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Tapasztalataink tiszta FSH-t ®
tartalmazoé készitmény (Metrodin™)
alkalmazasaval a noéi infertilitas

kezelésében

BALOGH ADAM DR.

A Debreceni Orvostudomdnyi Egyetem Sziilészeti és Nogyogydszati Klinikdja
(igazgaté: Lampé Ldszlo dr. egyetemi tandr) kézleménye

Osszefoglalds: Tiszta FSH (urofollitropin) tartalmu készitményt és hCG-t
alkalmazott a szerzé 31 infertilis né kezelésére, akik kordbban mis gyégy-
szerekkel sikertelen kezelésben részesultek. A hormonmeghatdrozasokkal
és ultrahang folliculometridval monitorizdlt kezelések sordn a 47 kezelt
ciklusbél 30-ban valtott ki ovuldciét (63,8%), ebbdl 14 corpus luteum elég-
telenség jeleit mutatta. A programban osszesen 13 terhesség fogant (41,9%),
8 klinikai és 5 biokémiai. A sziilések szdma 5 volt (19,3%). A kevéssé vilo-
gatott beteganyagot tekintve a szerzé biztaténak tartja az FSH + hCG
kezeléssel kapott eredményeket.

Kulcsszavak: infertilitas, FSH-készitmény, ovuldcié kivdltds

Az utdbbi két évtizedben vAlt ismeretessé a
klinikai kutatdsban és gyakorlatban is, hogy
az ovarialis szteroidtermelés egyenstlyozdsa-
hoz elegendd mennyiségi folliculus stimuldlé
hormon (FSH), illetve megfelelé LH/FSH ha-
nyados sziikséges. Ezdltal biztosithaté csak a
tiszék normdlis kifejlédése, valamint az and-
rogének aromatizdcidja osztrogénekké a gra-
nulosa-sejtekben.

Az igy termelédott osztrogének indukdljak
a mitogenezist és az LH-receptorok képzsdé-
sét. Természetesen ez a kép jelentésen leegy-
szerUsitett, sok mds tényezd is szerepel a hat-
térben moduldlé hatédst kifejtve.

FSH-hatds hidnydban az androgének nem
aromatizdlédnak 6sztrogénekké, hanem po-
tensebb androgénekké valnak redukcié Gtjan
az interandrogén konverzié formajaban. Ko-
vetkezményképpen a granulosasejtek andro-
genizacidja follicularis atresidhoz és anovula-
cidhoz, vagy a tiisz6érés zavaraihoz (pl. LUF)
vezetnek. Kimutattdk, hogy az infertilis, ano-
vuléaciés nék jelentés hanyaddban az LH/FSH
hanyados megnétt, 0,5-2-r61 3-6-ra [13]. Ez az
élettanitol eltéré ardany kiilénb6zé médon jo-

het létre. Kiilonésen 4ll ez a néi hyperandro-
gén korképek egy részére, pl. a plycystds ova-
rium syndréma (PCOS), mdsnéven krénikus
hyperandrogén anovulécié eseteinek jelentés
hdnyaddra [3, 9].

A jelen tanulmdny célja tiszta FSH-tartal-
mu készitmény (Metrodin®-Serono) hatésai-
nak vizsgdlata volt infertilis nék kezelése so-
ran.

Beteganyag és médszerek

A vizsgdlatban 31 né vett részt megfeleld
felvildgositds és beleegyezés utan. Eletkoruk
20 és 37 év kozott volt, medidn 27,2 év. A kli-
nikai diagnézisok megoszldsa az I. tabldzaton
lathaté. Valamennyi esetben a petevezeték
atjarhatésdgat HSG vizsgdlattal igazoltuk. A
medddség 2-12 éve 4llt fenn, és 9 esetben a
férj subfertilis volta is igazoldst nyert korab-
ban.

A tanulmadny, illetve a nék kezelésének idé-
tartama sordn androldgiai kezelést kévetden
valamennyien fertilis mindsitést kaptak. A
tanulmany résztvetsi kozil 27-en elézéleg
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egy vagy tobb kezelési médban, vagy terdpids
ciklusokban részesiiltek. Huszonhatan klomi-
fén citrat, vagy klomifén + hCG kezelést kap-
tak korabban, sikerteleniil, hdirman hMG +
hCG kirat.

|. tAblazat

A Metrodin®-kezelésben részesiilt infertilis nék
diagnézis-megoszlasa

Diagnézis Esetszam
Infertilitas . 23
Infertilitas I1. 8
Hirsutismus 6
Amenorrhoea |. 3
Amenorrhoea |Il. 6
Subfertilis férj 9

félbeszakitani. A klinikai terhességek kozott

ikrek nem voltak.

1. tablazat

Hormonértékek Metrodin® kezelés elétt

A vizsgdlat elsésorban a klinikai hatékony-
ségra terjedt ki és néhdny reproduktiv hor-
mon vérszintjének monitorizéldsdra. A keze-
1ési ciklusok végén hCG RIA vizsgilatokat vé-
geztiink a korai terhesség kimutatasdra.

Hormonmeghatarozadsok: Az LH, FSH, pro-
laktin, sztradiol, progeszteron, tesztoszteron
és hCG meghatdrozdsokhoz Serono Diagnos-
tics (Coinsins, Svédjc) kiteket haszndltunk, a
szexhormon-kété globulin (SHBG) mérésére a
Farmos (Turku, Finnorszdg) RIA-reagenseit.

A hormonmeghatdrozdsok mindségi muta-
t6i (inter- és intra-assay varidciés koefficien-
sek és a kontroll-szérumok mérési eredmé-
nyei) a technikai lefrds dltal megadott hata-
rokon beliil voltak.

Az ultrahang folliculometridhoz hasznalt
késziilékek Picker LS-5000, illetve részben
Britel and Kjaer (typ 8538 transducerrel)
gyartmanyudak voltak.

A kezelési ciklusok hossza az elsé Metro-
din® inj. beaddsdtdl szamitva a Profasi® inj.
napjdig 7-18 nap volt.

Eredmények

A folliculus-névekedés nem kielégité volta
miatt a kariat nem tudtuk befejezni hCG-vel
5 né osszesen 9 ciklusaban. A petefészek
hyperstimuldciéja miatt (folliculus-méret, ta-
pintdsi lelet, vagy a szérum E2 eredmény
alapjdn) egy alkalommal sem kellett a kurat

és alatt
(geometriai dtlag és szdrashatéarok, n=31)
Kezelés elétt Kezelés alatt

FSH (IE/l) 3,2 (1,2; 5,8) 8,6 (5,1; 15,4)"
LH (IE/N) 6,8 (3,3; 9,8) 3,8 (2,1;5,6)"
LH:FSH 2,1 (1,8; 4,2) 0,40 (0,32; 1,9)*
PRL (ng/ml) | 12,5 (8,2; 18,9) 13,2 (8,1; 19,3)
E2 (nmol/l) 0,12 (0,09; 0,18) 1,83 (1,16; 2,12)"
T (nmol/l) 1,9 (0,92; 2,25) 1,1 (0,80; 1,96)
PROG 0,75 (0,42; 1,84) 28,6 (12,2; 58,9)**
(nmol/l)
SHBG 62 (46; 92) 89 (62; 126)
(nmol/l)

* az utolsé Metrodin® inj. napjan

*+ az ovulaciés ciklusok értékei

IIl. téblazat

A Metrodin® kezelés eredményei:
terhességek/kezelt nék (%)

Klinikai terhesség 8/31 (25,9)
5/31 (16,1)
13/31 (41,9)

5/31 (19,3)

Biokémiai terhesség

Osszes terhesség

Szllés

A kezelés el6tt és alatt végzett hormonvizs-
galatok Gsszefoglalé eredményeit a II. tdbla-
zat mutatja, a terhességek részletes felsorola-
sat pedig a III. tablazat.

Megbeszélés

A tiszta FSH-t tartalmazé gonadotropin
prepardtumot eredetileg a polycystds ovari-
um syndroma (PCOS), illetve a tébbnyire ve-
lejaré relativ FSH-hidny, vagy fokozott LH-
termelés kovetkeztében létrejott emelkedett
LH:FSH hdnyados esetében alkalmaztdk,
tobbnyire sikerrel [1, 13, 15]. A kezdeti proé-
balkozds hypophysis-eredetd FSH-val nem
bizonyult sikeresnek, igy a menopausalis vi-
zeletbél nyert "urofollitropint" (FSH-t) tartal-
mazé készitményt hasznaljdk ma mér, Donini
és mtsai (1966) eljardsa nyoman.

Ujabban a PCOS, mint javallat nem egye-
dilallé az FSH-készitmény alkalmazdsdra
[4], kilondsen amiéta bebizonyosodott, hogy
GnRH agonista analég hatdsara létrejové LH
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és FSH gatlast kévetéen kizdrélag FSH-t tar-
talmazé készitménnyel ovuldciét, s6t az IVF-
programban szuperovuldciét is ki lehet vélta-
ni [6, 8, 10, 14].

Mindanazonaltal az FSH-készitmény 6 al-
kalmazési teriilete az anovuldciéval, meddg-
séggel jaré, endokrin szempontbél LH talpro-
dukciéval és androgénhormon-talsillyal jel-
lemezhetd kérképegyiittes maradt [11]. Az is
ismeretes, hogy a hirsutismus vagy acne nem
minden esetben tarsul a vdzolt endokrin hat-
térhez [9]. Anyagunkban nem alkalmaztunk
szigord vdlogatdst az FSH-készitmény alkal-
mazédsdhoz. Fé kritérium az endokrin anovu-
l4ciés meddéség volt. Ennek készonhetéen
azonban viszonylag széles kérben szerezhet-
tiink terdpids tapasztalatokat.

A terdpids séma megvdlasztdsdndl az ala-
csonyabb-kézepes FSH és hCG dézistarto-
ményt valasztottuk [2, 7, 12], mert nem volt
még elegendéd tapasztalatunk a hyperstimula-
cié gyakorisdgardl az alkalmazott készitmé-
nyekkel és el akartuk keriilni a tobbes terhes-
séget. Mivel klinikailag multiplex graviditdst
nem kaptunk, a programot ebbél a szempont-
bél sikeresnek tekinthetjik.

A terhességi és szililési ratdkat a korilmé-
nyek figyelembevételével értékelhetjik. A ke-
véssé szigoru betegviltogatdst, a kordbban
tébbségiikben alkalmazott sikertelen kezelé-
seket, illetve az évatosnak tekintheté Metro-
din® és Profasi® adagolast figyelembe véve az
eredményeket biztaténak tartjuk.

A kiérleltjavallatokra tdmaszkodva, megfe-
lelé monltorlzala51 és adagoldsi gyakorlattal
a Metrodin® hasznos eleme lehet az endokrin
infertilitds kezelési fegyvertdrdanak.
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Balogh, A.: Experiences | wzth the use of a pure
FSH preparation (Metrodin®) in the treatment of
female infertility

A pure FSH containing preparation (Metrodin® was
used by the author for the treatment of 31 infertile
women who had previously received courses of
unsuccessful treatment by other drugs. During the
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study 47 cycles of treatment were performed and
monitored by hormone assays and ultrasound
folliculometry, resulting in ovulation in 30 cycles. Of
the ovulatory cycles 14 showed signs of luteal phase
defect. A total of 13 pregnancies conceived in the
program (41,9%), 8 clinical and 5 biochemical ones.
The number of deliveries was 5 (19,3%). Considering

the less strict patient selection, the author views
these results of FSH and hCG treatments as
promising ones.

Key words: infertility, FSH preparation, ovulation
induction
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