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A női meddőség endokrin okai

• PCOS

• Hyperprolactinaemia

• Autoimmun thyreoiditis

• Hypothyreosis

• Hypophysis elégtelenség

• Hypogonadotrop hypogonadismus

• Korai ovarium elégtelenség
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Hyperprolactinaemia és infertilitás

• nem szelektált populációban a hyperprolactinaemia
prevalenciája 0,4% 

• női infertilitásban 17%-ot is közöltek
• A fertilitás az esetek többségében a dopamin agonista

kezelés során visszatér (90%)

Crosignani PG 1999. Journal of Reproductive Medicine 44 1116–1120.PECH 2
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A bromocriptin kezelés hatása  a 
fertilitásra galactorrhoeás betegekben

•205 infertilis, galactorrhoeas nőnek napi 2x2,5 mg 
bromocriptint adtak, a prolactin szinttől függetlenül

•Terhességi ráta: 76.1%, nem különbözött a >20 ng/ml 
és a <20 ng/ml prolactin csoportban

•Infertilitás és galactorrhoea esetén ezért a prolactin
szinttől függetlenül javasolják a bromocriptin
kezelést

Eftekhari N és mtsa Gynecol Endocrinol. 2009 Feb;25(2):122-4. PECH 2
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A bromocriptin és a cabergolin
összehasonlítása asymptomatikus
hyperprolactinaemiában ICSI-ET során

•122 cabergolin, 117 bromocriptin kezelt beteg
•Nem volt különbség a terhességi és vetélési 
arányban

•A cabergolinnek kevesebb mellékhatása volt, 
de drágább kezelés

Bahceci M és mtsai Gynecol Endocrinol. 2010 Jul;26(7):505-8. PECH 2
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A kezelt hyperprolactinaemia hatása a 
fertilitásra

• 1974 és 2002 között 271 hyperprolactinaemiás beteg

• Minden beteghez 4 kontrollt választottak

• A hyperprolactinaemiás csoportban 162, a kontrollban 
1220 szülés volt

• A hyperprolactinaemiás anyák idősebbek voltak (29 v 
27,2 év), a gyermekek száma fordított arányban állt a 
prolactin szinttel

• Nem volt különbség a terhességi szövődményekben és 
a magzati kimenetelben

Berinder K és mtsai Clin Endocrinol (Oxf). 2007 Sep;67(3):393-7. PECH 2
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Cabergolin kezelés hatása micro- és 
macroprolactinomás betegek fertilitására
• 56 micro-, 29 macroprolactinoma
• 31 bromocriptin-rezisztens, 32 bromocriptin-intoleráns, 22 kezeletlen 

beteg
• A terhességgel várakozás 3 reguláris ciklusig illetve amíg a tumor méret 

< 1 cm
• A cabergolint a 4. gesztációs héten hagyták el
• 80 beteg (94%) 95 terhessége (2 már kezelés nélkül)
• Cabergolin dózis 0,25-9 mg/hét
• 86 terhességből 83 élő magzat, 1 halvaszülés, 2 ab
• Fejlődési rendellenességet nem észleltek
• A terhesség alatt tumornövekedés nem volt
• Macroprolactinoma esetén a műtét helyett cabergolin kezelést 

javasolnak a tervezett terhesség előtt

Ono M és mtsai, J Clin Endocrinol Metab. 2010 Jun;95(6):2672-9. PECH 2
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A cabergolin biztonságossága 
terhességben

• 90 beteg 103 terhessége, retrospektív vizsgálat
• Prolactin 30-1921 ng/ml
• Dostinex dózis:0,125-5 mg/hét
• Kezelés időtartama a terhesség előtt:1-120 hó
• Kezelés a terhesség alatt: 3-25 hét
• Az első trimeszterben végig kapta a Dostinexet a terhesek 96,9%-a
• A terhességi és magzati szövődmények aránya nem különbözött a kontroll 

csoporttól
• Spontán abortus: 7,2 %
• Koraszülés: 8,8%
• Kongenitális rendellenesség: 3,6% (1 Down-kór és két sérv)
• 61 gyermeket követtek, 2 esetben epilepsia, 2 gyermeknél pervazív

fejlődési zavar mutatkozott

Stalldecker G és mtsai. Pituitary. 2010 Jul 30.PECH 2
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Hyperprolactinaemia - összefoglalás

• A hyperprolactinaemia kezelésében a 
cabergolin számos vonatkozásban jobb a 
korábbi készítményeknél, magyarországi 
forgalmazása szükséges lenne

• Továbbra sem egyértelmű, hogy infertilitás
esetén kit kell kezelni

• Az endokrinológiai és a nőgyógyászati 
gyakorlat eltérő a koraterhességben való 
alkalmazást illetően
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A terhesség immunológiája
• szemiallogén magzat

• aktív anyai immuntolerancia-mechanizmusok: 
Th2 dominancia
• lokálisan
• periférián

• feto-maternális interakciók zavara:
• Női infertilitás, sikertelen implantáció
• Habituális vetélés
• Pre-eclampsia
• IUGR
• koraszülés
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Az anyai immuntolerancia zavara

• A normálisan működő anyai immunrendszer 
toleráns a magzattal szemben

• A termékenység már az autoimmun betegségek 
preklinikai stádiumában is csökken

• A tolerancia fenntartásához a magzati sejtek és 
HLA antigének anyai keringésben való jelenléte 
szükséges

• A korai vetélés a toleranciaindukció zavarának 
tekinthető, a preeclampsia és koraszülés pedig 
az immuntolerancia késői zavarának
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A pajzsmirigy ellenes antitest pozitivitás 
és a vetélés kapcsolata (cohort vizsgálatok)

Thangaratinam S és mtsai. BMJ. 2011;342:d2616.PECH 2
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A pajzsmirigy ellenes antitest pozitivitás
és a koraszülés kapcsolata

Thangaratinam S és mtsai. BMJ. 2011;342:d2616PECH 2
01
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A pajzsmirigy ellenes antitestek hatása in
vitro fertilizáció és embrió transzfer során

Az antitest pozitív csoportban szignifikánsan 

• Alacsonyabb volt a fertilizációs arány

• Alacsonyabb volt az implantációs arány

• Ritkábban jött létre terhesség

• Nagyobb volt a vetélés aránya
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Mi okozza a fertilitási zavart az autoimmun 
pajzsmirigy betegségekben?

• Az autoimmunitás bármely formája befolyásolja 
a reproduktív képességet
– Csökkenti a fertilitást
– Növeli a vetélési arányt
– Fokozza a szövődményeket a terhesség során
– A krónikus gyulladás és az anyai immunrendszer aktiválódása 

növeli a preeclampsia és a koraszülés esélyét

• A legtöbb betegben az autoimmun betegség és a 
kóros pajzsmirigy funkció egyidejűleg hat 
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Pajzsmirigy betegségekkel kapcsolódó 
terhességi szövődmények

Primer 
hypothyreosis

Hyper-
thyreosis

Jatrogén
hypothyreosis

preeclampsia 1,47 1,78

rárakódó preeclampsia 2,25 3,64

koraszülés 1,34 1,81

gesztációs diabetes 1,57

szülésindukció 1,15 1,4

császármetszés 1,38 2,05

intenzív kezelés 2,08 3,7

placenta leválás 2,89

Gleicher N. Journal of Autoimmunity 2014PECH 2
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Szubklinikus hypothyreosis és infertilitás
Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine 
irányelve

• Definíció - TSH: 1. >2.5 mU/L, 2. >3.0 mU/L, 3. >3.5 mU/l
• A vetélés esélye nő, ha TSH > 4.0 mU/L, de nem egyértelmű 2.5-4.0 

mU/L között
• Nincs elegendő bizonyíték arra, hogy SH esetén nő az infertilitás

valószínűsége
• A terhességi szövődmények gyakoribbak
• A gyermek neurokognitív működései károsodhatnak
• Az L-thyroxin kezelés javítja a terhesség kimenetelét és csökkenti a 

vetélés esélyét, ha TSH >4.0 mU/L, de nem igazolt a hatás 2.5-4.0 
között

• Az L-thyroxin kezelés javítja a terhesség kimenetelét autoantitest
pozitív nőkben, főleg ha a TSH >2.5 mU/L

• Univerzális TSH szűrés nem javasolt terhességben

Pfeifer S és mtsai. Fertility and Sterility. 2015;104(3):545-553.PECH 2
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111 kérdés, 97 javaslat
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Koraterhességben TSH meghatározás javasolt
• Előzményben pajzsmirigy működészavar vagy műtét
• Strúma vagy pajzsmirigy működészavarra utaló klinikai 

tünetek 
• Pajzsmirigy autoantitest pozitivitás
• Egyéb autoimmun betegség
• Előzményben vetélés vagy koraszülés
• Pozitív családi anamnézis
• Előzményben fej-nyaki irradiáció
• Infertilitás
• A lakóhely ismerten mérsékelten vagy súlyosan jódhiányos 
• >30 éves kor
• BMI>40
• Amiodaron, líthium szedés vagy a közelmúltban jódos 

kontrasztanyag expozíció
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Autoimmun thyreoiditis, 
hypothyreosis - összefoglalás
• Az autoimmunitás bármely formája befolyásolja a 

reproduktív képességet
• A pajzsmirigy ellenes antitest pozitivitás gyakori reproduktív 

korú nőkben
• Normális pajzsmirigy működésű antitest pozitív nőkben a 

vetélés valószínűsége közel 4x, a koraszülés valószínűsége 2x 
nagyobb a kontroll populációhoz viszonyítva

• Az autoimmun betegség és a kóros pajzsmirigy funkció 
együttes hatásával kell számolni

• A terhességi szövődmények mind hyper-, mind 
hypothyreosisban gyakoribbak

• Antitest pozitivitás esetén az L-thyroxin kezelés 2,5 mU/L, 
antitest negativitás esetén 4,0 mU/L felett indikált
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Köszönöm a figyelmet!

PECH 2
01

8



<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /OK
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /CMYK
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments false
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments true
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Remove
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (None)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /CreateJDFFile false
  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /ConvertToCMYK
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure false
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles false
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice




