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SAŽETAK 

Značenje otežanog embriotransfera za ishod medicinski pomognute oplodnje 

Dina Gržan 

Metode medicinski pomognute oplodnje (MPO) su skup kliničkih i laboratorijskih postupaka 

kojima se liječi neplodnost. Embriotransfer (ET) je posljednji korak u metodama izvantjelesne 

oplodnje kojim se embrij smješta u šupljinu maternice sa svrhom implantacije.  

Otežani embriotransfer (OT) podrazumijeva otežani prolazak kateterom za prijenos embrija kroz 

cervikalni kanal, a događa se u 7 do čak 32% slučaja. Najčešći uzrok OT-a su anatomske 

karakteristike pacijentice poput cervikalne stenoze, cervikalnih kripta, vijugavosti cervikalnog 

kanala te iznimne anteverzije maternice. Veliki problem predstavlja neusuglašenost oko kriterija 

za definiranje OT-a. Ipak, dosadašnja istraživanja pokazuju kako OT-i dovode do smanjenja stope 

kliničkih trudnoća i živorođene djece nakon MPO za čak 30%. Pretpostavlja se kako traumatski 

dodir cerviksa ili endometrija dovodi do povećanih kontrakcija maternice koje ometaju 

implantaciju. 

Kao posebne komplikacije ET-a izdvajaju se ponovljeni embriotransfer i prisutnost krvi u kateteru 

koje vjerojatno nisu povezane s negativnim ishodima MPO. Utjecaj boli tijekom ET-a na ishode 

MPO još je nedovoljno istražen.  

Dodatni problem predstavlja nedostatak preporuka o intervencijama u slučaju OT-a. Prije samog 

ET-a moguće je pristupiti probnom ET-u ili cervikalnoj dilataciji. U slučaju OT-a, moguće je 

odustati od prijenosa te zamrznuti embrije. Primjena antagonista oksitocina još je nedovoljno 

istražena no mogla bi biti korisna. 

S obzirom na to da je OT uzrok gubitka održivih embrija u čak jedne od četiri žena u postupcima 

MPO, nužno je postići konsenzus oko definicije OT-a kako bi se kroz multicentrične studije 

istražile intervencije kojima bi se umanjili ovi značajni gubitci. 

 

Ključne riječi: embriotransfer, ishod trudnoće, medicinski pomognuta oplodnja, otežani 

embriotransfer, ponovljeni embriotransfer 



 
 

SUMMARY 

Difficult embryo transfer and assisted reproductive technology outcome 

Dina Gržan 

Assisted reproductive technology (ART) is a set of procedures used to treat infertility. Embryo 

transfer (ET) is a procedure in which the embryo is placed in the uterine cavity for implantation.  

Difficult embryo transfer (DT) involves difficult passage of the catheter through the cervical canal 

and occurs in 7 to 32% of cases. The most common causes of DT are the patient's anatomical 

characteristics, such as cervical stenosis, tortuosity of the cervical canal, and anteversion of the 

uterus. Inconsistency regarding the criteria for defining DT poses a major problem. Nevertheless, 

research shows that DTs reduce the rate of clinical pregnancies and live births after ART by as 

much as 30%. It is assumed that traumatic contact with the cervix or endometrium leads to 

increased contractions of the uterus, which interfere with implantation. 

Repeated embryo transfer and the presence of blood in the catheter are probably not related to 

the negative outcomes of ART. The impact of pain during ET on ART outcomes is still insufficiently 

investigated.  

Before the actual ET, it is possible to access a trial ET or cervical dilatation. In the case of DT, it 

is possible to abandon the transfer and freeze the embryos. The use of oxytocin antagonists is 

still insufficiently researched but could be useful. 

Given that DTs are the cause of the loss of viable embryos in as many as one in four women in 

ART procedures, it is necessary to reach a consensus on the definition of DT. This would enable 

the investigation of interventions through multicenter studies to reduce these significant losses. 

 

Keywords: assisted reproductive technology, difficult embryo transfer, embryo transfer, 

pregnancy outcome, repeated embryo transfer
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1. UVOD 

Želja za ostvarenjem potomstva smatra se temeljnim aspektom ljudske biologije. 1 Plodnost ili 

fertilitet je sposobnost osobe da ostvari potomstvo i definirana je stvarnim brojem živorođene 

djece. S druge strane, fekunditet označava mogućnost zanošenja bez obzira na namjere 

trudnoće. 2 Velike populacijske studije pokazale su da je kod parova koji pokušavaju zanijeti 

mjesečna vjerojatnost začeća između 20 i 25%. Do kraja 1. godine bit će trudno više od 85% 

parova. 3 Neplodnost je definirana kao neuspjeh ostvarivanja trudnoće unutar 12 mjeseci redovitih 

i nezaštićenih spolnih odnosa. Subfertilnost, koja se često koristi kao sinonim pojmu neplodnosti, 

podrazumijeva bilo koji oblik smanjene plodnosti s produljenim vremenom neželjenog izostanka 

začeća. 4 Razlikujemo primarnu i sekundarnu neplodnost. Primarna neplodnost označava 

dijagnozu neplodnosti uz nepostojanje prijašnjih trudnoća, dok sekundarna neplodnost 

podrazumijeva nastupanje neplodnosti nakon barem jedne prijašnje kliničke trudnoće. 2  

Više od 186 milijuna ljudi diljem svijeta se bori se s problemom neplodnosti. 5 Metode medicinski 

pomognute oplodnje (MPO) su skup kliničkih i laboratorijskih postupaka razvijenih sa svrhom 

liječenja neplodnosti, a uključuju intrauterinu inseminaciju i metode izvantjelesne oplodnje. Od 

kada su Robert Edwards i suradnici 70-ih godina prošlog stoljeća postavili temelje izvantjelesne 

oplodnje, iz tih je metoda diljem svijeta rođeno više od 10 milijuna djece. Ta brojka nastavlja rasti, 

a uključuje i do 7,9% djece rođene u Europi te 5,1% djece rođene u Sjevernoj Americi. 6,7 

Posljednji korak u metodama izvantjelesne oplodnje koji liječnik može kontrolirati je 

embriotransfer (ET). To je postupak kojim se embrij smješta u šupljinu maternice s ciljem uspješne 

implantacije. 8 Mnogi liječnici vjeruju kako je ET jedan od najvažnijih koraka u metodi in vitro 

fertilizacije. 9,10 Usprkos naizglednoj jednostavnosti zahvata, otežani embriotransferi (OT) nisu 

rijetki i smatra se da mogu utjecati na ishode MPO.11 Međutim, još uvijek ne postoji jasna 

klasifikacija komplikacija embriotransfera kao niti opće prihvaćena definicija OT-a. U mnogim je 

centrima definicija ostavljena subjektivnoj procjeni liječnika koji izvodi zahvat. Taj problem 

ograničava usporedbu literature i onemogućava pouzdanu procjenu rizika. 11 Cilj ovog preglednog 

rada je ukazati na potrebu za razvitkom klasifikacije i protokola izvođenja ET-a, izložiti važnost 

optimizacije ET postupka te istražiti utjecaj OT-a na ishode MPO. 
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2. NEPLODNOST 

2.1. Epidemiologija neplodnosti 

Točnu globalnu prevalenciju neplodnosti teško je odrediti. Kriteriji po kojima se postavlja dijagnoza 

neplodnosti često se razlikuju među istraživanjima te se često miješa pripisivanje neplodnosti ženi 

ili paru. Problem predstavljaju i raznovrsni dizajni te metodološki pristupi mjerenju neplodnosti. 

Dodatno se bilježi niska pouzdanost dobivenih procjena zbog relativno niske stope odaziva u 

istraživanjima. U određenim regijama svijeta, pogotovo u zemljama u razvoju, nailazimo na 

nedostatak dovoljnog broja provedenih studija. Rezultat je širok raspon nalaza u procjenama 

prevalencije neplodnosti. 12 

Izvješće Svjetske zdravstvene organizacije (World Health Organization, WHO) iz 1991. naznačilo 

je kako će se s neplodnosti suočiti 8-12% parova reprodukcijske dobi diljem svijeta. 13 Prema 

novom izvješću utemeljenom na meta-analizi WHO-a iz 2023. godine, te su brojke značajnije te 

obuhvaćaju čak jedno od šest ljudi diljem svijeta.  

Cjeloživotna prevalencija i prevalencija razdoblja pružaju različite vrste informacija, a obje je 

važno sagledati. Dok prevalencija razdoblja pomaže zemljama identificirati potrebe za uslugama 

i usmjeriti resurse, cjeloživotna prevalencija ukazuje na teret koji neplodnost ostavlja tijekom 

cijelog života ljudi. Globalna cjeloživotna prevalencija neplodnosti procijenjena je na visokih 

17,5%. Za primarnu neplodnost ta brojka iznosi 9,6%, a za sekundarnu neplodnost 6,5%. 

Izračunata prosječna globalna dvanaestomjesečna prevalencija neplodnosti iznosi 12,6%. 14 

Ranija istraživanja isticala su problem nepravilne globalne raspodijele, pa je tako prevalencija 

neplodnosti u jugoistočnoj Aziji, sub-Saharskom području Afrike i istočnoj Europi iznosila i do 30%. 

U tim je, slabije razvijenim područjima, visoka prevalencija sekundarne neplodnosti u žena bila 

rezultat neliječenih infekcija genitalnog trakta, loše skrbi babinjača te provođenja abortusa u 

nesigurnim i nesterilnim uvjetima. Međutim, novija istraživanja ukazuju na smanjenje stopa 

neplodnosti u Africi, najvjerojatnije zbog postupnog smanjenja izvođenja nesigurnih abortusa te 

liječenja spolno prenosivih infekcija.12 Na tom tragu, novija istraživanja pokazuju kako ne postoji 

znatna razlika među zemljama u razvoju i razvijenim zemljama u prevalenciji neplodnosti. 14  

Na području Europe prijavljen je najširi raspon dvanaestomjesečne prevalencije neplodnosti, koji 

iznosi od 5% do 34%.14 U Republici Hrvatskoj je u 2021. godini 9056 neplodnih ili subfertilnih 

parova liječilo neplodnost, a 1831 dijete se rodilo iz postupaka MPO, što je 5% ukupno rođene 
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djece.15 S obzirom na rezultate popisa stanovništva iz iste godine, procjena je da se s 

neplodnošću bori oko 10% stanovništva reprodukcijske dobi u Republici Hrvatskoj (RH).15 

Međutim, pretpostavlja se da je ta brojka i veća od navedene pošto u navedene procjene nisu 

uključeni parovi koji neplodnost liječe na ostale načine ili se još nisu obratili liječniku. 

 

2.2. Teret neplodnosti 

Po definiciji WHO-a, neplodnost je bolest koja generira nesposobnost oštećenjem funkcije. 16 

Osobe suočene s dijagnozom neplodnosti često prijavljuju osjećaje potištenosti, anksioznosti, 

izolacije i gubitka kontrole.17 Veliko dansko kohortno istraživanje na 42000 žena koje su liječile 

neplodnost MPO-om pokazalo da je 35% njih imalo simptome depresije prije početka liječenja.18 

Dokazano je kako su razine depresije kod tih pacijenata slične onima u pacijenata koji boluju od 

malignih bolesti. 17 

Liječenje neplodnosti predstavlja još jedan značajan i neovisan stresor. Proces je ponekad 

dugotrajan i traži izniman psihički i fizički angažman parova. Veliki broj pacijenata, pogotovo žena, 

smatra procjenu i liječenje neplodnosti jednim od najuznemirujućijih iskustava života. 19 Studije su 

pokazale i kako je emocionalni danak jedan od glavnih razloga preuranjenog odustajanja pri 

liječenju neplodnosti, čak i kada su izgledi uspjeha još uvijek visoki. 20 

Ishodi liječenja neplodnosti uvelike utječu na psihološko stanje pacijenata. Istraživanja 

konzistentno pokazuju kako je pozitivan ishod liječenja povezan s nižom stopom negativnih 

psiholoških posljedica. 20 Pronađeno je da su neplodne žene koje nisu rodile nakon MPO, imale 

više hospitalizacija za sve psihijatrijske dijagnoze u usporedbi s ženama koje su nakon liječenja 

rodile. 21  

Osim psiholoških posljedica, problem neplodnosti ostavlja danak i na demografsku sliku država. 

Fertilitet i neplodnost, točnije stopa fertiliteta kao prosječan broj živorođene djece po ženi, utječu 

na rast ili pad stanovništva. Zamjenski fertilitet predstavlja stopu fertiliteta pri kojoj svaka 

generacija točno zamjenjuje prethodnu, što dovodi do nultog prirasta stanovništva. 5 U većini 

razvijenih zemalja ta stopa iznosi 2,1 živorođene djece po ženi, ali raste i do 3,5 u nerazvijenim 

zemljama zbog viših stopa mortaliteta, pogotovo djece. 22 

Plodnost je posljednjih desetljeća znatno pala u mnogim zemljama. Prema izvješću UN-a iz 2022. 

godine, dvije trećine globalne populacije živi u zemlji gdje je doživotna stopa fertiliteta niža od 2,1 
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živorođene djece po ženi. Pretpostavlja se da će se stanovništvo 61 zemlje smanjiti za 1% ili više 

do 2050. godine.  

Većina zemalja u Europi i Sjevernoj Americi, kao i Australija i Novi Zeland, bilježe niske razine 

fertiliteta od kasnih 1970-ih. Premda je posljednjih desetljeća u nekim od tih zemalja plodnost 

porasla, unazad nekoliko godina se bilježi ponovni pad. Očekuje se da će stope fertiliteta ondje 

ostati ispod zamjenske razine i nastaviti biti uzrok padu stanovništva. 5,23 

U Republici Hrvatskoj je stopa fertiliteta već dugi niz godina niža od 2,1 i kreće se oko 1,5 

živorođene djece po ženi. U skladu s time, bilježi se i negativni populacijski prirast, a projekcije 

govore da će se taj trend nastaviti. 23 
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3. METODE POMOGNUTE OPLODNJE 

Medicinski pomognuta oplodnja (MPO) je skup postupaka koji omogućuju ostvarivanje trudnoće 

neplodnim parovima kod kojih korekcije temeljnih uzroka neplodnosti nisu drugačije izvedive. 

MPO podrazumijeva postupke unutartjelesne i izvantjelesne oplodnje. Unutartjelesnom 

oplodnjom smatramo intrauterinu inseminaciju (IUI) kojoj može, ali ne mora, prethoditi stimulacija 

ovulacije.2 Najprimjenjivanije metode izvantjelesne oplodnje su in vitro fertilizacija (IVF), 

intracitoplazmatska mikroinjekcija spermija (ICSI), sekundarni ICSI te prijenos odmrznutog 

embrija (FET).15  

In vitro fertilizacija (IVF), prvotno razvijena u svrhu prevladavanja dijagnoze neprohodnih 

jajovoda, danas je široko rasprostranjena i primjenjiva MPO. Stimulirani IVF postupak 

podrazumijeva stimulaciju jajnika gonadotropinima, aspiraciju većeg broja jajnih stanica te „in 

vitro” oplodnju u svrhu razvoja embrija za prijenos u maternicu. 7 S obzirom na razvoj više od 

jednog ili dva embrija, kriopohrana omogućava zamrzavanje „suviška” embrija sa svrhom 

ostvarivanja trudnoće u nekom od budućih menstrualnih ciklusa. Time se izbjegava potreba za 

ponovnom stimulacijom ovulacije i aspiracijom jajnih stanica. 2 Dodatne prednosti kriopohrane, 

odnosno vitrifikacije embrija su: značajno poboljšanje stope preživljenja embrija, značajno 

poboljšana kumulativna stopa trudnoća i povećana sigurnost MPO. 24 

Posljednji korak pod kontrolom liječnika u navedenim metodama izvantjelesne oplodnje je 

prijenos embrija u šupljinu maternice sa svrhom implantacije, odnosno postupak embriotransfera. 

25 Broj živorođene djece nakon postupaka izvantjelesne oplodnje ovisi o kvaliteti embrija, 

receptivnom endometriju i ispravnoj tehnici embriotransfera. Poboljšanja ovih čimbenika dovesti 

će do povećanja uspješnosti MPO. 26 
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4. POSTUPAK EMBRIOTRANSFERA 

Embriotransfer (ET) je postupak kojim se embrij smješta u materište žene sa svrhom implantacije. 

Premda je od prve trudnoće ostvarene metodom IVF-a prošlo više od 40 godina, način izvođenja 

ET-a nije se bitno mijenjao. 25 Ta činjenica oprečna je napretku ostalih aspekata IVF-a. Napredak 

je zabilježen u medijima za kulturu blastocista, razvoju vitrifikacije i kromosomskog probira te 

neinvazivnih tehnika za selekciju embrija. Ipak, sve mjere poduzete kako bi se postigla optimalna 

kvaliteta embrija neće imati učinka ako se embrij atraumatski ne smjesti na optimalno mjesto. 27 

Na to upućuju i podatci o razlikama u ishodima IVF postupka ovisno o liječniku koji izvodi ET. 28 

Procjenjuje se kako je loša tehnika izvođenja embriotransfera uzrok i do 30% neuspjeha IVF 

metode. 29  

 

4.1. Način izvođenja embriotransfera u Klinici za ženske bolesti i 

porode Kliničkog bolničkog centra Zagreb 

Potencijalni razlog izostanku inovacija u postupku ET-a je zabluda oko jednostavnosti samog 

izvođenja. U Klinici za ženske bolesti i porode Kliničkog bolničkog centra Zagreb, ET se izvodi na 

sljedeći način. Pacijentica u pravilu leži na ginekološkom stolu u litotomnom položaju. U rodnicu 

se uvede spekulum i prikaže vrat maternice. U slučaju prisutnosti sluzi na vanjskom cervikalnom 

ušću, očisti se gazom natopljenom fiziološkom otopinom ili transfernim medijem. Liječnik odabire 

vanjski kateter koji će smjestiti kroz cervikalni kanal. To je prva faza ET-a u kojoj se mogu pojaviti 

poteškoće jer lakoća prolaska kroz cervikalni kanal varira ovisno o anatomskim karakteristikama 

pacijentice. 10 Po završetku smještanja vanjskog katetera, embriolog aspirira embrij u unutarnji 

kateter. Unutarnji kateter koji sadržava embrij se zatim uvodi kroz vanjski kateter u šupljinu 

maternice. Druga faza ET-a, u kojoj je iznimno važno postupati atraumatski, je odlaganje embrija 

na optimalno mjesto u materištu, najčešće pod vodstvom bidimenzionalnog transabdominalnog 

ultrazvuka. Nakon što se embrij ispusti pritiskom na štrcaljku, kateter se izvadi. Embriolog tada 

provjerava ima li krvi na kateteru te je li došlo do zaostajanja embrija u jednom od katetera. 30,31 

Uspješan ET opisan je kao polaganje embrija na optimalno mjesto u šupljini maternice bez 

nanošenja značajne traume. 8 
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 4.2. Uklanjanje cervikalne sluzi 

Neka su istraživanja pokazala da cervikalna sluz ometa prolaz embrija kroz vrh katetera. 

Međutim, sugerirano je i da uklanjanje sluzi može potaknuti kontrakcije maternice ili krvarenje 

cerviksa s negativnim učinkom na ishod MPO. 32 

Jedno randomizirano kontrolirano kliničko istraživanje dokazalo je da postoji povećana stopa 

implantacije i živorođene djece kod pacijentica kojima je prije ET-a cervikalni kanal očišćen 

sterilnom gazom. 33 U prospektivnoj kohortnoj studiji pronađena je veća stopa trudnoće kod žena 

kojima je cervikalna sluz aspirirana kateterom prije ET-a naspram onih kojima nije. 34 Stoga se, 

kao što je već navedeno, preporučuje rutinsko uklanjanje cervikalne sluzi prije svakog ET-a. 

 

4.3. Transabdominalni ultrazvuk 

Vođenje transabdominalnim ultrazvukom u postupku ET-a je postao zlatni standard zahvaljujući 

širokoj dostupnosti, niskoj cijeni i dokazima koji potkrepljuju njegovu primjenu. 9,35 Ultrazvučnim 

prikazom se dobiju precizni podatci o duljini šupljine maternice, duljini cervikalnog kanala i 

cerviko-uterinom kutu. Također se dobije uvid u veličinu jajnika i količinu slobodne tekućine što 

može pomoći u prepoznavanju prijetećeg sindroma hiperstimulacije jajnika. 29 Ova je metoda u 

postupak ET-a uvedena je s nadom da će smanjiti vjerojatnost za nanošenje traume endometriju 

kateterom. Ona ujedno i olakšava vođenje katetera unutar šupljine maternice što je posebno 

korisno kod pacijentica sa zahtjevnom anatomijom (antevertirana ili retrovertirana maternica, 

vijugav ili dugačak cervikalni kanal). 36 

Za lakšu vizualizaciju, korisno je da pacijentica pri postupku ET-a ima pun mokraćni mjehur. Pun 

mokraćni mjehur ujedno pomaže da se izravna kut između vrata i tijela maternice. Zbog 

individualnih razlika u volumenu mjehura i osobne tolerancije, predlaže se da mjehur bude pun 

dovoljno da pacijentica osjeti nagon za mokrenjem. 35 Prepun mokraćni mjehur treba se 

izbjegavati pošto je dokazano da može dovesti do pojačanih kontrakcija maternice. 37 

Brojna istraživanja su pokazala kako ET vođen transabdominalnim ultrazvukom smanjuje 

učestalost otežanih ET-a i ima pozitivan učinak na stope trudnoća i živorođene djece. 32 Ti su 

rezultati potkrijepljeni dvjema recentnim meta-analizama. 35,38,39 Brown i suradnici su dokazali 

kako se šansa za trudnoću i živorođeno dijete iz IVF postupka povećava s 23% na između 28% i 

33% korištenjem ultrazvuka u procesu ET-a. 39 Ovaj pristup omogućuje izravnu vizualizaciju vrha 
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katetera tijekom cijelog prolaska kako bi se izbjeglo oštećenje endometrija ili nepoželjno 

dodirivanje fundusa. 36  

Vodi se rasprava o tome postoji li prednost u korištenju transvaginalnog ultrazvuka. Premda 

snaga dokaza nije bila visoka, meta-analiza Teixeira i suradnika pokazala je kako ne postoji 

razlika u ishodima MPO postupka nakon korištenja transabdominalnog i transvaginalnog 

ultrazvuka. 38 

 

4.4. Vrste katetera 

Dostupan je niz katetera kojima se može izvršiti ET, a primarno se dijele na meke i tvrde. Riječ 

„mekan” označuje kombinaciju fizičke fleksibilnosti, savitljivosti i glatkoće vrha. 29 Istraživanja koja 

procjenjuju utjecaj vrste katetera na ishod MPO provode se već gotovo tri desetljeća. 32  Kao što 

je već navedeno, cilj ET-a je dostaviti embrij kroz cervikalni kanal u šupljinu maternice uz 

izbjegavanje traume. 36 Idealan kateter bi trebao biti dovoljno mekan da se izbjegne trauma 

endometrija i cerviksa, ali dovoljno čvrst i savitljiv da se usmjeri u šupljinu maternice duž njene 

prirodne konture. 8 Tvrdi kateteri olakšavaju prolaz kroz cervikalni kanal, ali mogu uzrokovati više 

krvarenja, traumu i stimulaciju kontrakcija maternice. 40 

Kroz niz istraživanja se pokazalo da je korištenje mekanih katetera povezano s boljim ishodima 

MPO, vjerojatno zbog smanjene cervikalne i endometralne traume. 36 Nedavna meta-analiza 

Američkog društva za reprodukcijsku medicinu (ASRM) potvrdila je te nalaze te izvijestila da 

korištenje mekih katetera naspram tvrdih rezultira višim stopama kliničkih trudnoća te nižom 

stopom komplikacija pri ET-u. Stoga je preporučljivo ET izvršiti s mekanim kateterom kada god je 

to moguće. 32  

 

4.5. Sastav i volumen transfernog medija 

Transferni mediji, odnosno tekućine u kojima se prenose embriji, sastoje se od različitih 

kombinacija iona, aminokiselina i ugljikohidrata. Do sada nije pronađeno da različite koncentracije 

proteina ili viskoznosti medija utječu na ishod MPO postupka. 8 Međutim, nekoliko je istraživanja 

dokazalo prednosti korištenja hijaluronske kiseline, glikozaminoglikana koji se prirodno nalazi u 

ženskom reprodukcijsku sustavu. U dva randomizirana kontrolirana klinička istraživanja, 
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korištenje hijaluronske kisleline u transfernom mediju je poboljšalo stope implantacije i kliničkih 

trudnoća kod nekih žena. 41,42 

Postoji nekoliko varijacija u volumenu i sastavu medija u kojem se embrij može prenijeti u 

kateteru. Moguće je prenositi embrij samo u mediju ili u mediju ograđenom mjehurima zraka. Ne 

postoje čvrsti dokazi o prednosti jedne ili druge metode obzirom na stope implantacije. 35 Međutim, 

granica zraka i tekućine se lako vidi na ultrazvuku te stoga može biti koristan alat kod ET-a 

vođenog ultrazvukom.8  Volumen medija u kateteru koji okružuje embrij i kojim se prenosi u 

šupljinu maternice uglavnom iznosi oko 20 μL.8 Poželjni su mali volumeni pošto je dokazano kako 

volumeni veći od 60 μL mogu dovesti do otplavljivanja i izbacivanja embrija u cerviks, spekulum 

ili na vanjsku površinu katetera. 43 S druge strane, važno je da se osigura dovoljno medija za 

istiskivanje embrija u šupljinu maternice. Volumeni manji od 10 μL nisu adekvatni i povezani su s 

nižom stopom implantacije. 44 

 

4.6. Mjesto i tehnika smještanja embrija 

U slučaju da se u postupku ET-a kateterom dodirne fundus maternice, pacijentica će osjećati 

nelagodu praćenu suprapubičnom boli ili težinom, što je povezano s inicijacijom kontrakcija 

maternice. Lesny i suradnici demonstrirali su da dodir fundusa kateterom rezultira kontrakcijama 

junkcijske zone maternice. 45 Mnogo je puta dokumentirano kako povećane kontrakcije maternice 

u tijeku ET-a dovode do nižih stopa trudnoća. 29,37 Iz tih je razloga opće prihvaćano da se tijekom 

ET-a izbjegava dodirivanje fundusa.  

Međutim, nije sasvim jasno koje je optimalno mjesto za smještanje embrija. 32 Otkako su u praksu 

uvedeni ultrazvukom vođeni ET-i, omogućena je točna vizualizaciju pozicije katetera. Smještanje 

embrija 1 cm ili bliže od fundusa povezano je s većom stopom tubarnih ektopičnih trudnoća. 46 S 

druge strane, preniska pozicija nosi rizik od cervikalne ektopične trudnoće i neuspješne 

implantacije. 47 Provedena meta-analiza izvijestila je da se šanse za trudnoću povećavaju 

smještanjem embrija dalje od fundusa, ali je upozorila na ograničenost dostupnih istraživanja. 48 

ASRM je nedavno predložilo da se embrij smjesti u gornju ili srednju trećinu šupljine maternice, 

dalje od 1 cm od fundusa. 32 Međutim, važno je napomenuti kako se pod utjecajem kontrakcija 

maternice nakon ET-a položaj embrija može promijeniti, a implantacija se može dogoditi i do 

nekoliko dana nakon ET-a. 9  
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Smatra se i da smještaj vanjskog katetera može utjecaj na ishode MPO. 32 Rezultati jednog 

istraživanja su pokazali da je šansa za trudnoću bila veća kod pacijentica kojima tijekom ET-a 

vanjski kateter nije prošao unutarnje cervikalno ušće. 49 

Tehnika kojom se embrij ispušta razlikuje se ovisno o liječniku. Embrij se ispušta pritiskom na 

štrcaljku unutarnjeg katetera. Leong i suradnici su predložili da se kateter prvo izvuče za 1 cm te 

da se nakon toga embrij brzo ubrizga kako bi se spriječio retrogradni protok transfernog medija. 

50 Neki autori navode i važnost polaganog izvlačenja katetera nakon ubrizgavanja embrija pošto 

brzo povlačenje može stvoriti negativan tlak i rezultirati povlačenjem embrija. 29 

 

4.7. Trajanje prijenosa 

U prirodi se embriji prije implantacije razvijaju u zaštićenom okruženju ženskog reprodukcijskog 

trakta. Utjecaj okolišnih čimbenika na kvalitetu embrija se istražuje već godinama i ponudio je 

brojna rješenja u razvoju medija za kulturu. 51  Uz to je dokazana i važnost održavanja embrija 

blizu temperature 37 Celzijevih stupnjeva te između specifičnih raspona koncentracije kisika i 

ugljikova dioksida. 51,52  

Mnogi su tehnološki napredci razvijeni sa svrhom održavanja optimalnih uvjeta za embrije tijekom 

manipulacije i skladištenja, međutim te je čimbenike teško kontrolirati tijekom punjenja i ispuštanja 

iz katetera u procesu ET-a. 53 Nekoliko istraživanja je ispitalo utjecaj trajanja prijenosa odnosno 

vremenskog intervala između punjenja unutarnjeg katetera embrijem i njegovog ispuštanja u 

šupljinu maternice na ishode MPO. Mattoras i suradnici su pokazali da se stope implantacije i 

trudnoća postupno i progresivno smanjuju s produljenjem tog vremenskog intervala. 54 Taj se 

fenomen zapaža sve do trajanja od 120 sekundi kada se počinje bilježiti puno veći, oštar pad u 

stopama trudnoća. Novije istraživanje Cetin i suradnika je izvijestilo kako interval dulji od 60 

sekundi značajno smanjuje stopu trudnoća no samo u žena starijih od 35 godina. Pretpostavlja 

se da je razlog tome veća osjetljivost gameta i embrija starijih žena na okolišne čimbenike. 55  S 

obzirom na to da postoji mogućnost da izloženost okolišu negativno utječe na embrije, najsigurnija 

tehnika ET-a uključuje smanjenje trajanje intervala prijenosa što je više moguće. 36 
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4.8. Postupak nakon embriotransfera 

Dugo vremena se smatralo kako smanjena tjelesna aktivnost nakon ET-a povećava šanse za 

zadržavanje embrija unutar šupljine maternice. To je rezultiralo preporukama da pacijentice 

ostanu ležati, u nekim slučajevima čak i do 24 sata nakon postupka. 8 Ta je teorija opovrgnuta 

istraživanjem koje je uspoređivalo ishode MPO kod pacijentica koje su ležale 24 sata ili 1 sat 

nakon ET-a. Pronađeno je kako su žene koje su ležale 24 sata imale značajno nižu stopu trudnoća 

od žena koje su kraće ležale. 56 Novija meta-analiza koja je uključila 4 istraživanja iznijela je kako 

ležanje nakon ET-a ne poboljšava stopu kliničkih trudnoća, već dapače, smanjuje šanse za 

implantaciju. 57 

Postoji teorija da koitus prije ili nakon ET-a može ošteti implantaciju na dva načina: unošenjem 

infekcije i inicijacijom kontrakcija maternice. Tijekom IVF ciklusa, gornji reprodukcijski trakt je 

posebno osjetljiv na uzlazne infekcije budući da je barijera cervikalne sluzi prekinuta prolaskom 

katetera za prijenos embrija. S druge strane, postoje teorije da spolni odnos može pomoći 

implantaciji. Studije na životinjama su pokazale da je izlaganje sjemenoj plazmi osobito važno za 

postizanje normalnog razvoja embrija i implantacije. Imunološki aktivni spojevi poput 

transformirajućeg čimbenika rasta beta (TGFβ) i prostaglandina E su prisutni u visokim 

koncentracijama u ljudskom sjemenu i mogu biti odgovorni za povoljan učinak na implantaciju. 

Također, postoje dokazi da sjeme može doprinijeti indukciji imunološke tolerancije prema očevim 

antigenima što pogoduje preživljenju i razvoju embrija. 58 Istraživanje Tremellen i suradnika je 

pokazalo kako koitus u razdoblju oko ET-a ima povoljan učinak na ishode MPO. 59 Zanimljivo, 

istraživanje u kojem se uputilo pacijente da koitus imaju večer prije ET-a koristeći mehaničku 

zaštitu, ponudilo je iste rezultate. Dakle, osim učinka sjemena, moguće je da koitus ostvaruje 

povoljne učinke na ishode MPO kroz povećanje protoka krvi u ženskom reprodukcijskom traktu, 

povećanje proizvodnje spolnih hormona te ublažavanje anksioznosti i ostalih negativnih 

emocionalnih aspekata neplodnosti. 60 

Istraživane su potencijalne prednosti akupunkture na dan ET-a. Akupunktura uključuje uvođenje 

finih igala kroz kožu s ciljem promjene protoka energije kroz tijelo. 32 Pregled medicinske literature 

o njezinom utjecaju na postupak MPO je izazovan jer ne postoji konsenzus oko određenog 

akupunkturnog protokola. Sustavni pregled literature nije pokazao značajno poboljšanje stope 

živorođene djece s akupunkturom na dan ili oko dana ET-a. 61 Potrebno je utvrditi je li neuspjeh 

u dokazivanju razlika među skupinama rezultat različitih protokola ili same metode akupunkture. 

32 
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Jedno je istraživanje pokazalo prednosti transkutane stimulacije aku-točaka (TEAS) provedene 

20 min nakon ET-a. Žene tretirane tom metodom imale su višu stopu kliničkih trudnoća i 

živorođene djece. 62 S obzirom na to da se radi o samo jednom istraživanju, preporuke za ili protiv 

TEAS-a u postupku ET-a se još ne mogu donijeti. 

Profilaktička primjena antibiotika je još jedna od metoda za koju se smatra da može pridonijeti 

uspješnosti postupka MPO. U dva provedena randomizirana klinička istraživanja koja su 

uspoređivala skupine pacijentica koje su primile ili nisu primile antibiotik na dan ET-a, nije 

pronađena značajna razlika u stopi trudnoća među skupinama. 54 Stoga rutinska profilaktička 

primjena antibiotika prije ET-a nije preporučena. 
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5. KOMPLIKACIJE TIJEKOM EMBRIOTRANSFERA 

5.1. Otežani embriotransfer 

5.1.1. Definicija 

Kao što je već navedeno, postupak ET-a mora biti što nježniji kako bi se izbjeglo izazivanje traume 

koja može dovesti do neuspjeha implantacije. 63 To je teško ostvariti u slučajevima kada je 

postavljanje katetera kroz cervikalni kanal otežano. Usprkos naizglednoj jednostavnosti zahvata 

otežani embriotransferi (OT) se prema literaturi događaju u 7 do čak 32% slučajeva. 64 Međutim, 

za sada još uvijek ne postoji univerzalna definicija OT-a, već je ona u mnogim centrima ostavljena 

subjektivnoj procjeni embriologa i liječnika koji izvodi zahvat. Neusuglašenost oko definicije i 

klasifikacije težine ET-a otežava usporedbu literature i usporava usavršavanje metode. 11 Smatra 

se da zbog tog problema nailazimo na široki raspon incidencije OT-a među različitim 

istraživanjima. 64  

Predloženo je nekoliko različitih kriterija za klasifikaciju ET-a kao otežanog, bez postignutog 

konsenzusa. Neki od njih su: pacijentica prilikom transfera osjeća nelagodu, bilo je potrebno 

korištenje dodatnih mjera, transfer se ponavljao, dugo je trajao ili u ekstremnijm slučajevima, bilo 

je potrebno izvođenje cervikalne dilatacije. 65 Nedavno provedena meta-analiza Galati i suradnika 

ističe problem nejasnog definiranja otežanog ET-a. Premda se u većini istraživanja koristi slična 

teorijska definicija „potrebe za dodatnim mjerama”, ona je neprecizna i nepouzdana u kliničkom 

okruženju. 64  S druge strane, ET-i kod kojih nisu zabilježene komplikacije, s neometanim i brzim 

prolaskom kroz cervikalni kanal, nazivaju se lagani embriotransferi (LT). 

Kava-Braverman i suradnici analizirali su 7714 ET-a s ciljem predlaganja algoritma za objektivnu 

procjenu OT-a. U njihovom istraživanju, u slučaju nailaska na otpor pri prolasku kroz cervikalni 

kanal korišten je gradacijski pristup: korištenje vanjskog omotača katetera, savitljive vodilice, 

jednozube hvataljke i na kraju metalne sonde. U slučaju lakog prolaska i kada je korišten vanjski 

omotač katetera ili savitljiva vodilica, ET je klasificiran kao lagan. Korištenje jednozube hvataljke 

ili histerometra bio je kriterij za definiranje OT-a.11 Ovakav pristup definiranju OT-a potkrijepljen je 

rezultatima nekoliko istraživanja. Dorn i suradnici su pokazali kako ET u kojem je korištena 

jednozuba hvataljka dovodi do značajnog povišenja serumskih razina oksitocina, hormona 

povezanog sa stimulacijom kontrakcija maternice. 66 Lesny i suradnici su opisali kako traumatski 

dodir s cerviksom ili miometrijem maternice može dovesti do oslobađanja upalnih medijatora 
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poput histamina, serotonina i prostaglandina iz mastocita te posljedičnog povećanja 

kontraktilnosti u junkcijskoj zoni maternice. 67 

 

5.1.2. Uzroci  

Postoji mnogo razloga zašto prolaz kateterom kroz cervikalni kanal može biti otežan no najčešće 

ovisi o anatomskim karakteristikama pacijentice. Jedno prospektivno opservacijsko istraživanje 

usporedilo je anatomske karakteristike žena koje su imale lagan ET i žena kod kojih je ET bio 

otežan. Karakteristike najčešće povezane s otežanim ET-om bile su: prisutnost cervikalnih kripti 

(86% pacijentica s OT-om), vijugavost cervikalnog kanala (68%), spazmi unutarnjeg cervikalnog 

ušća (28%) te anteverzija maternice s iznimno oštrim cerviko-uterinim kutem (26%). Izdvojili su 

subpopulaciju pacijentica kod kojih je prolaz kroz cervikalni kanal bio posebno otežan i pronašli 

kako je povezan s izrazitom zakrivljenošću cervikalnog kanala te kombinacijom više nepovoljnih 

anatomskih karakteristika. Istaknuli su kako se probni ET izveden prije početka IVF postupka 

pokazao vrlo prediktivnim za pojavu poteškoća tijekom stvarnog ET-a. 10 Anteverzija maternice 

već je ranije prepoznata kao uzrok OT-a. Ostatak literature navodi i cervikalnu stenozu kao jedan 

od najčešćih uzroka OT-a. 68 

Novije istraživanje Ou i suradnika imalo je za cilj ispitati odnos između histeroskopskog 

cervikalnog nalaza i OT-a. Dokazali su kako su pacijentice s nalazom vijugavog cervikalnog 

kanala i cervikalne stenoze značajno češće imale OT nego pacijentice s intrakavitarnim lezijama 

ili normalnim nalazom. Stoga su predložili ambulantnu histeroskopiju kao alat za rutinsku obradu 

prije IVF postupka i ET-a. 69 

 

5.1.3. Tijek 

U većini slučajeva, otežani prolazak katetera kroz cervikalni kanal je neočekivan. Liječnik koji 

obavlja ET često mora upotrijebiti tehnike ili instrumente koji ne ulaze u okvire rutinskog ET-a. 

Iznenađujuće je da ne postoje opće prihvaćene preporuke koje bi vodile liječnika u ovoj relativno 

čestoj i potencijalno stresnoj situaciji. 64 Kao što je već navedeno, u tim se situacijama najčešće 

pribjegava gradacijskom pristupu. Akhtar i suradnici su predložili sljedeće postupke u slučaju 

otežanog prolaska kroz cervikalni kanal. Za srednje teške ET-e može se koristiti kateter druge 

vrste (tvrdi kateter) ili savitljiva vodilica. U slučaju da se tom metodom ne olakša prolaz, radi se o 
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OT-u i predlaže se korištenje jednozube hvataljke ili cervikalne dilatacije. Ako se još uvijek nije 

uspjelo proći kroz cervikalni kanal, radi se o iznimno otežanom ET-u te se predlaže odgađanje 

postupka i zamrzavanje embrija. 26 

 

5.1.4. Utjecaj na ishod metoda pomognute oplodnje 

Mnogo istraživanja je istraživanja provedeno s ciljem ispitivanja utjecaja OT-a na stopu kliničkih 

trudnoća i živorođene djece. Prevladava mišljenje da OT povećava rizik od neuspješnog 

prijenosa.  

Tur-Kaspa i suradnici su u istraživanju koje je obuhvatilo 854 ET-a dokazali da tehničke poteškoće 

koje se javljaju tijekom prijenosa embrija ne utječu nepovoljno na stopu trudnoće ili ishod IVF 

postupka. 70 Nešto kasnije, Spandorfer i suradnici su u istraživanju na 2293 žena dobili drugačije 

rezultate. Otežani ET-i, čija je definicija bila ostavljena subjektivnoj procjeni embriologa, bili su 

povezani sa sniženom stopom klinički potvrđenih trudnoća. 71 Ovi proturječni rezultati mogu se 

pripisati nedostatku dosljednih kriterija za klasifikaciju OT-a. 72 Uslijedio je niz istraživanja koji su 

svi bili ograničeni istim problemom, nejasnom definicijom OT-a.  

Upečatljivo je istraživanje Alvarez i suradnika koji su ovaj odnos ispitivali nakon 

predimplantacijskog genskog testiranja za aneuploidije. Prijenos euploidnog embrija isključio je 

vodeći uzrok neuspjeha implantacije i gubitka embrija te omogućio bolje uvjete za analizu utjecaja 

OT-a. Dokazali su kako je prilikom prijenosa euploidnih embrija, OT povezan sa značajno nižom 

stopom živorođene djece. 73 

Galati i suradnici su 2023. objavili posljednji te ujedno najveći sistemski pregled literature i meta-

analizu o utjecaju OT-a na ishod MPO. Rezultati su pokazali kako su OT-i povezani sa značajno 

sniženom stopom kliničkih trudnoća. Procijenjeno je da relativna redukcija stope trudnoća iznosi 

čak 30 %. S obzirom na uski raspon dobivenog intervala pouzdanosti, zaključili su kako je OT 

povezan s gubitkom održivog embrija u najmanje jedne od četiri žene, rezultat koji je uistinu 

značajan i klinički relevantan. Zanimljivo je da je taj učinak bio neovisan o stopi uspjeha IVF 

postupka i učestalosti OT-a u određenom centru. 64  

Pronađeno je nekoliko objašnjenja povezanosti OT-a s negativnim ishodima MPO. Kao što je već 

navedeno, OT uključuje traumatsku manipulaciju kateterom ili drugim instrumentima u cerviksu ili 

maternici. To dovodi do oslobađanja oksitocina i upalnih medijatora koji stimuliraju kontrakcije 
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maternice i ometaju implantaciju. 66,67 Drugi prepoznati uzroci su oštećenje embrija tijekom 

postupka ili postavljanje embrija na nepovoljno mjesto u materištu. 65 Zaključno je prihvaćeno da 

se postupak ET-a treba provoditi nježno, izbjegavajući korištenje dodatnih instrumenata koji bi 

mogli nanijeti traumu cerviksu ili endometriju. 64 

 

5.2. Ponovljeni embriotransfer 

Tijekom postupka ET-a, moguće je zadržavanje embrija u kateteru nakon pokušaja prijenosa u 

šupljinu maternice. Potreba za provjerom katetera za zadržane embrije naglašava se od samog 

početka postupka ET-a. 70 Zbog toga, nakon ispuštanja embrija u šupljinu maternice i izvlačenja 

katetera, embriolog pod mikroskopom provjerava je li došlo do njihova zadržavanja. 74 Ranije 

bilježena učestalost zadržavanja embrija bila je i do 15%. 43 Novija istraživanja iznose nešto rjeđu 

pojavnost, između 1% i 8%. 75  

Navedeno je nekoliko rizičnih čimbenika povezanih sa zadržanim embrijima: prijenos više 

embrija, ograničeno iskustvo liječnika, tehnika prijenosa te kontaminacija katetera sluzi ili krvlju. 

75 Istraživanja su potvrdila da je kontaminacija katetera sluzi ili krvlju povezana s višom stopom 

retencije embrija u kateteru. 76,77 Vjerojatno objašnjenje je da se embriji „zalijepe” za sluz na 

vanjskoj stijenci katetera i izvuku s kateterom prilikom njegova izvlačenja. 78 Mansour i suradnici 

proveli su istraživanje u kojem su bilježili izbacivanje metilen plave boje (koja je služila kao model 

embrija) nakon probnog ET-a. Kod skupine ispitanica kojima prije ET-a nije bila aspirirana 

cervikalna sluz značajno je češće pronađena ekstrudirana plava boja na vanjskom cervikalnom 

otvoru nego ispitanicama kojima je sluz aspirirana. 79 Još jedan od mogućih razloga za 

zadržavanje embrija je njihov položaj u kateteru. Kao što je već navedeno, poželjno je koristiti 

mali volumen medija za ET no važno je da se prvo aspirira 20 μL tekućine, a nakon toga se 

aspiriraju embriji. Time se osigurava dovoljno medija za istiskivanje embrija. Nakon što se ispuste, 

uputno je držati pritisak na klipu štrcaljke do izvlačenja katetera. Polagano izvlačenje katetera 

nakon ubrizgavanja embrija je još jedna važna mjera opreza. Brzo povlačenje može stvoriti 

negativan tlak i rezultirati povlačenjem embrija iz šupljine maternice. 29 Naposljetku, dokazano je 

da embriji češće zaostaju u kateteru i ako je ET bio otežan. 76 

U situaciji kada se pronađu zadržani embriji u kateteru može se postupiti na tri načina: zamrznuti 

embrije i prenijeti ih tijekom kasnijeg ciklusa, ponoviti ET sljedeći dan ili ponoviti ET neposredno 

nakon prvog. 70 Visser i suradnici su u jednom istraživanju dokazali da odmah ponovljeni ET 
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značajno smanjuje stope trudnoće. 77 Većina ostale literature navodi drugačije rezultate. U 

nekoliko je istraživanja dokazano da zadržani embriji i odmah ponovljeni ET ne utječu na ishode 

postupka MPO. 70,75,76 Međutim, istraživanje Yi i suradnika istaknulo je kako su dotad provedena 

istraživanja bila fokusirana isključivo na embrije u ranom stadiju razvitka. Danas je prijenos jedne 

ili dvije blastociste postao uobičajen kako bi se smanjile stope višestrukih trudnoća i poboljšali 

ishodi IVF postupka. Cilj njihova istraživanja bio je ispitati utječe li ponovljeni ET zadržanih embrija 

u stadiju blastociste na reprodukcijske i perinatalne ishode IVF postupka. Pronašli su kako 

pravilan ponovljeni ET nema negativan učinak na ishode IVF postupka ili perinatalne ishode. 74 

Iako se aspiracija cervikalne sluzi preporučuje kako bi se smanjila stopa zadržanih embrija, nema 

jakih dokaza koji bi upućivali na to da je ostvarivanje trudnoće ugroženo kada dođe do 

zadržavanja embrija, pod uvjetom da su otkriveni odmah i ponovno preneseni u šupljinu 

maternice. Ponovljeni ET neposredno nakon prvog je pogodniji za pacijentice i smanjuje 

opterećenje laboratorija bez ugrožavanja ishoda liječenja. 76 

 

5.3. Krv u ili na kateteru 

Prisustvo krvi u kateteru nakon postupka ET-a spominje se od samih začetaka IVF metode. 25 

Općenito se smatra da prisustvo krvi u ili na kateteru označava da je došlo do krvarenja cerviksa 

ili endometrija. Ovo krvarenje može biti posljedica traume tijekom prijenosa koja, kao što je već 

navedeno, može ometati implantaciju. 80 Osim toga, moguće je da se krv nakupi u šupljini 

maternice i ošteti embrije. 81 S obzirom na to, postoje dvojbe bi li se takav ET trebao klasificirati 

kao otežan ili ne. Međutim, neke pacijentice nakon ET-a imaju tragove krvi u kateteru unatoč tome 

što nije došlo do očite traume. Mogući uzrok takvom krvarenju su: subkliničke infekcije poput 

bakterijske vaginoze, poremećaji zgrušavanja krvi, neki lijekovi ili abnormalnosti endometrija. 82 

Istraživanja koja ispituju odnos između krvi u kateteru i ishoda MPO su proturječna. Robert 

Edwards i suradnici, začetnici metode ET-a, ispitali su učinak male količine tkiva ili krvi na kateteru 

te pronašli da ne postoji negativan utjecaj na ishode IVF metode. 25 Nešto kasnije, istraživanje 

Goudas i suradnika pokazalo je kako je prisustvo krvi na kateteru povezano sa čak šesterostrukim 

smanjenjem stopa implantacije i trudnoća. Što je više krvi pronađeno na kateteru, taj efekt je bio 

primjetniji. Međutim, prisustvo krvi unutar katetera nije bilo povezano sa negativnim ishodima. 

Alvero i suradnici su proveli istraživanje pritom kontrolirajući kvalitetu embrija. Pronašli su, 

također, da je prisustvo krvi na kateteru povezano s nepovoljnim ishodima MPO. 82 Nakon toga, 



18 
 
 

nekoliko je istraživanja iznijelo kako ne postoji povezanost između makroskopske ili mikroskopske 

prisutnosti krvi na kateteru i sniženim stopama trudnoće nakon MPO postupka. 80,81 Naposljetku, 

meta-analiza Philips i suradnika je pokazala da prisustvo krvi na kateteru tijekom ET-a nije 

povezano sa sniženim stopama klinički potvrđene trudnoće. 30 

S obzirom na to da većina istraživanja nije utvrdila postojanje povezanosti između krvi na kateteru 

i ishoda MPO, takvi ET-i se ne bi trebali klasificirati kao otežani. Međutim, važno je istaknuti kako 

su otežani embriotransferi povezani s češćim prisustvom krvi na kateteru te je potrebno 

kontrolirati te dvije, odvojene varijable. 80 

 

5.4. Bol pri embriotransferu 

Postupak ET-a za pacijenticu može uključivati stres, tjeskobu i bol. Međutim, fokus dosadašnjih 

istraživanja je bio uglavnom na tehničkim aspektima ET-a. Subjektivan osjećaj boli prilikom ET-a 

i njegov utjecaj na ishode MPO za sada su ispitali samo Saravelos i suradnici. U njihovom 

istraživanju, koje je obuhvatilo 360 ET-a, bol je osjećalo čak 44,7% ispitanica. Pronašli su kako je 

osjećanje boli pri ET-u povezano sa smanjenom stopom kliničkih trudnoća. Ta je povezanost bila 

neovisna o preko 20 drugih varijabli. Dakle, bol je bila povezana s negativnim ishodima MPO 

neovisno o težini ET-a. Nakon broja prenesenih kvalitetnih embrija, kontrakcija maternice nakon 

ET-a te dobi pacijentice, bol je bila četvrta najvažnija varijabla povezana s kliničkom trudnoćom. 

Autori su za objašnjenje ponudili mogućnost da bol odražava prisutnost podležeće upale ili 

infekcije poput kroničnog endometritisa.9,83 Kronični endometritis se pojavljuje u preko 12% žena 

s neplodnošću i u preko 30% žena s rekurentnim neuspjehom implantacije.84 Također, te žene 

imaju značajno niže stope trudnoće u usporedbi sa ženama bez kroničnog endometritisa.85 S 

obzirom na ograničenost studija na ovu temu, ali i značajne rezultate Saravelos i suradnika, 

daljnja istraživanja su svakako potrebna. 
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6. METODE INTERVENCIJE 

Zbog očitih prednosti LT-a i rezultata dosadašnjih istraživanja koji povezuju OT s nižom stopom 

trudnoća i živorođene djece, proučavaju se strategije pretvaranja OT-a u LT-e. 

 

6.1. Probni embriotransfer 

Probni ili lažni embriotransfer opisuje se već više od 30 godina. 79 To je postupak koji se može 

izvesti prije stvarnog ET-a kako bi se procijenio položaj i dubina maternice te stupanj poteškoće 

pri prolasku katetera kroz cervikalni kanal. 36 Predloženo je da se njime može predviti OT te tako 

na vrijeme razviti strategija za izvršenje ET-a na način koji neće ugroziti embrije. 79 Moguće ga je 

učiniti tijekom aspiracije jajnih stanica, 3 do 5 dana prije ili neposredno prije stvarnog ET-a. 86 

Međutim, pokazano je kako tijekom stimulacije jajnika u IVF ciklusu njihovo povećanje može 

promijeniti položaj maternice. Jajnici smješteni u Douglasovom prostoru ili prepunjen mokraćni 

mjehur mogu promijeniti položaj maternice iz retrovertiranog u antevertirani. Ako jajnici leže iznad 

maternice, antevertirani položaj se može promijeniti u retrovertirani. 87 Stoga je moguće nanijeti 

traumu izvođenjem ET-a uz nahođenje isključivo po probnom ET-u. Korištenjem 

transabdominalnog ultrazvuka za vizualizaciju izbjegava se taj problem. 36 

Mansour i suradnici, koji su i prvi opisali ovaj postupak, proveli su istraživanje u kojem su jednoj 

skupini žena izveli probni ET na temelju kojeg je odabran najpovoljniji kateter za izvođenje ET-a, 

dok drugoj skupini nisu. Grupa žena kojoj je prethodno učinjen probni ET imala je značajno višu 

stopu trudnoća od grupe kojoj nije. Također, u grupi s probnim ET-om nije zabilježen nijedan OT, 

dok je u skupini bez probnog ET-a on bio prisutan u čak 29,8% žena. 79   

U novije vrijeme nailazimo na oskudicu kliničkih istraživanja o korisnosti probnog ET-a. 9 Moguće 

je da je ova metoda zanemarena zbog sve veće implementacije transabdominalnog ultrazvuka u 

postupak ET-a. Njime se omogućuje direktna vizualizacija anatomije genitalnog trakta u stvarnom 

vremenu kao i procjena mjesta za ispuštanje embrija. Jedna recentna randomizirana kontrolirana 

klinička studija je pokazala kako ne postoji značajna prednost u ishodima MPO kod pacijentica 

kojima je prije ET-a napravljen probni ET. 88 S obzirom na široku rasprostranjenost korištenja 

ultrazvuka, izvođenje probnog ET-a vjerojatno nije korisno u općoj populaciji. Međutim, u žena s 
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cervikalnom stenozom, zavojitim cervikalnim kanalom ili zdjeličnim adhezijama u anamnezi, može 

biti koristan za odabir najpogodnijeg katetera za izvođenje ET-a. 35  

6.2. Cervikalna dilatacija 

Jedan od najčešćih uzroka OT-u je cervikalna stenoza. 65 U takvim je slučajevima moguće izvršiti 

cervikalnu dilataciju u svrhu olakšanja postupka ET-a. Dostupni su higroskopski i mehanički 

cervikalni dilatatori. Higroskopski dilatatori apsorbiraju endocervikalnu tekućinu i pritiskom 

uzrokuju kontroliranu cervikalnu dilataciju. Uz to, iniciraju endogeno oslobađanje prostaglandina 

i degradaciju kolagena koja omekšava cerviks. Mehanički dilatatori, od kojih je najkorišteniji 

Hegarov dilatator, mehaničkim pritiskom na cerviks uzrokuju oslobađanje prostaglandina i 

dilataciju cervikalnog kanala.  

Premda se cervikalna dilatacija čini logičnim i opravdanim rješenjem za ET otežan cervikalnom 

stenozom, istraživanja su podijeljena oko sigurnosti samog postupka. Postoji mišljenje kako bi 

ova metoda mogla inicirati cervikalne kontrakcije i tako ugroziti implantaciju.65,89 Provedena 

istraživanja su ponudila različite odgovore. Visser i suradnici nisu zabilježili nijednu trudnoću 

nakon ET-a kojem je dva dana prije prethodila cervikalna dilatacija. 77 Međutim, Tur-Kaspa i 

suradnici koji su na dan ET-a pacijenticama s OT-om izveli cervikalnu dilataciju, su zabilježili stope 

trudnoća slične onima kod LT-a. Stoga su predložili da se, ako je potrebno, cervikalna dilatacija 

izvede na dan ET-a. 70 Suprotno njihovom zaključku, sistemski pregled literature koji je obuhvatio 

sva istraživanja gdje je OT bio razriješen cervikalnom dilatacijom istaknuo je važnost vremena 

proteklog između cervikalne dilatacije i izvođenja ET-a. Pronašli su kako se s produljenjem tog 

vremenskog intervala povećava i stopa trudnoća. Također su pronašli pozitivnu koleraciju između 

veličine dilatatora i stope trudnoća. Dobiveni podatci upućuju na to da bi cervikalna dilatacija 

mogla biti prikladan tretman za ET-e otežane cervikalnom stenozom. Međutim, za optimalnu 

uspješnost taj bi zahvat trebalo napraviti između 1 i 3 mjeseca prije ET-a. 65 

 

6.3. Transmiometrijski embriotransfer 

Transmiometrijski prijenos embrija, takozvani Towako postupak, razvijen je kao metoda potpunog 

zaobilaska cervikalnog kanala pri prijenosu embrija. Autori su smatrali kako bi se tako smanjila 

mogućnost unošenja mikroorganizama, smanjilo oslobađanja prostaglandina nakon podraživanja 

cerviksa i spriječio refluks embrija u cervikalnu sluz. 90 Osim toga, ta je metoda pružila mogućnost 

ET-a pacijenticama koje su bile podvrgnute trahelektomiji zbog karcinoma cerviksa, ženama s 



21 
 
 

anomalijama vrata maternice te kada je cervikalna stenoza bila nepremostiva drugim metodama. 

91 

Transmiometrijski ET izvodi se transvaginalnim ultrazvukom za koji je pričvršćena specijalizirana 

igla. Igla se uvede kroz miometrij sve dok vrh ne dosegne vanjski rub endometrija. Tada se uz 

iglu uvede kateter s embrijima te se oni ispuste u maternicu. 90 Iako su autori metode, Kato i 

suradnici, izvijestili o pozitivnim rezultatima sa stopama trudnoće od 36,5% 90, ostala istraživanja 

nisu dokazala prednost ove metode. 91–93 Potvrđeno je kako se transmiometrijskim prijenosom 

embrija stimuliraju kontrakcije junkcijske zone maternice koje imaju negativan utjecaj na 

postizanje trudnoće. 63,93 S obzirom na te rezultate i relativno niske stope trudnoća, metoda nije 

stekla veliku popularnost. 26,91  

 

6.4. Antagonisti oksitocina 

Oksitocin je peptidni hormon koji se sintetizira u paraventrikularnim i supraoptičkim jezgrama 

hipotalamusa, a uključen je u indukciju kontrakcija maternice tijekom poroda. 94  Dugo se vremena 

debatiralo o prisutnosti oksitocinskih receptora u negravidnoj maternici. Međutim, Kunz i suradnici 

su dokazali da se primjenom oksitocina povećavaju kontrakcije maternice i u ranoj folikularnoj fazi 

menstrualnog ciklusa. 95 

Kao što je već naglašeno, dokazana je negativna korelacija između kontrakcija maternice tijekom 

ET-a i stope implantacije. 63 Uz to, postoji mišljenje kako je protok krvi kroz endometrij pozitivni 

prediktor receptivnosti endometrija.96 Blokiranje oksitocinskincih receptora dokazano smanjuje 

kontrakcije maternice i povećava protok krvi kroz endometrij. 94,97 Stoga je postavljena teorija kako 

bi primjena antagonista oksitocina oko ET-a mogla poboljšati šanse za implantaciju embrija. 96 

Atosiban je peptidni lijek koji djeluje kao miješani antagonist oksitocinskih i vazopresinskih 

receptora. Koristi se u porodništvu za odgađanje prijetećeg prijevremenog porođaja. Međutim, 

njegova je primjena u postupku IVF-a otežana kratkim poluvijekom i potrebom za kontinuiranom 

intravenskom aplikacijom. 96 

Moraloglu i suradnici su u randomiziranom kontroliranom kliničkom istraživanju administrirali 

Atosiban 30 minuta prije početka ET-a i nastavili kontinuiranu infuziju do 2 sata nakon završetka 

postupka. Izvijestili su kako je skupina žena koja je primala Atosiban imala značajno veću stopu 

trudnoća nakon ET-a nego skupina žena koja je primala placebo. 98 
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Meta-analiza iz 2017. pokazala je kako Atosiban može poboljšati stope kliničkih trudnoća, ali ne i 

stope živorođene djece. Međutim, u podskupini žena s rekurentnim neuspjehom implantacije je 

dokazano kako primjena Atosibana poboljšava šanse za ostvarivanje kliničke trudnoće i 

živorođenog djeteta nakon MPO. 99 

Rezultati meta-analize koja je obuhvatila 11 istraživanja pokazali su kao primjena antagonista 

oksitocina u vrijeme ET-a znatno povećava šansu za ostvarivanje kliničke trudnoće. Iako je 

postojao trend povećanja stope živorođene djece nakon primjene Atosibana, rezultat nije bio 

statistički značajan. 96 Još jedna meta-analiza u koju je uključeno 7 istraživanja izvijestila je o istim 

rezulatima. 100 Zaključili su kako bi primjena Atosibana u postupku ET-a mogla biti korisna kod 

žena s rekurentnim neuspjehom implantacije, dok se u općoj populaciji njegova učinkovitost još 

mora dokazati na većim randomiziranim kontroliranim istraživanjima. 9,96,100 

Korištenje Atosibana u slučaju OT-a još nije ispitano. Moglo bi biti korisno primijeniti Atosiban 

nakon teškog umetanja katetera, prije ispuštanja embrija. Kontrakcije maternice inicirane OT-om 

bi se time smanjile te bi se ostvarili povoljniji uvjeti za implantaciju embrija. Ova se metoda doima 

racionalnom te su potrebna istraživanja kako bi se ispitala njena klinička učinkovitost. 64 

 

6.5. Zamrzavanje embrija 

U slučaju da se nijednom od navedenih metoda ne uspiju ostvariti uvjeti za optimalan ET, može 

se razmotriti odustajanje od transfera i zamrzavanje embrija. Tako bi se prvi pokušaj prijenosa 

pretvorio u probni ET, a embriji se bi se pokušali prenjeti u nekom od narednih ciklusa. Treba imati 

na umu da ovaj pristup može biti stresan za pacijenticu i liječnika, ali i za embrije koji su možda 

bili upravo odmrznuti. Međutim, to bi osiguralo bolju pripremljenost za stvaran ET s pravodobnim 

odabirom optimalne strategije i katetera za tu pacijenticu. Također, u slučaju da je liječnik koji 

izvodi zahvat neiskusan, moglo bi biti korisno ustupiti izvođenje takvog ET-a kvalificiranijem 

liječniku. 64 

 

6.6. Virtualni simulator za embriotransfer 

Dokazano je da postoje razlike u stopama trudnoće nakon IVF-a ovisno o iskustvu i vještinama 

liječnika koji izvodi ET. 28 Ipak, prisutne su velike razlike u primjerenosti ET obuke među različitim 

programima subspecijalizacije. Nedavno je istraživanje pokazalo kako u Sjedinjenim Američkim 
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Državama čak 21% subspecijalista reprodukcijske endokrinologije i neplodnosti tijekom svoje 

subspecijalizacije nijednom nije obavilo ET. Kao razlog se navodi iznimna važnost ET-a u 

ostvarivanju trudnoće te velika odgovornost ako se zbog pogreške taj ishod ugrozi. 101 S obzirom 

na te rezultate, ASMR je 2017. ponudio postupnik za različite korake ET-a. Osim toga, stvoren je 

virtualni simulator za ET sa svrhom pomaganja liječnicima da postignu stručnost u ET postupku. 

32 

Provedeno je istraživanje koje ispituje korisnost virtualnog stimulatora za ET na različitim 

modelima: laki, srednje teški i teški. Dokazana je njegova učinkovitost u poboljšanju praktičnih 

vještina, brzini i ugodnosti prilikom izvođenja ET-a. Zanimljiv je nalaz kako je na lakom i srednje 

teškom modelu većina ispitanika imala dobar rezultat u svim pokušajima, dok je na teškom 

modelu došlo do najdramatičnijeg poboljšanja i učenja između prvog i zadnjeg pokušaja ET-a. 

Također, teški je model imao najveći broj neuspjelih ET-a zbog nemogućnosti navigiranja 

kateterom kroz cervikalni kanal. 102 Razvitkom virtualnog simulatora za ET otvorena su vrata 

uvježbavanju ET-a kojim bi se mogla smanjiti učestalost OT-a te u slučajevima kada do njega 

dođe, osigurati da su liječnici adekvatno obučeni za prevladavanje te situacije. Naravno, važno je 

imati na umu kako je ova tehnologija dostupna malom broju liječnika u ograničenom broju centara. 
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7. ZAKLJUČAK 

Metodama medicinski pomognute oplodnje liječi se neplodnost milijuna ljudi diljem svijeta. 

Embriotransfer je posljednji, a neki smatraju i najvažniji, korak u postupcima izvantjelesne 

oplodnje. 9 

Embriotransfer je postupak koji mora biti optimalno izveden kako bi se kvalitetni embriji mogli 

implantirati i nastaviti razvijati. Uputno je očistiti cervikalnu sluz pacijentica prije početka prijenosa. 

Transabdominalni ultrazvuk uvelike pomaže u vizualizaciji i smanjuje učestalost OT-a. Nakon 

pripreme pacijentice, u mekani kateter trebalo bi se aspirirati oko 20 μL transfernog medija (s ili 

bez zraka) s embrijem. Vrijeme između punjenja katetera i ispuštanja embrija trebalo bi biti kraće 

od 120 sekundi. Prolazak kateterom kroz cervikalni kanal treba biti što nježniji. Iako se ponekad 

naiđe na otpor, treba izbjegavati korištenje tvrdih katetera i jednozube hvataljke. Ispuštanje 

embrija bi trebalo biti u gornjoj ili srednjoj trećini šupljine maternice, dalje od 1 cm od fundusa. To 

je lakše ostvariti uz ultrazvučnu vizualizaciju granice zrak-tekućina na vrhu katetera. Nakon 

ispuštanja embrija, važno je provjeriti katetere za zaostale embrije. Ležanje nakon ET-a nije 

potrebno, kao niti profilaktička upotreba antibiotika. 8,9,29,32,36 

U slučajevima kada je prolazak kroz cervikalni kanal težak, riječ je o otežanom embriotransferu. 

Najčešći uzroci su cervikalna stenoza, prisustvo cervikalnih kripti, vijugavost cervikalnog kanala 

te oštar cerviko-uterini kut odnosno velika anteverzija maternice. Još uvijek ne postoji opće 

prihvaćena definicija ili klasifikacija OT-a što otežava usporedbu literature. Međutim, kroz niz je 

istraživanja, bez obzira na korištenu definiciju, dokazano kako OT povećava rizik od neuspješne 

implantacije i neuspjeha MPO. Još uvijek ne postoji konsenzus oko postupaka koje liječnik treba 

poduzeti u slučaju da do OT-a dođe. Ne preporučuje se korištenje jednozube hvataljke ili 

cervikalne dilatacije na dan ET-a s obzirom na to da se tim metodama iniciraju kontrakcije 

maternice koje mogu omesti implantaciju. 10,64,65 

Iako je vladalo mišljenje da ponovljeni ET i krv na kateteru u postupku ET-a mogu interferirati s 

implantacijom, pokazalo se kako oni nisu povezani s nižim stopama trudnoće i živorođene djece.  

Takvi embriotransferi se ne bi trebali smatrati otežanima. Utjecaj subjektivnog osjećaja boli 

tijekom ET postupka na ishode MPO još uvijek nije dovoljno istražen. 30,75,77,80 

U slučaju da se na vrijeme prepozna da bi ET mogao biti otežan, moguće je primijeniti nekoliko 

metoda intervencije. Probni ET može pomoći u odabiru najboljeg katetera i tehnike ET-a za 

pacijenticu. U slučaju cervikalne stenoze, može se 1 do 3 mjeseca prije ET-a provesti cervikalna 
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dilatacija. Antagonisti oksitocinskih receptora mogu biti korisni u subpopulaciji žena s rekurentnim 

neuspjesima implanacije. 26,64 

Otežani embriotransfer je uzrok gubitka održivih embrija u čak jedne od četiri žena koje prolaze 

kroz postupke MPO. Metode kojima se OT može pretvoriti u LT još su uvijek ograničene i 

neusuglašene među različitim centrima. Iznimno je važno postići konsenzus oko ocjenjivanja 

težine ET-a i provesti velike multicentrične studije o metodama intervencije u slučaju OT-a kako 

bi se umanjili ovi značajni gubitci. 26 
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10.  ŽIVOTOPIS 

Dina Gržan rođena je 20.12.1997. u Zadru. Od 2004. do 2012. pohađa Osnovnu školu Šime 

Budinića u Zadru, a 2016. završava srednjoškolsko obrazovanje u Gimnaziji Franje Petrića 

u Zadru. Upisuje Medicinski fakuletet Sveučilišta u Zagrebu tijekom kojeg sudjeluje u brojnim 

aktivnostima i projektima. Od treće godine studija volontira kao edukatorica o spolnom i 

reprodukcijskom zdravlju u sklopu projekta „THE Talk”.  Aktivno je sudjelovala na 

studentskim kongresima CROSS (2022., 2023.), HSSB (2022.), i OSCON (2024.) izlažući 

prikaze slučaja endokrinološke, pedijatrijske i oftalmološke tematike. Na kongresu ZIMS 

2023. izlaže preliminarne rezultate studije „Running towards higher HDL cholesterol” koja je 

nagrađena za najbolji originalni rad. Autorica je članka „Dialectical behaviour therapy” 

objavljenog u časopisu Gyrus. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


