktera
dosahovala pfiblizné 30—40 %.

Oproti tuzemkam podstupovaly reprodukéni turistky asistovanou

.

reprodukci ve vyrazné vy$Sim véku a podstupovaly jiné druhy cykli
(zejména OoR a KET).

Intenzita reprodukéni turistiky do Ceska ze 7 zemi
s nejvysSim podilem reprodukénich turistek na ART cyklech
v Cesku v roce 2018

T
v Podil reprodukénich turistek na ART
cyklech v Cesku v roce 2018
4 ———+  ménEnez500%

—_— 500-699%
| e— 7,00-9,99 %
—- 10,00 % a vice
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Potet ART cyklii na 1 milion
en 15-49 let v roce 2018
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[ chybi data
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telam z KDGD PiF UK p
R, C. CALHAZ-JORGE,
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Porovnani metod swim-up a MFSS z hlediska efektivity vybéru spermii

s nefragmentovanou DNA

Jeseta M.', Doubravska A.', Frarlzové K., Mekinova L., Remundova K.!, Lousova E.!, Seman K.1,
Zakova J.', Crha I.12: Ventruba P.!

1Department of Obstetrics and Gynecology, University Hospital and Masaryk University, Brno, Czech Republic
2Department of Health Sciences, Faculty of Medicine, Masaryk University, Brno, Czech Republic

| Uvod

Metody vybéru spermii hraji vyznamnou roli v ispé$nosti technik IVF. Tradi¢ni separacni techniky jako swim-up ¢i hustotni gradient jsou
postupné nahrazovany fadou novych mikrofluidnich separacnich systémt (Microfluidic sperm sorting — MFSS). Stav DNA spermii
pouzitych k fertilizaci je kli€ovy pro pribéh embryonalniho vyvoje. Vzhledem k tomu, Ze spermie nedokazi reparovat svoji DNA je tato
skute€nost v kontextu masivniho vyuzivani ICSI, velice vyznamna. Cilem této prace bylo srovnani metod swim-up a MFSS z hlediska
vybéru spermii s nefragmentovanou DNA

| Metody AT

V roce 2024 bylo do studie zafazeno 29 pacientl centra CERMED ve véku 21-47 let, jejichZ objem 3 }Z;il B
ejakulatu byl vy3si nez 1,6 ml. Od kazdého pacienta byl ejakulat po zkapalnéni (60 min od ejakulace) A T T
rozdélen na tfi Casti: 1. ¢ast ejakulatu (0,2 ml) nebyla separovéna, 2. ¢ast (0,9 ml ejakulatu) byla : e s
separovana pomoci mikrofluidniho ¢ipu Ca0 (LensHOOKE), 3. ¢ast — (zbytek ejakulatu, 20,5 ml) byla 7 3625 2206 32
zpracovana metodou swim-up. Nasledné& po separaci, byly u vSech tfi vzork(i hodnoceny jak zakladni s s Lo o
parametry spermiogramu (koncentrace, motilita, morfologie), tak také integrita DNA spermii. Vzorky byly - P
vySetfeny pomoci kitu Halosperm G2 a byl vyhodnocen podil spermii s fragmentovanou DNA (vyjadfeno 2 e 71 45
DFI — DNA Fragmentacni Index). Hodnota DFI nezpracovanych vzorki byla vychozi pro vypocet A e T RS
relativni efektivity separace. Pro statistické vyhodnoceni byla pouzita jednofaktorova ANOVA na hladiné 22 25 [ #5 [ 8
vyznamnosti a=0,05. o 1174174 Jis ;A;
] i i i
| Vysledky B
U vétsiny pacientd byly hodnoty DFI pomé&mé nizké (218,75), pouze u dvou pacient(i pfesahly hodnotu A
30 (Tabulka 1). Po separaci metodou swim-up doslo k vyznamnému sniZeni tohoto parametru v priméru I I I
0 38 % (na hodnotu DFI 11,43). Po zpracovani pomoci systému MFSS, byla hodnota DFI 6,69. Doslo 2 A M M-
tak, ke statisticky vyznamnému sniZeni hodnoty DFI nejen oproti nezpracovanému ejakulatu, ale také 29 216 102 601
oproti metodé swim-up (Graf 1). Po obou separacich bylo zjisténo snizeni koncentrace, zvySeni motility primée e A es
a zvySeni podilu morfologicky normalnich spermii. V téchto parametrech nebyly zjistény statisticky pomer  100%  033% 2238%
vyznamné rozdily mezi metodou MFFS a technikou swim-up (Graf 2). Tabulka 1: Hodnoty DFI u vSech
pacientt pred a po separaci

Srovnani technik separace z hlediska vybéru Koncentrace, motilita a morfo!ogle spermii pred
spermii s nepo$kozenou DNA 120 aposeparaci
30 100 N b b 0 pred zoracovanim
25 A @ po swim-up
g 80
z 2 a Bpo MFss
5 B 60
gr a0
2 10 < b b
s 20 - ﬁ
a
. 0 = == i
pred zpracovanim 2o swim-up po MFSS koncentrace (mil/mi) motilita (%) morfologie (%)
Graf 1: Srovnani typi sep z hlediska DFI istic y. 6 rozdily Graf 2: Srovnani separaci z hlediska koncentrace, motility a morfologie
Jjsou oznaceny riiznymi superscripty: A-C) spermii isti . ¢ rozdily jsou ceny riznymi

superscripty: A,B; a, b; a, b).
| Zavér
Separaéni metoda MFSS je jednoducha, nenaro¢na a efektivni. V nasi studii jsme zjistili, Ze pouziti metody MFSS vedlo ke statisticky

vyznamnému snizeni podilu spermii s fragmentovanou DNA, jak ve srovnani s kontrolou, tak také v porovnani s technikou separace
swim-up.

Prace vznikla za podpory MZ €R - RVO (FNBr, 65269705), MSMT LUC 23009 a COST Andronet (CA20119).
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GERT — Gennet Endometrium Receptivity Test

Chvojka $, Dohnalova L, Nguyen L, Suhajova S, Dvorackova H, Bittéova M, Koudova M

Molekuldrné genetickd laboratof, GNTlabs by GENNET, s.r.o.

Lécba metodou in vitro fertilizace je v dne3ni dobé komplexni proces, ktery se diky novym
poznatkdm a vyvoji technologii neustale rozsifuje o dalsi vysetieni s jednim spole¢nym
cilem - zvy3it Gspésnost této lécby a umoznit tak paru narozeni zdravého ditéte. Jednim
z nich je i vy3etfeni endometrialni receptivity.

Endometrium se stava receptivnim pro embryo pouze v kratkém casovém obdobi
menstruacniho cyklu, Cas embryotransferu je tak klicovym faktorem pro dspésné
uhnizdéni embrya. Standardné probiha vy3etieni endometria pomoci ultrazvuku, diky
vyvoji metod sekvenovéni nové generace (NGS) Ize délozni sliznici posuzovat i z daldiho
pohledu, toho molekuldrné genetického. Proto jsme u nds v laboratofi zavedli vysetfeni
GERT (Gennet Endometrium Receptivity Test), NGS techniku, kterd v kombinaci
s predikénimi algoritmy umoZfiuje urcit tzv. ,implantaéni okno“, tedy &as, kdy je
endometrium nejvnimavéjsi pro prenos embrya. To by u kazdé fertilni Zeny mélo byt
optimalné mezi 19.-21. dnem cyklu, nicméné dle publikovanych studii ma az 30% zen
implantacni okno posunuté a mlze to mit za nasledek selhani implantace euploidniho
embrya.

Metoda

Metodu GERT jsme zavedli pod zastitou firmy Yikon Genomics, kterd ndm poskytuje
chemii pro zpracovani vzorkd a vyhodnocovaci software ChromGo. Principem metody je
transkripéni profilovéani. Byl vytvofen transkriptomicky profil endometria pro jednotlivé
faze menstruacniho cyklu véetné toho receptivniho. Diky tomu bylo stanoveno 175
kandidatnich gent v burikach endometria u nichZ se méfi aktivita (mira exprese) [1]. Na
zdkladé exprese téchto geni byl vytvoren predikéni model, ktery spolehlivé identifikuje
receptivitu endometria.

Vysledky
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Obr. . 1: Synchronizace vyvoje embrya a endometria.

Workflow vysetreni:

« Biopsie tkané endometria

* lzolace RNA (RNeasy Micro kit — Qiagen)

- Reverzni transkripce na cDNA (MALBAC® Platinum RNA Amplification Kit — Yikon)
Priprava sekvenaéni knihovny (DNA Library Kit - Yikon)

Sekvenace na NovaSeq X Plus (lllumina)
+ Sekvenacni data nahrany do softwaru ChromGo ve formé fastq

+ Vjpotet vysledku pomoci predikénich algoritm v softwaru ChromGo

Vysledny report pro pacienta

0Od zavedeni metody GERT v nasi laboratofi jsme vy3etfili celkem 284 pacientek, u kterych jsme stanovili, zda se endometrium v dobé biopsie nachdzi v pre-, post- nebo receptivni fazi. Posunuté

implantaéni okno mélo 113 pacientek (40%), pficemz vét3ina z nich byla v pre-receptivni fazi (36%). U 229 pacientek po GERT byl proveden embryotransfer se zohlednénim vysledkd GERT a

otéhotnélo 110 pacientek (48%). U nékterych pacientek se jednalo pouze o biochemickou graviditu nebo doslo k potratu, proto skute¢né téhotnych po GERT je 86 (38%). Z 92 pacientek, které

mély posunuté implantaéni okno a embryotransfer byl proveden na zakladé vysledki GERT, 49 otéhotnélo (53%).

Rozdéleni dle receptivity

Gravidita

40% paci mélo é il ¢ni okno

36% 4%
' 36% 4%

W Receptivni ® Pre-receptivni - Post-receptivni

Graf &.1: Celkové rozdéleni vySetienych pacientek (n=284) dle vysledku receptivity.

48% gravidnich pacientek

u Gravidita 5%

Bez gravidity

Nevime

47% BE

Graf £.2: Pacientky, u kterych byl proveden embryotransfer dle GERT (n=229) rozdéleny dle
gravidity. Vlevo véetné biochemické gravidity. Vpravo skuteéné gravidity.

Receptivita u gravidnich pacientek

Gravidita u ym i ¢énim oknem

6%
m Receptivni
38%

Pre-receptivni

Post-receptivni

Graf &.3: Rozdéleni dle receptivity u gravidnich pacientek (n=110).

m Gravidita
Bez gravidity

Nevime

Graf &.4: Gravidita u pacientek s pre- nebo post- receptivni fézi, u kterych byl proveden
embryotransfer (n=92).

Diskuse

Vysetfeni GERT ndm poskytuje informaci o tom, zda se endometrium nachdzi v pre-, post- nebo receptivni fézi. Na zakladé toho urci pfesné implantaéniho okno pro personalizovany
embryotransfer. U Zen s opakovanym selhdnim implantace se jedna o vhodny néstroj ke zvy3eni ispésnosti lécby IVF.

[1] PMID: 33910562

www.gntlabs.cz

stepan.chvojka@gennet.cz
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ZIVOTOPISY RECNIKU

- Gynecologist and Reproductive Medicine Specia-
list at IVI Valencia

- Professor for Master’s degree and Post-graduate
courses at the University of Valencia

- Coordinator at IVI-RMA Global Education professi-
onal formation

- Member of the research committee at IVl Valencia

Dr. FGbio Cruz is a senior Gynecologist and Repro-
ductive Medicine Specialist for the last 15 years at |
IVI Valencia and a faculty for Master’'s degree and
Post-graduate courses at the University of Valencia.

Dr. Cruz received his medical and specialist degree from the Federal
University of Bahia in Brasil, where he also worked as Associate Professor.

After moving to Spain, Dr. Cruz completed a Reproductive Medicine
fellowship at IVI Valencia. He also obtained a Master’'s degree in Human
Reproduction and Gynecological Endoscopic Surgery, both at University
of Valencia.

Dr. Fébio Cruz is a board member of the research committee at IVI Va-
lencia and Coordinator at the IVI-RMA professional formation program.

MUDr. Helena Fulkova

MUDr. Helena Fulkové vystudovala Prirodovédeckou
fakultu Univerzity Karlovy. Po ziskdni doktorského
titulu absolvovala stdZze na Clinical Sciences Re-
search Institute, Coventry, The University of Tokyo
a v RIKENuU v Japonsku. Od roku 2019 pUsobi na Usta-
vu Experimentdlni Mediciny v.v.i, kde od roku 2020
vede vyzkumnou skupinu (Oddéleni plasticity bu-
né&ného jadra) zaméfujici se na vyzkum biologie
samicich pohlavnich bunék a Easné embryogeneze
savcu.
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MUDr. Hans Ivar Hanevik MUDTr. Petr Kovar

Hans Ivar Hanevik is a Norwegian gynecologist and MUDr. Petr KOVAR se narodil v roce 1969 v Krnové.
researcher. He is the medical director of the fertility- Vystudoval LF UP, v r. 2001 sloZil Il.atestaci z gyne-
clinic at Telemark Hospital in Porsgrunn, Norway and kologie-porodnictvi. Je m,. realizGtorem pilotniho
aresearcher at the National Institute of Public Health projektu Pracovisté ambulantni hysteroskopie, jeZ
in Oslo, Norway. Hanevik's research has focused on bylo prvnim pracovi§tém tohoto typu v CR.

the intergenerational transmission of fertility and
fecundity, and on how treatments such as IVF could
influence human evolution. He has been invited to

hold several talks on this topic, among them at a va. Je autorem Atlasu panoramatické hysterosko-

TEDx-event. Hanevik was previously the head of the pie (ocenéného jako nejlepsi monografii GGPS JEP

board of the Norwegian society forqssisteq reproQuction and is currently 2016/17), nékolika dalsich kniznich monografii @ mnoha desitek odbor-

a member of the board of the Nordic Fertility Society. nych &lankd. Ve spoluprdaci se zahrani¢nimi subjekty se podili na vyzku-
mu a vyvoji dg. a operacniho instrumentdria predevSim pro segment
ambulantni hysteroskopie.

PUsobina LF OU v Ostravé, ddale jako externi vyuc&ujici
f na PdF Ostravské univerzity, podilel se na nékolika
dilgich projektech VSB Technické univerzity Ostra-

Spolupodilel se na vzniku nékolika publicistickych relaci a rozhovoru
doc. RNDr. Jifina Kocourkov@, Ph.D. o zdravi v rozhlase a televizi, plsobil m,j. jako odborny konzultant pfi
vzniku celovecerniho filmu k problematice HIV —AIDS ,Mezi nimi“. Dlouh&a
léta plsobil jako feditel vzdéladvaci agentury CAT Ostrava, akreditované
MSMT CR, kterd kazdoro¢né realizovala stovky pfedndsek pro studenty a
pedagogy v rémci celé CR, vénované predevsim problematice sexudlini
osveéty a vychovy. Je fesitelem nékolika regiondinich i celorepublikovych
grantovych studii resortu Skolstvi. Ddle se podili na vzdélavani ve zdra-
votnictvi, kazdoro¢né realizuje fadu prfedndsek a workshopl v oblasti
ambulantni hysteroskopické operativy v tuzemsku i zahranici.

Jifina Kocourkovd je docentkou demografie na Pri-
rodovédecké fakulté Univerzity Karlovy a vedou-
ci katedry demografie a geodemografie. Aktudiné
vede expertni tym pro demografickou stabilitu, kte-
ry byl ustanoven jako poradni orgdn ministra prace
a socidlnich véci Mariana Jurecky. Ddle je Clenkou
Odborného orgdnu hodnotitell pfi RVVI a hodnoti-
telkou NAU pro VS. Mezindrodné pUsobi jako &lenka
Council of Advisers Population Europe.

Je ¢lenem Ceské gynekologické spole¢nosti a Ceské sexuologické spo-
le¢nosti CLS JEP.
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MUDr. Robert Michali¢ prim. MUDr. Martin Némec

MUDr. Robert Michali¢, nar. 10.07.1961 vystudoval LF Martin Némec je primdrem gynekologicko-porod-
UK v Hradci Kralové a promoval v prazském Karolinu j niho oddéleni Nemocnice ve Frydku Mistku, dfive
v roce 1990. pracoval v Nemocnici Novy Ji¢in a v St. Antonius
Hospital Kleve, Némecko. BEhem jeho pulsobeni v
nemochnici ve Frydku-Mistku se gynekologické od-
déleni vyprofilovalo na operacni oddéleni s regio-
ndalnim presahem. Nejvyznamnéjsi je pusobeni v
komplexnim feSeni komplikovanych endometridz s
mezioborovym presahem. V roce 2021 se oddéleni
podafilo, jako tfetimu pracovisti v CR, ziskat akre-
ditaci EuroEndoCert. Dalsi Uzkou specializaci je feSeni Zzenské sterility
zpUsobené myomy a déloZznim niche, laparoskopické i hysteroskopické
resekce. V roce 2021 se gyn. por. oddéleni stalo akreditovanym urogyne-
kologickym centrem MZ CR.

V roce 1993 atestoval z vnitfniho 1ékarstvi I. Po ates-
taci pusobil v Janskych Laznich, postupné jako Ia-
zensky Iékar, zastupce vedouciho Iékafe a vedouci
IEkar |éCebny. V roce 1995 absolvoval kurz klasické
¢inské akupunktury u MUDr. BareSové v IPVZ v Praze
a ziskal kredit 1. st., v dalSich letech absolvoval kurzy
francouzské usni akupunktury (aurikuloakupunktu-
ry a aurikulomediciny) u Dr. Rouxvilla z Francie a Dr. Mastaliera z Rakous-
ka a fadu dalsich odbornych akci.

V roce 1997 atestoval z ndstavbového oboru - FBLR u Prof. Jandy.

0d 1.8.2002 pracoval jako lazensky IékaF v Konstantinovych Laznich a od
1.4.2003 do 15.4.2004 zde pusobil jako feditel IéEebného Useku.

Od r,. 2005 pracuje ve FrantisSkovych Laznich a od r. 2010 v pozici vedou-
ciho |Iékare t.€. ve spoleCnosti FrantiSkovy Ldzné Aquaforum a.s. V roce Jan Nevoral

2019 predndsel na IVF Meetingu Prague 2019 s vysledky retrospektiv-

ni studie ,Vliv IGzefské 1éCby na Zenskou neplodnost”. Na podzim 2018 Absolvent Ceské zemédélské univerzity v Praze. Bé-
pfedndsel porodnim asistentkdm z Némecka, Rakouska, Svycarska hem doktorského studia absolvoval zahranicni sta-
a Slovinska na téma ,Lécba zenskych nemoci ve Frantiskovych Laznich”. Ze na University of Missouri (USA) a Université de
V roce 2019 vysledky své studie ,Lécba Zenské neplodnosti ve Frantis- Lille 1 Sciences et Technologies V(Francie). Stdze u
kovych Laznich” publikoval v odborném casopise LUCINA, ktery vychdzi prednich odbornikl (prof. Peter Sutovsky, prof. Je-
pro gynekology a porodni asistentky v Némecku, Rakousku a Svycarsku. an-Francous Bodart) udaly smér dal$iho vyzkumu:
Na podzim 2023 vystoupil s pfedndskou o 1é¢bé zenské neplodnosti ve epigenetické regulace embryondiniho vyvoje, po-
Frantiskovych Laznich v Mikulové na konferenci ,SEXUOLOGIE, REHABILI- st-transla¢ni modifikace protein(, biogeneze mi-
TACE A REPRODUKCNI MEDICINA”“. tochondrii v oocytu a Easném embryu. V souc¢asné

V soucasné dobé ve spoluprdci s vyzkumnym Ustavem ILaB Karlovy dobé prednasi embryologii a garantuje doktorské
studium v oboru histologie a embryologie na Lékarské fakulté v Plzni Uni-

Vary a centry reprodukéni mediciny FertiCare v Karlovych Varech, Praze . . By o .
L L < p N S . verzity Karlovy. Zde vede skupinu Laboratore reprodukéni mediciny kde
a Znojmé za podpory Ministerstva zivotniho prostfedi a EU prfipravuje S

projekt odborné studie s ndzvem ,Objektivizace I€€by neplodnosti ve Skoli c{oktorqnd}/ ave spolupraci s partnery v tuzemsku i zahranici resi
FrantiSkovych Laznich”, ktery mé za cil objektivizovat 1éCbu Zenské ne- viastni grantove projekty.

plodnosti ve Frantiskovych Laznich Aquaforum a.s. dle zasad EBM (Evi-

dence Based Medicine).
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MUDr. Bc. Michaela Piskova

FLOW Rehab Care s.r.o. "
Jsme brnénské centrum komplexni péce, které na- S
bizi péci zejména v oblasti rehabilitace a fyziote-
rapie s ddrazem na diagnostiku, terapii a prevenci
poruch pohybového systému. Soubézné akcentuje-
me psychologickou stranku zdravi. Jednim z obord,
kterému se hojné vénujeme a se kterym mdme zku-
Senosti, je také gynekologickd rehabilitace

Dr Volodymyr Porokh is a final-year PhD student at
the laboratory of Dr Zuzana Holubcova at the De-
partment of Histology and Embryology, Faculty of
Medicine, Masaryk University. After finishing his me-
dical studies Volodymyr pursued research training
in the field of human reproduction. Among his main
research interests are the dynamics of human early
embryo development, organization of sperm deri-
ved centrosome and mechanisms of embryonic
aneuploidy.

prof. RNDr. Jan Zrzavy, CSc.

prof. RNDr. Jan Zrzavy, CSc. (*1964) je zoolog a evo-
luéni biolog zaméfeny na fylogenezi organismu
a evoluci socidlnich vztahd. Na Pfirodovédecké
fakulté Jihoceské univerzity v Ceskych Budgjovi-
cich pfedndsi evolu¢né-biologické a fylogenetické
pfedméty (véetné Evolucni biologie &lovéka a Bio-
logie chovani &lovéka). Je (spolu)autorem knih Jak
se délda evoluce (nové vydani 2017), Pro¢ se lidé za-
bijeji (nové vydani 2017), Fylogeneze zivocisné fise
(2006), Jak to chodi u opic 2024) a Ohnisté v oby-
vaku (2024), pripravuje se Evoluce zivogichl a Evo-
luce organismu.
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MUDr. Katefina Veseld, Ph.D.

K. Veseld', K. J. Vesely??
' REPROMEDA Brno; 2 Fakulta socidlnich studii MU Brno; ® University Colege Cork, Irsko

Institut ndhradniho matefstvi v EU i zGmo#i — aneb
kam viastné v Cesku sméfujeme?

Ovod: Nahradni matefstvi (ddle NM) pfedstavuje alternativni cestu k za-
loZeni rodiny pro pdary, kde z dlvodu zejména zdravotniho charakteru
nelze reprodukci realizovat ani pomoci technik AR. Pfestoze k aplikaci NM
jiz Fadu let dochdzi a v mnoha zemich se jiz stala standardem, vyvolava
stdle medicinské, etické, mordini i pravni otdzky, zejména s ohledem na
naplnéni zakladnich lidskych prév a svobod a na problematiku uréeni
rodiCovstvi. Tyto problematické aspekty NM vedly mnohé staty k tomu,
Ze metodu zakdzaly, nebo ponechdvaji bez pravni Upravy, coz vede
k reproduk&nimu turismu.

Cil: Cilem prdce je poskytnout podklady pro diskusi nad moznou podo-
bou pravni Gpravy, kterd vytyci NM uspokojivy pravni ramec. Ucelem je
umoznit lidem za dUstojnych podminek pfistoupit k NM bez zbytecnych
nejistot a rizik. Absence konkrétni prévni Gpravy doposud vede k realizaci
NM v urcitém pravnim vakuu, coz mize negativné dopadat jak na ob-
myslené rodice (dale OR) i ndhradni matku, stejné jako na dalsi subjekty
podilejici se na poskytovani zdravotnich sluzeb a plsobit i na dité, které
se prostfednictvim NM narodi.

Material a metodika: CR patfi k zemim, které se doposud nedokdza-
ly vyporadat s feSenim NM v pravnim fadu. K realizaci NM u nds vSak
i pfesto dochdzi a ¢esti obcané naddle vyhleddvaji moznosti NM jak
v Ceskuy, tak i v zahrani&i a naopak zahrani¢ni klienti za touto metodou
do CR cestuji. Cesky NRAR nijak neumoznuje identifikaci IVF cyklU, tého-
tenstvi a porodd v rdmci NM. Navrhy préavni Gpravy NM de lege ferenda
pFinaseji resersi pravni Gpravy NM ve vybranych statech (jak téch, které
zaujimaii k NM restriktivni pristup, tak i téch, které NM toleruji a umoziuiji).

vysledky: Cesky pravni féd NM nezakazuje, a pfestoze tento institut neni
samostatné upraven, Ize se priklonit k ndzoru, Ze jeho realizace je v CR
legdini. Odhadem se ro€né rodi v Cesku nékolik set déti po NM.

zaveér: Rimské pravo za matku povazuje zenu, kterd dité porodila. OR
mohou dosdhnout svého uzndni za rodi¢e v pravnim smyslu pouze
prostifednictvim osvojeni. Neni-li ndhradni matka vdand, muUze jesté
pfed narozenim ditéte dojit k ur€eni otcovstvi souhlasnym prohldsenim
ndhradni matky a obmysleného otce pfed soudem nebo matriénim

26

Gfadem. Dohoda mezi OR a ndhradni matkou je v sou€¢asném prdav-
nim systému nevynutitelnd a zlstava zde riziko, Ze k osvojeni ditéte OR
nedojde, napt. z davodu, Ze si to kterdkoli ze stran rozmysli. V takovém
pfipadé budou rodinné i mezilidské vztahy véech dotéenych osob k na-
rozenému ditéti naruseny a zdjem ditéte tak mdze byt ohrozen. Aby se
takové situaci predeslo, bude nezbytné postavit ur€eni rodicovstvi k di-
téti narozenému prostrednictvim NM tak, Ze jsou rodici v pravnim smyslu
vzdy OR. Je rovnéz nezbytné, aby pravni Gprava NM fesila dalsi souvise-
jici pravidla tak, aby byla sou¢asné chranéna prava ndhradni matky, OR
a pfedevsim narozeného ditéte.
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2 Siroké vefejnosti o otdzkdch reprodukéniho zdravi a prevence neplod-
Barbora Flaxova nosti mUze mladé lidi pfipravit na planovani rodiny a predejit odkladani
Barbora Flaxovd', Ladislav Rabusic?, Lenka Soukal Libichové?® ve vyhledani odborné pomoci.

1 Ustav histologie a embryologie, LékaFska fakulta, Masarykova univerzita, Brno; 2 Katedra
sociologie, Fakulta socidlnich studii, Masarykova univerzita, Brno; * Reprofit International,
Brno

v g s

Povédomi o reprodukénim zdravi - jak si vedou ¢esti
vysokoskoléaci?

Ovod: Rostouci trend v odkladdani rodigovstvi do stdle vyssiho véku je

pozorovdn jiz od 90. let minulého stoleti. To s sebou pfindsi fadu pro-
blému s reprodukci napfi¢ spole¢nosti. Predpoklad pro odkladani zalo-
Zeni rodiny u vysokoskolsky vzdélané populace je z divodud delsiho stu-
dia navic vyssi nez u bézné populace. Povédomi o pfi¢inach, pfiznacich
a zpusobech léEby neplodnosti mohou mit zasadni vliv na naplnéni re-

produk&nich pland.

Metodika: Dotaznikové Setfeni mezi studenty ¢eskych vysokych skol,
které probihalo od fijna 2022 do €ervna 2024. Standardizovany dotaznik
obsahoval 21 otdzek zaméfenych na reprodukeni zdravi a reprodukeni
plany. Data byla podrobena kvantitativni statistické analyze v programu
SPSS. Analyzovany byly (1) znalosti o reprodukénim zdravi a (2) repro-
dukéni plany jednotlivych respondentl. Bylo provedeno srovnéni v rdm-
ci pohlavi i studijniho zameéreni.

Vysledky: Odpovédi byly ziskény od celkem 350 respondentl z 31 fakult
na 11 ¢eskych vysokych Skolach. Primérny vék respondentd cinil 21 let,
67 % respondentl bylo Zen a 33 % muzU. Statistické vysledky ukazuji, Ze
témeér 90 % respondentd pldnuje narozeni prvniho ditéte do 30 let, pfi-
¢emz v této oblasti neni vyrazny rozdil mezi pohlavimi. Vysledky rovnéz
ukazuji, Ze muzi pladnuji vice déti nez Zeny. Bylo také zjisténo, Zze 41 % Zen
a 51 % muzd planuje mit své posledni dité az po 35. roce Zivota. Ddle byly
identifikovdny mezery ve znalostech tykajicich se poklesu plodnosti, fak-
torl vedoucich k neplodnosti a nadhodnoceni Gspésnosti IéEby neplod-
nosti. Pfi porovndni odpovédi dle pohlavi se ukdzalo, ze zeny mély Cas-
to vy8Si povédomi o reprodukénim zdravi nez muzi. Nejvétsi nedostatky
ve znalostech byly zjistény v otdzkdch o pfiznacich neplodnosti, poklesu
plodnosti v souvislosti s vékem a UspéSnosti asistované reprodukce. PFi
porovndni respondentt na zdkladé jejich zaméreni méli studenti tech-
nickych obord nejméné védomosti o reprodukénim zdravi. Naopak nej-
vice informovani byli studenti pfirodovédnych oboru.

Zaveér: Byly odhaleny mezery ve znalostech o reprodukénim zdravi
u studentud ¢eskych vysokych skol, které mohou mit negativni dopad na
naplnéni jejich vlastnich reprodukénich planu. Zvyseni informovanosti
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Jana Dankova Kuéerova

Jana Dankovéa Kuéerova

Reprofit Ostrava

Vliv neplodnosti na kvalitu Zivota ¢eskych Zen
a muzq, FertiQolL

Uvod: PFedstavujeme mezindrodné validovany dotaznik Fertility Quality
of Life tool (FertiQol). Cilem nasi dotaznikové studie bylo zjistit vliv ne-
plodnosti na kvalitu Zzivota ¢eskych zen a muzd.

Material a metody: FertiQolL byl vyvinut k hodnoceni psychosocidaini za-
téZe a jejich projeva u neplodnych partnerd. Vznikl v r. 2011 pod vedenim
profesorky Boivin ve spolupréci ESHRE a ASRM, mapuje 4 oblasti psycho-
socidlniho fungovani (emocionalni, mind-body, vztahovou a socidalni).
Nase studie probihala od ¢ervence r. 2020 do Unora r. 2022 v Reprofit
Ostrava, Reprofit Brno, Gennet Praha a IVF Clinic Olomouc. Ziskali jsme
odpoveédi od 853 Eeskych pard.

Vysledky: Ceské Zeny jsou zasaZeny neplodnosti vyznamné vice ne?
¢esti muzi.

Zaveér: Vérime, Ze lepsi porozuméni psychosocidlni zatézi neplodnych
partnerd mUze vést ke zlepseni efektivity nabizené odborné péce.
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Mgr. David Kubicek, Ph.D.

David Kubi¢ek, Miroslav Horrndk, Radim BrozZek, Rostislav Navratil,
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Kratké nebo dlouhé sekvenovéani v PGT: aneb
na velikosti nezalezi?

Uvod: Pro Ggely preimplantagniho genetického testovéni monogennich
chorob (PGT-M) je nezbytné provést nepfimou vazebnou analyzu, kterd
je zaloZzend na rozliSeni zdravé a mutované alely za pomoci referencni-
ho vzorku (rodinného pfislusnika) nebo provést pfimou detekci mutace
u embryi. V pfipadé, Ze pacienti nemaji moznost ziskat DNA rodinného
pfislusnika, je diagnostika zaloZzena na pfimé detekci mutace. Soucas-
né pristupy sekvenovani zalozené na sekvenovani kratkych molekul DNA
nedokadzi rozlisit geny s vysokou homologii, napfiklad gen CYP21A2. Pa-
cientim s mutaci v téchto genech bez referencniho vzorku neni mozné
za soucasnych podminek nabidnout PGT-M. Technologie sekvenovani
dlouhych molekul DNA je na vzestupu a mnozi odbornici zastavaji ndzor,
Ze do PGT prinese nespocet dalSich vyhod.

Material a metody: Biopsie vzork( trofektodermu (TE) byly podrobe-
ny celogenomové amplifikaci (WGA, REPLI-g Single cell kit, Qiagen, N&-
mecko). Kéduijici sekvence genu CYP21A2 byla u vzork( DNA matky, otce
a celogenomovych amplifikatd biopsie TE amplifikovéna pomoci
Long-range PCR, ¢imzZ doslo k obohaceni DNA vzorkd o sekvenci genu
CYP21A2 g‘rqgment o délce 6,2kb) ve findlni koncentraci 100:1. Sekve-
na¢ni knihovna byla pfipravena za poutziti Ligation Sequencing Kit (SQK-
-LSK110, ONT) s vyuzitim Native Barcoding Expansion (EXP-NBD104; ONT)
podle manudlu vyrobce. Sekvenovani probihalo na MinlonTM Flow Cell
(ONT) po dobu 6 hodin. Reportovani patogennich variant a alel SNP bylo
provedeno pomoci algoritmu Longshot (Edge & Bansal et al,, 2019). Pro
naslednou analyzu chromozomdalnich abnormalit byly fastq soubo-
ry pfevedeny na bam soubory a analyzovény pomoci softwaru Nexus
Copy Number (BioDiscovery).

Vysledky: V rdmci validace postupu PGT-M bez referenéniho vzorku
pro geny s vysokou homologii (> 99 %) jsme analyzovali SNP markery
na dlouhém fragmentu (6,2kb) zahrnujicim gen CYP21A2 u 135 nepfi-
buznych vzorcich DNA. Mutace v tomto genu jsou pfi€¢inou onemoc-
néni Kongenitdlni adrendlini hyperplazie. Vice nez 90 % pacientd mélo
alespon 3, ale primérné 8 informativnich (heterozygotnich) SNP marke-
ra (x: 7,9, SD: 4,8, min-max: 0-15). Na z&kladé stanoveni vysoké diverzity
SNP dat jsme pristoupili ke klinickému ovéreni PGT-M pro kongenitaini
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adrendlni hyperplazii pomoci ONT. Celkové bylo nalezeno 13 a 9 infor-
mativnich SNP markert pro matku a otce. BEhem PGT-M bylo testovéno
pét blastocyst. Sekvenovani pomoci Oxford Nanopore technologie bylo
Uspésné pro rodide i pro véech pét TE vzorkd a Phred Quality Score (QC)
sekvenéniho béhu bylo v rozmezi 9-12. U vSech 5 biopsii TE byly Uspésné
rekonstruovany parentdini haplotypy a zdroven byly Uspésné detekova-
ny chromozomové aneuploidie.

Zaveér: Sekvenovani dlouhych molekul DNA pomoci technologie Oxford
Nanopore pfedstavuje alternativni postup pro vazebnou analyzu béhem
PGT-M. NaSe data ukazuji, Ze neni zapotfebi referen¢niho vzorku, infor-
mativni SNP markery umoznuiji identifikaci unikatniho haplotypu asoci-
ovaného s matefskou a otcovskou patogenni alelou pfimo z dlouhého
Useku molekuly DNA biopsie TE. V souc¢asné dobé& muUze byt tato strategie
pfinosem hlavné v situacich, kdy neni k dispozici referen¢ni vzorek DNA
a PGT-M neni moZné pacientdm z technickych divodd nabidnout. Ten-
to pfistup ma dalsi potencidlni vyhody pfi detekci aneuploidii a struk-
turnich abnormalit, které do budoucna mohou zpfesnit preimplantacni
genetické testovani.
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Preimplantaéni genetické testovani strukturnich
aberaci v letech 2021 - 2023

Uvod: Strukturni chromozomové aberace u jednoho z partner( jsou in-
dikaci k preimplantacnimu genetickému testovani (PGT-SR) pfiblizné
u kazdého dvacdtého pdru, ktery pfichdzi na kliniku asistované re-
produkce. Balancované chromozomové aberace jako Robertsonské
translokace, reciproké translokace a pericentrické inverze jsou spoje-
ny s rizikem tvorby nebalancovanych gamet a mohou vést k potraceni
plodu, nebo narozeni postizeného ditéte. Plodnost nosi¢e balancované
translokace muze byt snizena o 20-80%, coZ v kombinaci s dal§imi fak-
tory jako je vék, ¢i kvalita spermiogramu muze byt ddvodem k navstéve
kliniky asistované reprodukce. Vedle toho nebalancované chromozo-
mové aberace jako jsou mikrodelece a mikroduplikace se u svého no-
sitele nemusi projevit a rovnéz mira postizeni se mdze u rdznych jedincl
lisit. Pacienti hledaji na klinice pomoc na zdkladé stejné jako jini pacienti
s dédicnym onemocnénim v rodiné.

Material a metodika: V letech 2021 — 2023 bylo v nasi laboratofi prove-
deno PGT-SR u 337 pacienty, kterym bylo vySetfeno celkem 1396 embryi.
V 85% pfipadd a u stejného podilu embryi bylo vySetieni provede-
no analyzou poctu kopii na principu masivné paralelniho sekvenovani
(NGS) rlznymi platformami. V ostatnich pfipadech vysetieni probéhlo
metodou karyomapping s vyuZitim SNP array a k vyhodnoceni byly pou-
zity aplikace BlueFuse Multi a Omnia AneuScan. Vysledky Z vyhodnoceni
dat u nasich pacientd vyplyvad, ze pro véechny chromozomové abera-
ce zachycené vysetfenim karyotypu je mozné provést PGT-SR metodou
NGS podobné jako u bézného PGT-A. K provedeni neni nutnd predchozi
pfiprava a soucdsti vysetreni je vzdy také analyza poctu kopii u ostat-
nich chromozom. Nebalancované chromozomové aberace byvaji za-
chyceny v rdmci prenatdini ¢i postnatdlni array, kterd je indikovéna na
zdkladé fenotypu jedince nebo plodu. V pfipadé PGT volime analogic-
ky postupu jako u monogennich chorob s autozomaini dédic¢nosti. Je
nutnd pfiprava, v rdmci které hleddme vhodnou referenci pro vazebnou
analyzu. Pro pfimou detekci strukturni aberace u embrya je vyhodnég, ze
v rdmci PGT vyuZivime stejnou SNP array, kterd byla u pacientl pouzi-
ta pfi pfedchozim testovani a Ze z vétsSiny embryi je mozné ziskat vel-
mi kvalitni DNA. VyuZiti SNP array pro PGT-SR s sebou v rdmci vySetreni
automaticky nese pfesné PGT-A spojené se ziskdnim dalSich informaci,
které mohou byt klinicky uZitecné.
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Zaver: V soucasnosti je mozné provést PGT-SR u kazdého pacienta, at uz
je nosiem balancované ¢i nebalancované strukturni chromozomové
aberace. Vysetreni karyotypu obou partnert je zdkladnim genetickym
vySetfenim, které by mélo vzdy predchdzet zahdjeni cyklu IVF, protoze
v pfipadé zachytu balancované chromozomové aberace timto vyset-
fenim je mozné pokraCovat rovnou k provedeni PGT na principu NGS.
Karyomapping predstavuje univerzdaini feSeni pro vSechny ostatni paci-
enty s nebalancovanou mikrodeleci nebo miroduplikaci.
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VysetFeni exomu v reprodukéni genetice

Uvod: Sekvenovani celého exomu (whole exome sequencing - WES) je
zaloZzeno na analyze kodujicich sekvenci viech gend, které tvofi pfiblizné
1 % lidského genomu. Pro hodnoceni ziskanych dat Ize pouZit virtuaini
panely, zahrnujici geny asociované s ur&itou skupinou chorob (napf. dé-
dicnd nddorovd onemocnéni, recesivné dédicnd onemocnéni, poruchy
plodnosti). Pfi hledani patogennich variant, jejichz poruchy by mohly byt
pri¢inou onemocnéni konkrétniho pacienta Ize také pouZit algoritmy za-
loZzené na asociaci fenotypl a genl bez omezeni na pocet hodnoce-
nych genU. Pfi podezieni na poruchu konkrétniho genu Ize vyhodnotit
dany gen jednotlivé. VSechny tyto pristupy Ize dle potfeby kombinovat,
ziskand data Ize vyuZit opakované.

Material a metodika: Vysetieni provadime pomoci panelu Twist Allian-
ce VCGS Exome doplnéného o dalsi némi navrzené oblasti (spike-in).
Dohromady pokryvaji vice nez 40 Mb v kédujicich (pres 22 tisic gen()
i nekédujicich, klinicky relevantnich oblastech genomu. Takto pfipravné
knihovny analyzujeme na sekvendtoru lllumina NovaSeq X Plus. Vysled-
ky V obdobi 2/2024-8/2024 jsme provedli vysetfeni nosicstvi dédiénych
chorob (panel CarrierTest) sekvenaci exomu u celkem 5690 pacient(
z parl vysetfovanych predevsim pro poruchy plodnosti a 690 ddrct re-
produkénich bunék. Z toho v 550 pripadech byla ziskand data vyuZita
zaroven i pro vysetfeni dédiénych nadorovych onemocnéni (panel CZE-
CANCA) nebo pro vysetieni celého exomu k odhaleni pfiginy dédiéného
onemocnéni.

Zaveér: Sekvenace exomu v nasi laboratofi nahradila dfive provadénd
vySetfeni zalozend na sekvenaci jednotlivych genovych paneld. Velkou
vyhodou je, Ze sekvenacni data jsou kdykoli k dispozici. Pokud béhem
genetické konzultace je zjisténo podezieni na dédicné onemocnéni
nebo na jeho nosic¢stvi, Ize ihned zjistit pfitomnost konkrétni patogen-
ni varianty nebo indikovat dodateCnou podrobnou analyzu ulozenych
dat. Pro nejtéz8i poruchy plodnosti (azoospermie, pfedéasné ovariaini
nedostatecnost) se analyza exomu stava soucdsti vysetfovaciho
postupu s cilem detekovat mozné monogenni priciny.
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Homozygotni delece genu CATSPER2 jako pFi€¢ina
muzské neplodnosti

Uvod: Protein kbdovany genem CATSPER2 je sougdsti iontového kandluy,
ktery reguluje vstup vépenatych iontd do bi¢iku spermie. Nahlé zvyseni
koncentrace iontd Ca2+ iniciuje hyperaktivaci spermii, kterd je nezbyt-
nd pro prekondni zony pellucidy a Uspésné oplodnéni oocytu. Inaktivace
genu CATSPER2 a s ni souvisejici ztrata funkce jim kédovaného proteinu
tento proces narusuje a byla opakované popsdna jako pri¢ina muzské
neplodnosti. Postizeni muzi mohou mit normdalni hodnoty spermiogramu
a muzskd neplodnost tohoto typu tedy bez vySetreni cileného na gen
| protein CATSPER2 zlstane neodhalena.

Material a metodika: Gen CATSPER2 je v Laboratofi reprodukéni genetiky
Genetika Plzen vySetfovdn od roku 2021 jako soucdst SirSiho prekoncepé-
niho genetického vysetieni (panel 103 gend pro screening prenasecstvi
recesivnich monogennich onemocnéni), které je nabizeno rovnéz klien-
tdm spolupracuijicich IVF center. Analyza je provaddéna sekvenovanim
nové generace (NGS) a vysetfovana je celd koduijici sekvence vsech
genu ?v(:etné pfesahl do intrond). Zaroven je hodnocen i pocet kopii
genu pro vylougeni rozsahlejsich (celogenovych nebo viceexonovych)
deleci ¢i duplikaci. Prezentovand kohorta jsou muzi referovani k vySetre-
ni timto testem pfed nebo v priibéhu Iécby neplodnosti (77).

vysledky: U 2 [ 77 (2,5 %) muzt byla nalezena homozygotni delece genu
CATSPER2, tedy mutace vedouci k Gplné absenci proteinu. V obou pfi-
padech se jednalo o muze s ndlezem normo-/teratospermie, u jejichz
partnerek nebyla odhalena jednozna¢nd pficina partnerské neplod-
nosti. U jednoho z pacientl jsme zérover detekovali homozygotni ztratu
sousediciho genu STRC, prokazujici genetickou kauzalitu jeho poruchy
sluchu.

Zavér: Genetickd analyza genu CATSPER2 mUze u &dasti pfipadt (muz-
ské) neplodnosti odhalit jeji pfiginu a pomoci rychleji zvolit spravnou
metodu lé€by. Je proto vhodnym doplnénim genetickych testd indiko-
vanych u neplodnych pard. Vzhledem k tomu, Ze v sou¢asné dobé je
prfevaha komplexnégjsich genetickych testd provaddéna metodami NGS,
nevede zahrnuti vySetfeni genu CATSPER2 k podstatnému zvySeni nakla-

du ¢i narokud na testujici laborator.
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Protamine 2 Deficiency Results In Septin 12
Abnormalities

There is a well-established link between abnormal sperm chromatin
states and poor motility, however, how these two processes are
interdependent is unknown. Here, we identified a possible mechanistic
insight by showing that Protamine 2, a nuclear DNA packaging protein
in sperm, directly interacts with cytoskeletal protein Septin 12, which
is associated with sperm motility. Septin 12 has several isoforms,
and we show, that in the Prm2 -/- sperm, the short one (Mw 36 kDa)
is mislocalized, while two long isoforms (Mw 40 and 41 kDa) are
unexpectedly lost in Prm2 - /- sperm chromatin-bound protein fractions.
Septin 12 co-immunoprecipitated with Protamine 2 in the testicular cell
lysate of WT mice and with Lamin B1/B2/B3 in co-transfected HEK cells
despite we did not observe changes in Lamin B2/B3 protein or SUN4
expression in Prm2 - /- testes. Furthermore, the Prm2 -/- sperm have on
average a smaller sperm nucleus and aberrant acrosome biogenesis.
In humans, patients with low sperm motility (asthenozoospermia)
have imbalanced histone— protamine 1/2 ratio and modified levels
of cytoskeletal proteins. We detected retained Septin 12 isoforms
(Mw 40 and 41 kDa) in the sperm membrane, chromatin-bound and
tubulin/mitochondria protein fractions, which was not true for healthy
normozoospermic men. In conclusion, our findings expand the current
knowledge regarding the connection between Protamine 2 and
Septin 12 expression and localization, resulting in low sperm motility
and morphological abnormalities. This work was supported by the
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Czech Grant Agency (GC20-20217J and GA23-06591S) and German
Research Foundation (DFG, STE 892/20-1); by institutional support from
the Institute of Biotechnology of the Czech Academy of Sciences RVO
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support of research activities of the national infrastructure for biological
and medical imaging Czech-Biolmaging” (No. Cz.02.1.01/0.0/0.0/16 _013/
0001775) Imaging Methods Core Facility at BIOCEV, institution supported
by the MEYS CR (Large RI Project LM2018129 CzechBiolmaging) and MEYS
CR (LM2023050 Czech-Biolmaging); COST Action CA20119 (ANDRONET)
supported by European Cooperation in Science and Technology (www.
cost.eu). Eunice Kennedy Shriver National Institute of Child Health and
Human Development (United States) 1RISHDI10863 supported Tomer
Avidor-Reiss research.
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Human serum albumin as a source of undeclared
proteins in commercially available IVF media

Soluble factors produced by human embryos throughout
preimplantation development have been proposed to reflect embryo
viability. However, the research results are conflicting, and the identity
of embryo-secreted proteins that can serve as biomarkers of embryo
viability remains unknown. To explore the potential of secretome analysis
for non-invasive embryo quality assessment, we have used the state-
of-the-art mass spectrometry-based approach to analyze the protein
composition of spent culture media from (un)successful IVF procedures
along with unconditioned media cultured under the same conditions
(control samples). Surprisingly, both targeted and untargeted LC-MS/
MS proteomic analysis revealed the presence of multiple undeclared
proteins in the unconditioned IVF culture media. The undefined proteins
were also found in unused media (blank samples) purchased from two
different manufacturers, and the levels of specific proteins of interest
varied significantly between batches of the same brand product. Our
experiments showed that protein contamination can be attributed to
media supplementation with plasma-derived human serum albumin
(HSA). The analyzed proteins were undetectable when purified HSA
was replaced with recombinant HSA. The results obtained in this study
demonstrate that protein background in blank media represents
an important source of error for analysis of embryonic secretome in
spent culture media and may lead to misinterpretation of research
findings. Supplementing media with a fully defined protein source would
reduce inconsistencies in embryo culture conditions and enhance the
standardization of IVF procedures. Funding for this research was provided
by the Ministry of Health of the Czech Republic (NU22-08-00543), Grant
Agency of Masaryk University (MUNI/A/1598/2023) and R&D funds of
Reprofit International. We acknowledge CEITEC Proteomics Core Facility
of CIISB, Instruct-CZ Centre, supported by MEYS CR (LM2023042, e-INFRA
Ccz (ID:90254).
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Cytoplazmatické provazce u blastocyst a jejich
mozny vyznam v klinické praxi

Cytoplazmatické provazce u blastocyst jsou dynamické struktury spoju-
jictembryoblast s trofoblastem a mohou byt pozorovdany pfi in vitro kul-
tivaci embryi. Zatimco drivéjsi vyzkumy je oznacovaly za negativni znak
pro vyvoj embrya, nové studie naznacuiji, Ze jejich pfitomnost mize byt
naopak spojena s vy§si Sanci na klinické téhotenstvi. U embryi, jejichz vy-
voj byl monitorovan v time-lapse inkubatoru, byl ndhodné vybrén sou-
bor 65 pacientek a celkem bylo analyzovano 314 embryi, kterd dosahla
stadia alespon pIné kavitované blastocysty, coz odpovidalo dobé kul-
tivace od 97 po 130 hodin. Hodnocena byla pfitomnost provazcy, jejich
pocet a doba trvani. Pro kazdé embryo byla ndsledné doplnéna data
o osudu kazdého embrya. Ziskand data byla korelovéna s poctem klinic-
kych i dokoncenych téhotenstvi a byla statisticky vyhodnocena, aby se
ovéfila asociace mezi pfitomnosti provazcd a klinicky potvrzenym tého-
tenstvi. Cytoplazmatické provazce byly pfitomny u 65 % embryi, pficem?z
jejich pocet se pohyboval mezi1az 6 s pramérnou dobou trvani 2,6 hod.
U transferovanych embryi (N = 139) byla zjisténa signifikantni pozitivni
asociace mezi klinickym téhotenstvim a pritomnosti cytoplazmatickych
provazcl (Pearson’s chi-squared test = 4,236596;p=0,03956). Tato data
naznacuji, Ze pfitomnost cytoplazmatickych provazcl muze byt pouzi-
telnd jako pozitivni prediktor kvality embryi, coz mize usnadnit rozhodo-
vani pfi vybéru embryi pro transfer v rdmci Ié€ebného cyklu IVF.
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Miniinvazivni laserem asistovana ICSI

Uvod: Degenerace oocytd patfi mezi nejcastéjsi technické komplikace
metody ICSI. Postihuje pfedevsim oocyty snizené kvality, kterd se pro-
jevuje rezistenci zona pellucida (ZP) a nadmérnou fragilitou ococytarni
membrdny. Vlastnosti ZP a oolemy nezddoucim zptsobem ovliviiuje po-
krocily reprodukéni vék Zeny (ARA), suboptimalni cytoplazmatickd zra-
lost oocytu i plsobeni vysokych hladin gonadotropinl béhem stimula-
ce.

Material a metodika: Komparativni studie zahrnuijici 1184 sibling oocy-
tl (894 M2) z 68 ICSI cyklt v obdobi 8/2023-9/2024. Soubor zahrnovall
24 cyklG pacientek ve véku > 38 let (ARA, @ vék = 41,7), 16 cyklU s nizkym
podilem zralosti oocyt (<70 % M2), 13 cykld se ziskem 2 20 oocytd, a 15
cykld normoresponders mladsich 38 let. M2 oocyty kazdé pacientky byly
vzdy ndhodné rozdéleny na skupinu oplozovanou laserem asistovanou
ICSI (LA-ICSI) a kontrolni skupinu oocyty, kterd byla oplozena konvenéni
ICSI technikou (k-ICSI). Pfi LA-ICSI byl v zona pellucida 2-3 laserovymi
pulzy (0,28 ms; HTLaser 6, Hamilton Thorne) vytvoren kandlek (@ 5 pm)
pfed vsunutim injek&ni mikropipety s cilem omezit deformaci oocytu
a snizit mechanicky tlak na oolemu. VSechny ICSI cykly byly provedeny
jednim operdtorem. Primdarnim vystupem bylo porovndni degeneration
rate (DR) oocytl 18 h po ICS|, fertilization rate (FR) a podilu utilizovanych
blastocyst (UBR). Sekundarné byl hodnocen implantation rate (IR).

Vysledky: V souboru s ARA bylo po LA-ICSI vs. k-ICSI zaznamendno DR
=2,8 % (3/109) a 13,7 % (10/73) (p <0,01), v souboru s nizkou zralosti co-
cyt: DR = 3,8 % (5/130) vs. 14,8 % (12/81) (p <0,01), v souboru se ziskem
> 20 oocytl: DR = 5,8 % (14/241) vs. 21,1 % (19/90) (p <0,001) a v souboru
normorespondert: DR = 3,9 % vs. 4,5 % (p >0,05). FR po LA-ICSI vs. k-ICSI
v souboru s ARA = 78,0 % vs. 65,8 % (p >0,05), Vv souboru se snizenou
zralosti oocyt(: FR = 86,9 % vs. 69,1 % (p <0,05), v souboru se ziskem 2 20
oocytl: FR = 82,6 % vs. 73,3 % (p >0,05), u normoresponderd: FR = 81,6 %
vs. 79,1 % (p >0,05). UBR po LA-ICSI a k-ICSI byla ve skupinéch, jak nasle-
duiji: 48,2 % vs. 50,0 %; 40,7 % vs. 41,1 %; 37,7 % vs. 37,9 %, 56,0 % vs. 45,3 % (p
>0,05). Zatim bylo provedeno 42 single KET. Po LA-ICSI byla dosazena IR
= 51,9 % (14/27), po k-ICSI byla IR = 33,3 % (5/15) (p »0,05).
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Zaveér: Miniinvazivni technika LA-ICSI statisticky vyznamné snizuje podil
degenerace oocytl a zvysuje FR s potencidlem zvysit pocet viabilnich
embryi ve skupindch pacientek, kde je pfedpoklddany vyskyt fragilnich
oocytl. Nasledny vyvoj embryi ani IR neni laserovou manipulaci nega-
tivné ovlivnén. LA-ICSI je pFedstupen piezo ICSI, Gspésné pouZzivané u zi-
vog¢isnych druhd, u nichz nestabilita oolemy nedovoluje aplikovat kon-
veneéni ICSI.
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Mgr. Viktor Lukjanov

V. Lukjanov, G. Tauwinklov@, P. Travnik, D. Kubiéek, K. Vesela

Repromeda s.r.o.

Embryo Grading za ¢ast umélé inteligence

Uvod: Nastroje umélé inteligence (Al) maiji potencidl zrychlit a zpfes-
nit aspekty kazdodenni prdce embryologa. V kombinaci s time-lapse
inkubdtory umoznuje Al automatizované sledovdni a objektivni ano-
taci vyvoje embryi. Zda Al algoritmy dokdzou analyzovat dil€i uddlosti
v embryondinim vyvoji natolik robustng, Ze odhali Clovékem nepostieh-
nutelné fenomény, véak zastavd nejasné. Celkovy pfinos Al pro kvalitu
IECby je tedy stdle pfedmétem diskuse.

Material a metodika: Ve sledovaném obdobi (11/2023—7/2024% byla
data embryondiniho vyvoje z time-lapse systému (Miri TL12, ESCO) ana-
lyzovana za pomoci Al algoritmu CHLOE (Fairtility). Celkem bylo analy-
zovano 1095 utilizovanych embryi (byla provedena biopsie trofoekto-
dermu za G&elem PGT a vitrifikace). Al analyzovala sekvenéni obrazova
data embryi ziskand z time-lapse a na zdkladé pokrocilych algoritmd
vyhodnocovala ¢asovani jednotlivych fazi déleni embryi. Embryo quality
score (EQ s hodnotami 0-10) sestavené Al bylo korelovano s klicovymi
klinickymi vystupy (euploidie, implantation rate). Zviastni pozornost byla
vénovana analyze jednotlivych morfokinetickych parametrti (€as prvni
mitdzy, kompaktace a blastulace embrya) a trendtim, které by mohly
pfimo korelovat s pozorovanymi klinickymi metrikami (dynamika vyvoje
embrya vyhodnocend Al s jeho ploidif).

Vysledky: Primérné EQ euploidnich embryi bylo vys§si, nez aneuploid-
nich (6,87 vs. 5,77). Ve skupiné EQ = 0-4 bylo 57,5 % analyzovanych
embryi euploidnich. S vy88im EQ se podil euploidnich embryi linedrné
zvySoval na 75,3 %V kategorii EQ = 9-10. Statisticky vyznamny rozdil v dy-
namice rastu mezi euploidnimi a aneuploidnimi embryi byl pozorovan
az v koneénych fézich preimplantaéniho vyvoje (blastulace tB, expan-
ze blastocysty tEB). Nejvyraznéjsi opozdéni vyvoje aneuploidnich embryi
bylo zaznamendno v Ease expanze blastocelu, kdy prdmérny rozdil v tEB
mezi skupinami aneuploidnich a euploidnich embryi dosdhl 4,57 hodin
(euploidni 115,25 hodin a aneuploidni 119,82 hodin). Pramérné EQ skére
Uspésné transferovanych embryi bylo 7,39 (vs. 6,23 pro embrya kterd po
transferu nevedia k t&hotenstvi).

Zaver: Vysledky naznacuji, ze ackoliv Al mize poskytnout doplfujici in-

formace pro detekci aneuploidie, korelace EQ skére a ploidie embrya
nebyla statisticky vyznamnd. Automatizace hodnoceni embryondiniho
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vyvoje pomoci Al vyrazné Setfi €as pracovniky, standardizuje hodnoce-
ni, a ma klinicky potencidl u cykld s fresh embryotransferem. Vyznamny
klinicky pfinos téchto technologii u kryoembryotransferl po PGT-A ov-
Sem zustava limitovany. V dalsich fazich vyzkumu bude zejména studo-
van vztah mezi EQ skére a klinickymi vysledky (implantace, pregnancy
a abortion rate) pro lepsi porozuméni prinosu Al v reprodukéni medicinég.
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Mgr. Klaudia Fabic¢ovic

Klaudia Fabi¢ovic'?, Yvona Angerova?

'Klinika rehabilitace a télovychovného I€kafstvi 2. LF UK a FN Motol, Praha; 2 Klinika
rehabilitaéniho Iékarstvi, 1. LF UK a VFN v Praze

Fyzioterapie pFi lé€bé neplodnosti metodami
asistované reprodukce

Uvod: Mnohé studie se shoduji, Ze mirné pravidelné cviceni pozitivné
ovliviiuje plodnost a vysledky IVF IéCby. Bylo zjisténo, Zze tam, kde byla
neplodnost 1é€ena pohybovou intervenci, bylo dosazeno jednak zlep-
Seni ovulace, zvysila se mira klinickych téhotenstvi a také pocet Zivé na-
rozenych déti oproti kontrolnim skupindm. Ludmila MojziSovda polozila
v Ceské republice v 80. letech 20. stoleti zaklady Ié¢by neplodnosti po-
moci fyzioterapie. Na zakladé existence vertebroviscerdlnich vztahl od-
stranovala funkéni poruchy pohybového apardatu, a to vedlo k vymizeni
pfislusné orgdnové poruchy. Novéjsi tuzemské studie vSak chybi a Gplné
zde chybi studie na téma fyzioterapie a asistovand reprodukce.

Cile: Cilem studie bylo zjistit, zda fyzioterapie zahdjend alespor 3 mésice
pfed IéCbou metodami asistované reprodukce zvysuje Sanci na otéhot-
néni prostfednictvim téchto metod. Sekundarnim cilem bylo zjistit, zda
dojde vlivem fyzioterapie v intervencni skupiné ke zméné kvality Zivota.

Material a metodika: Kvazi- experimentdini studie srovnavala Uspés-
nost otéhotnéni v intervenéni a kontrolni skupiné. Intervencni skupina
obsahovala 42 probandek (28-39 let) s rlznou etiologii neplodnosti,
které v obdobi od 1/2020-4/2022 absolvovaly 3mésini fyzioterapii, po
které nasledoval cyklus IVF. Probandky byly také podrobeny dotazniko-
vému Setfeni (SF 36, STAI X-1, STAI X-2 a FSFI). Hlavni ndplni fyzioterapie
byla viscerdini manipulace bfisni dutiny, koncept Proprioceptivni Neuro-
muskuldarni Facilitace aplikovany na oblast pdnve a cvi¢eni specifickych
cvikl podle cvic¢ebni sestavy, kterd kombinovala rdzné fyzioterapeutické
metody (metoda Ludmily Mojzisové, Dynamickd Neuromuskularni Sta-
bilizace, protahovdani svald panevniho pletence, zad a trupu &i prvky vis-
cerdlni manipulace). Kontrolni skupina byla retrospektivni a zahrnovala
Zeny léCeny v Centru asistované reprodukce VFN v Praze prostfednic-
tvim technik asistované reprodukce.

Vysledky: Byla vyuZita statistickd metoda propensity score matching.
Intervencni skupina méla statisticky vyznamné lepsi vysledky. V pripadé
biochemické gravidity otéhotnélo v intervenéni skupiné 52% Zzen ve srov-
ndani s kontrolni skupinou, kde ot&hotnélo 17% zen (p<0.001). V pfipadé
klinické gravidity otéhotnélo v intervencni skupiné 43% Zen ve srovndni
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s kontrolni skupinou, kde oté&hotnélo 29% (p>0.001). Doslo také ke zlepseni
v pfipadé dotaznikového Setreni. U SF-36 to bylo v doméné Celkové vni-
mani zdravi, Fyzické aktivita, Vitalita a Zména zdravi. V dotazniku FSFI se
zlepsilo celkové skére a doména bolest (p<0.001).

Zaveér: Studie prokazuje, Ze vyuziti fyzioterapie jako pfipravy pohybové-
ho apardtu pfed IEEbou metodami asistované reprodukce zvysuje nejen
pravdépodobnost otéhotnéni ale také zlepSuje kvalitu Zzivota 1éCenych
Zen. To podtrhuje vyznam zohlednéni stavu muskuloskeletdiniho aparda-
tu pfi hodnoceni plodnosti.

51



MUDr. Robert Michali¢

Frantiskovy Ldzné AQUAFORUM a.s.

Lécba a objektivizace lé€by Zenské neplodnosti ve
FrantiSkovych Laznich

I v obdobi existence Center asistované reprodukce (CAR), kde se
poskytuje ta nejmodernéjs§i a nejacinngjsi IéCba neplodnosti, mMma
|6zefskd 1€¢ba Zenské neplodnosti své misto. DUkazem toho jsou desitky
az stovky klientek, u kterych samotné |é€ba v CAR do doby lazenské 1éCby
(LL) byla nelspé&snd a po lazenské lécbé klientky otéhotnély. Z vysledkd
retrospektivni dotaznikové studie, kterou jsme provedli ve FrantiSkovych
Laznich Aquaforum a.s je patrné, ze nejvétsi benefit z Idzenské 1éCby mély
klientky, které po jejim absolvovani do pul roku podstoupily I1é€bu v IVF
centru a to bud poprvé nebo Castéji uz opakované. Pro podporu IEéCby
Zenské neplodnosti v IGznich by proto bylo velice dllezité, aby existovala
spoluprdce CAR a ldzenskych zafizeni ve FrantiSkovych Léznich, které
tuto 1éCbu poskytuji, a to nejlépe formou pfipravy nové seridézni studie
zalozené na principech evidence based medicine.
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