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I Abstrakt

Céstecna ¢i Uplnd neplodnost péru je dnes povazovana za pato-
logicky stav reprodukéeniho systému, ktery se globalné dotyka milio-
nt osob. Priciny neplodnosti je mozné hledat ve zméné homeostazy
na réiznych Urovnich neuro-endokrino-imunitni osy, jez se u rliznych
pacientl projevuje rdznymi znaky a symptomy. Pro ur¢eni optimalni
terapeutickeé strategie je nezbytné dtikladné zhodnoceni fyziopatolo-
gického a klinického stavu pacienta a presné davky hormond. Cilem
lécby je stimulace prirozenych neuroendokrinnich a hormondlnich
procest v pozadi reprodukenich funkcf. Tohoto cile je v rdmci principd
mediciny nizkych davek (Low Dose Medicine, LDM) mozné doséah-
nout farmakologickym zasahem, ktery je schopny reaktivovat a uvést
do stavu homeostaze osu mezimozek-endokrinni systém-reproduké-
ni systém (hypothalamus-hypofyza-gonady). Terapeutické strategie
vyuzivajici farmak mediciny nizkych davek nejsou v protikladu k dalsim
formdam terapie, predstavuji rozsiteni terapeutickych moznosti lékare
i pacienta, opirajici se o reprodukovatelnd, védecka kritéria a vychazeji-
ci z nejnovéjsi odborné literatury. Védecké dlikazy hovori ve prospéch
udrzitelnosti strategie mediciny nizkych davek, kterd je charakteristicka
svou Ucinnosti, bezpecnosti a priznivym pomérem nakladd/piinosu.

I Uvod

Subfertilita a infertilita paru (snaha o otéhotnéni po dobu delsi dva-
nacti mésicd) se dnes povazuje za poruchu reprodukéni funkce, kterd se
globélné dotykéd miliont osob. Velké mnozstvi pacientli bez jasné fyzio-
patologické diagndzy je, ¢asto po celé fadé diagnostickych procedur,
odkézéno na asistovanou reprodukdi, jiz charakterizuji standardizované

postupy, neberouci v potaz typologii a konstituci pacient(.

Na nedostatec¢né reprodukeni funkci se podili celd fada faktor( a neni
vzdy mozné urcit jednoznacnou diagnézu. Dnes prevlada nazor, Ze ne-
plodnost predstavuje konecny stav multifaktorové dysregulace, jez se
nékdy mUze projevovat jako porucha uvolhovani hormond, jindy jako
porucha metabolismu ¢i vznik chronickych ¢i subchronickych zanétli-
vych onemocnénti.

Na zakladé mnohaleté klinické praxe a studia dnes jiz nespocetnych
odbornych praci mizeme postulovat, ze pfi¢iny neplodnosti se nacha-
zeji v nerovnovéze na nékteré z Grovni neuro-endokrino-imunitni osy, jez
se v zavislosti na konstituci pacienta projevuje rliznymi znaky a sympto-
my. U¢elem nasich terapeutickych snah — po zvézeni fyziopatologického
a klinického stavu pacienta a jeho hormonalniho profilu — byla stimulace
prirozenych neuroendokrinnich a hormonalnich funkci, které podporuji
reprodukeni systém. Tohoto cile je mozné v rdmci mediciny nizkych da-
vek dosdhnout farmakologickym zdsahem, ktery je schopen reaktivovat
spontanni regulacni a harmonizacni pdsobeni osy mezimozek-endo-
krinnf systém-reprodukeni systém (hypothalamus-hypofyza-gonady).

Nezvolili jsse moznosti nabizené prostiedky mediciny nizkych davek jako
protiklad dalsich forem terapie, ale jako mozné obohaceni terapeutickych
moznosti, jez maji Iékafi k dispozici. Jde o formu terapie s nizkou biologickou
a farmakoekonomickou zatéz, kterd je vsak jako ostatni formy terapie pode-
prena védeckymi reprodukovatelnymi kritérii a poznatky z odborné literatury.

I Proc si zvaolit pfistup LDOM?

Medicina nizkych davek (LDM) spociva na studiu funkénich poruch
pacientll a zameéfuje se predevsim na pficiny, nikoli pouze na symptomy.
Terapeutické zdsahy se pokouseji opétovné nastolit rovnovéhu systému
pomoci modulace funkci a obnovit biologické funkénf rytmy. Medicina
nizkych davek si klade za cil pfeprogramovat neuro-endokrinni systém
pomoci tychz biologickych molekul, které se podileji na jeho Spatné re-
gulované funkci: neuropeptidd, hormon, cytokinG, vyuzivanych v niz-
kych davkéch (low dose) pg/ml ¢i fg/ml.

Nejnovéjsi studie prokazaly existenci rezervnich receptord na povrchu
bunék, které se aktivuji nizkymi koncentracemi ligandd; dochazi tak k preno-
su informace schopné aktivovat autoregulacni mechanismy tim, ze aktivuje
receptory na bunécnych membrénéch a obnovuje tak funkéni mechanismy.

Proc si zvaolit podavani luteinizacniho
hormonu ,Low Dose"?

Bézné uzivané protokoly béhem cykll asistované reprodukce, at jiz
,dlouhé protokoly” ¢i krdtké protokoly’, zahruji proceduru potlaceni osy
nadotropin-uvolriujictho hormonu (GNRH), jako je Buserelin, a soubézné ¢i
nasledujici stimulace rdstu folikul( prostifednictvim administrace exogen-
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niho GNH. Tyto procedury jsou velmi drahé a jsou spojeny s rizikem vzni-
ku syndromu ovaridIni hyperstimulace (OHSS, zhruba v jednom procentu
pripadd), dochdzi také k naruseni hormonalini rovnovahy.

Medicina nizkych davek vyuzivd ucinné latky v koncentracich
srovnatelnych s koncentracemi receptor(. Tyto latky maji stimulacni
a regulac¢ni Ucinek, podporuji a udrzuji spontanni aktivitu neuroen-
dokrinniho systému. Tento pfistup vzbudil zdjem védecké a Iékarské
obce a byly jiz publikovény prace zabyvajici se podévanim gona-
dotropinu v nizkych davkach. Martins zjistil, Ze nahrazeni exogen-
niho FSH nizkymi davkami LH v okamziku zrani folikull je nejenom
levnéjsi, ale snizuje incidenci syndromu ovaridlni hyperstimulace
(OHSS), aniz by kompromitoval moznost otéhotnéni nabizenou
standardnimi protokoly.

Pfirozeny proces pfipravy endometria, stimulovany progestero-
nem uvolfiovanym diky plsobeni gonadotropinu ze Zlutého téliska,
muze vyustit v subfertilitu v dasledku nizké hladiny progesteronu,
LH ¢i obou. Randomizované studie zjistily, ze doplnéni [é¢ebnych
protokoll vyuzivajicich antagonisty nizkymi ddvkami LH vedlo k vy-
razné vyssi produkci estrogen(, takze se zkratila nutna doba stimu-
lace vaje¢nikd.

Bylo rovnéz zjisténo, ze Ié¢ba neplodnosti opakované ve vice cyklech
ma tendenci snizovat u pacientek hladinu LH a vede ke zranf stale men-
$tho mnozstvi folikuld v jednom cyklu. Snizuje se také ovaridIni rezerva
vyjadfiend jako birth rate. Tato data byla publikovana v recentnich stu-
diich. Review z pera Youssefa M et al. z roku 2016 proto kon¢i dopo-
ru¢enim, aby lécba prostiednictvim antagonistl nebyla povazovéna
za rutinni postup v procedurach zrani oocytd.

I Pro¢ si zvolit podavani melatoninu ,Low Dose"?

Melatonin (5-methoxy-N-acetyltryptamin) je hormon produkovany
epifyzou predevsim béhem cirkadidanniho obdobi tmy. Hraje klicovou Ulo-
hu ve snizovani oxida¢niho stresu a v zenskych reprodukenich funkcich,
nebot prispivé k regulaci uvoliovani GNRH na trovni medidnu eminence
hypothalamu a ovliviiuje tak osu hypothalamus-hypofyza-gonady. Velky
pocet studii prokézal jasnou korelaci mezi melatoninem a uvolriovanim
GNT a tim sexuélnich hormond. Bylo také prokdzano snizené uvolhovani
melatoninu u Zen v pokrocilém reprodukenim veéku a v piipadé poruch
osy hypothalamus-hypofyza-gonady, coz sugeruje moznost exogenniho
podavani melatoninu zendm, které se 1é¢i na neplodnost.

Melatonin je spojen s rGstem hladiny LH béhem lutedinf faze cyklu.
Jeho hladina se méni cyklicky, nejvyssich hodnot dosahuje v rané fo-
v periovuldrni fazi. Je potvrzen také jeho pozitivni vliv na maturaci oo-
cytl a zahnizdéni embrya; jiz delsi dobu vime o vyskytu melatoninu
ve folikularni a peritonealnf tekutiné.

Proc si zvalit podavani cytokind a protilatek
.Low Dose"?

Zmény koncentrace interleukinu 1 v peritonedini tekutiné a v séru
pacientek trpicich gynekologickymi onemocnénimi spojenymi s ne-
plodnosti (chronicky zadnét panevnich orgdnd a endometria) byly spo-
jeny s patogenezi a rozvojem klinického a dysfunkéniho obrazu. Dalsi
studie odhalily poruchy vztahu mezi IL-1 a jeho inhibitorem u neplod-
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nych Zen, coz nasvedcuje, ze snizeni plodnosti mize souviset s naruse-
nou kontrolou interleukinu 1. Byly rovnéz pozorovany vyznamné rozdily
v plazmové koncentraci interleukinu 6 u neplodnych pacientek a v kon-
trolni skupiné. U neplodnych pacientek byla tato koncentrace vyrazné
vyssi, coz podporuje hypotézu, Ze prozénétlivé cytokiny Th1 typu jsou
zapojené do patogeneze primarni neplodnosti.

Cytokiny produkované pomocnymi (helper) T-lymfocyty jsou zfejmé di-
lezitymi regulacnimi faktory imunitni odpovédi béhem faze poceti. Zména
chovéni lymfocytd — zména poméru Th1/Th2 lymfocytl — by tak mohla byt
dulezitou pricinou neplodnosti. Matthiesen et al. v praci z roku 2012 dopo-
rucuje, aby se v 1écbé neplodnosti a patologif rané féze téhotenstvi kromée
ASA a heparini bpm braly v potaz také léky schopné regulovat zanétlivou
reakci spojenou s mechanismy odmitnuti, zvIasté latky regulujici rovnovéhu
populaci pomocnych T-lymfocytd, jako jsou CSF a interleukin-10.

Kazuistika

Kazuistika zahrnuje tfindct pacientek, které se na nasi ordinaci obréatily
v rozmezi ¢ervna 2012-prosince 2014 s riznymi problémy pohlavniho
ustroji, jez vsak spojovala neplodnost a snaha o otéhotnéni. Kritériem za-
¢lenéni byla neplodnost ve shodé s definici WHO:,,nedoslo k otéhotnéni
po roce pravidelného a nechranéného styku.” U zaclenénych pacientek
trvala neplodnost 24 a vice mésicl (12 pfipadl), v jednom pripadé 18
mésicl. K zapojeni do studie doslo v chronologickém poradi podle toho,
kdy pacientky vyjadrily souhlas s nabizenou terapii. Devét pacientek ze
tfinacti bylo nuligravidnich (69 %), ctyri (31%) byly dfive téhotné (dvé
pacientky jednou, dvé pacientky dvakrat). Z téchto Ctyr pacientek:
1. pouze u jedné pacientky skoncilo téhotenstvi porodem, druhé téhoten-

stvi skoncilo spontdnnim potratem a nasledujicimi 48 mésici neplodnosti;
2. tfi pacientky byly téhotné jednou (dvé) a dvakrét (jedna), vsechna

téhotenstvi skoncila spontdnnim potratem v prvnim trimestru.

Z tfinacti pacientek se tfi pokusily o asistovanou reprodukdi, z téchto tif
dvé byly téhotné do Sestého tydne a poté nasledoval spontanni potrat (viz
tab. B), u jedné se zastavil vyvoj implantovaného embrya. Tabulky A, B a C
zachycuji kompletni kazuistiku (A), data nuligravidnich pacientek (B) a pa-
cientek s predchozim téhotenstvim (C). Primérmny vek pacientek byl 36 let
(SD + 4,08), v pripadé nuligravidnich Zzen 35,11 (SD + 3,14) a 38 (SD £ 5,72)
u pacientek s predchozim téhotenstvim. Pouze pét pacientek (38%) bylo
pouze neplodnych podle definice WHO, osm pacientek (62 %) v anamnéze
uvedlo jednu ¢i ve dvou pripadech dve choroby (viz tab. D).

Krevni testy pred terapii, tfebaze nebyly standardizované (zvolili
jsme totiz pocétek Iécby) prokdzaly snizenou hladinu LH v lutedini fazi
a u vsech pacientek rysy hypoprogesteronémie. Vech tfindct pacien-
tek bylo dlikladné pouceno, pacientky souhlasily s lé¢bou léky v nizkych
davkach (low dose), aktivovanymi technikou SKA (Sequential Kinetic Ac-
tivation, Sekvencialni kinetické aktivace, GUNA S. p. a., Milan, Itélie). Tato
forma terapie vychézi z principt fyziologické regula¢ni mediciny (FRM),
zakotvenych v odborné literature. Terapie byla napldnovana na pét meé-
sict. Neprovedli jsme zadné studie partnerd pacientek a pozadali jsme
je, aby se vystiihali specifickych lék{. Tri partnefi z tfindcti se lé¢ili s vyso-
kym tlakem (dva brali Enalapril 20 mg, jeden Nebivololo 5 mg).

Terapeuticky protokol

,,,,,

bé Ustnich kapek:

Téhotenstvi mésicné

IS

Pocet tehotenstvi

1 2 3
Mésice lécby

Responder pacientky

GUNA-Melatonin 4 CH kapky: 15 kapek per os vecer — kontinudlnf
terapie.

GUNA-LH D6 kapky: 10 kapek per os od 5. do 10. dne cyklu; 20
kapek per os od 10. do 25. dne cyklu.

GUNA-Interleukin 10 4 CH kapky: 10 kapek per os obden.
Nasledovné, misto Guna-Interleukin 10:

GUNA-Anti-IL 1 4CH kapky: 10 kapek per os obden.

Volba cut-off po péti mésicich odpovida potfebé umoznit srovnani's fy-
ziologicko-klinickym parametrem, jimZ je pfirozena mira plodnosti odpovi-
dajici 209 téhotenstvi mésicné v normalné fertiini populaci (vychazime ze
studif Everse J. a Habbema J.).V souladu s timto parametrem se v normalné
fertilni populaci za pét mésict dosdhne 100% pripadl gravidity. Protoze
v pfipadé asistované reprodukce je 25% incidence Uspéchu v jednom cyk-
lu, populace podstupujici proceduru asistované reprodukce by teoreticky
do ¢tyf mésict mohla dosdhnout 100% pfipadl gravidity. Vyhodnoco-
vali jsme zvolenou terapii s ohledem na primérnou dobu jejiho trvani az
do Uspéchu (responder, téhotenstvi) nebo nedspéchu (non responder, pa-
cientka neotéhotnéla). Pozorovéni jsme ukoncili na konci patého meésice,
jenz odpovidéa 100% pripadd gravidity v normalné fertilni populaci.

Vysledky

Cilem studie bylo vyhodnoceni Uspésnosti otéhotnéni, prdmeérné
doby trvani lé¢by a srovnani tohoto parametru s teoretickymi vysledky
v normalné fertilni populaci (NFP) a s vysledky asistované reprodukce
(obvykle se uvadi 20% a 25% v kazdém cyklu).

Z trinacti pripad:

ve dvou (non responder), odpovidajicich 259%, nebyly snahy o oté-

hotnéni béhem péti mésicl studie Uspésné;

v jedendcti (responder), odpovidajicich 85 %, byly snahy o otéhotné-

ni béhem péti mésict studie Uspésné.

Tabulky E a F zachycuji celkové vysledky a detaily kazuistiky.

Z jedendcti responder pacientek:

6 porodilo na konci téhotenstvi (dva cisafské fezy, jeden si pacientka zvolila
sama, jeden byl z dlvodu cervikéIni dystokie, Ctyfi spontanni porody);

1 pacientka spontanné potratila v $estém tydnu téhotenstvi;

4 téhotenstvi stéle jesté trvajl.
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Vzhledem k rozdéleni podle typu choroby v tabulce D dvé non re-
sponder pacientky spadaji do podskupiny Neplodnost, dveé do podsku-
piny Dalsi choroby. Tabulka G popisuje vysledky rozdéleni podle druhu
choroby a zachycuje procentudlni zastoupeni responder pacientek
a prameérnou dobu trvanf lécby.

Diskuse

Maly pocet sledovanych pripadd zafazuje tuto studii do oblasti
Case Report. Musime vsak uznat, ze srovndme-li vysledky u tohoto
vzorku pacientek s ohledem na prevalenci, incidenci a primeérny c¢as
lécby s pfirozenou mirou plodnosti a prdmeérnou Uspésnosti asistova-
né reprodukce, objevi se vysledky, které by nds mély primét hloubéji
se zabyvat zvolenou formou Ié¢by a ipso facto principy fyziologické
regula¢ni mediciny.

Primérnd doba léc¢by, zahrnujici dvé non responder pacientky, byla
2,69 mésicl (SD + 1,7). Jedenéact responder pacientek vsak otéhotné-
lo do tfetiho mésice Iécby (viz obr. 1).V prvnim mésici terapie otéhot-
nély ctyri pacientky, dvé v druhém mésici, pét potom v tfetim mési-
ci. Dvé non responder pacienty pokracovaly v netdspésné v 1écbé az
do patého meésice.V terminech prevalence je mozné vysledky vyjadrit
nésledujicim zpUsobem: 31 % v prvnim mésici, 46 % v druhém a 85 %
v tfetim mésici terapie. Kdyz srovname prevalenci téhotenstvi pomo-
ci terapie nizkymi dédvkami s odpovidajicimi prevalencemi asistované
reprodukce (AR) a s pfirozenou mirou plodnosti (PMP), pozorujeme
ve tfetim mésici statisticky vyznamny procentudini rozdil vypovidajici
ve prospéch lé¢by nizkymi dévkami (viz tab. H).

Statisticka vyznamnost

Vypocet prdmeérné doby trvani terapie nizkymi davkami s vysledkem
2,69 (SD £ 1,7) ndm umoznuje dalsi srovnani s asistovanou reprodukci

Tabulky a obrazky

s

Tabulka A. Pacientky podstupuiici leCbu

a pfirozenou mirou plodnosti: v této primeérné dobé se podafilo dosah-
nout maxima poctu teéhotenstvi, vyjadreného 85 % pripadd.

Vezmeme-li v Uvahu teoretickou incidenci téhotenstvi béhem asis-
tované reprodukce a podle PMP20-22 odpovidajici 25% a 20 % pfipadd
na jeden cyklus a mésic, je mozné spocitat prevalenci téhotenstvi od-
povidajici prdmérné dobé trvani terapie nizkymi davkami, ¢ili 2,69 mé-
sictm. Srovnani prevalence podle terapie nizkymi davkami, asistované
reprodukce a PMP je uvedeno v tabulce | a obrazku 3.

Ve srovnani s prevalenci 85% pfipadU téhotenstvi béhem terapie niz-
kymi davkami s primérnou dobou trvani T = 2.69 mésic, jsou preva-
lence v rdmci asistované reprodukce (AR) a vyjadrené prirozenou mirou
plodnosti (PMP) — 67% a 54% - statisticky vyznamné nizsi (p = 0.0015
v pripadé AR a p = 0.0004 v pfipadé PMP).

Zaver

Cilem uvedené kazuistiky nebylo vytvareni napéti mezi jednotli-
vymi terapeutickymi moznostmi Ié¢by neplodnosti, ale spise zhod-
noceni statistické vyznamnosti nového terapeutického pfistupu,
ktery méa podporu v odborné literatufe a prokazuje svou klinickou
platnost. Vysledky nasi prace, tfebaze jsou omezené malym poctem
zapojenych subjektl a statistickou konfrontaci s extrapolovanymi
daty neziskanymi experimentdlng, by presto mély byt vychodiskem
dalSich rozséhlejsich vyzkumU vyuziti terapie nizkymi davkami v 1é¢-
bé neplodnosti. Vysledky vyzkumu veédecké udrzitelnosti terapie
s nizkymi ¢i nulovymi dopady na pacienta (vyjadienymi v termi-
nech nezddoucich ucink() a s dobrym pomérem cena/terapie, by
se mohly obrétit ve prospéch celé Iékarské védy a zvlasté pacientd,
ktefi by méli neustéle byt ve stfedu zdjmu lékard.

Pacientka | Vék Choroba r:ﬁ::::::vi Porody rS)ﬁ:;tta;\,nni ?:;i?c;’:;fe
TRK 36 Endometridza 0 0 0 Ne
2CB 36 Rakovina prsu 1 0 1 Ano
3 AC 41 Neplodnost 0 0 0 Ano
471 37 Hyperprolaktinémie 0 0 0 Ne
5FE 31 Hypotyreéza, hyperprolaktinémie 1 0 1 Ne
6 RE 31 Dysmetabolismus 0 0 0 Ne
7 RM 31 Neplodnost 0 0 0 Ne
8 BL 41 Sekundarni neplodnost 2 1 1 Ne
9LN 35 Endometridza 0 0 0 Ne
10 MA 36 Neplodnost 0 0 0 Ne
118V 33 Neplodnost 0 0 0 Ne
12 HO 44 Opakované potraty 2 0 2 Ano
13CA 36 Endometridza 0 0 0 Ne
Prameérny vék 36,00, SD + 4,08




Tabulka B. Pacientky bez predchoziho teéhotenstvi

Pacientka | Vék Choroba r;ﬁ::::sztivi Porody ‘S,z:rr;tta;\’nm’ :\:;?J::fe
1RK 36 Endometridza 0 0 0 Ne
3 AC 37 Neplodnost 0 0 0 Ano
471 31 Hyperprolaktinémie 0 0 0 Ne
6 RE 31 Dysmetabolismus 0 0 0 Ne
9LN 36 Endometridza 0 0 0 Ne
10 MA 33 Neplodnost 0 0 0 Ne
115V 44 Neplodnost 0 0 0 Ne
13CA 36 Endometridéza 0 0 0 Ne
Prdmeérny vek 35,11, SD + 3,14
Tabulka C. Pacientky s predchozim tehotenstvim
Pacientka | Vék Choroba r;:g::::tivi Porody :E:r:ttinni :-\:;Lo;:::’:e
2CB 36 Rakovina prsu 1 0 1 Ano
5FE 31 Hypotyreéza, hyperprolaktinémie 1 0 1 Ne
8 BL 41 Sekundarni neplodnost 2 1 1 Ne
12 HO 44 Opakované potraty 2 0 2 Ano
Prameérny vek 38,00, SD + 5,72

Tabulka D. Neplodnost a choroby

Pocet pripadi Choroba Zastoupeni (%)
5 Neplodnost 38

3 Endometridza 23

3 Endokrinopatie 23

1 Vicecetné potraty 8

1 Rakovina prsu

Tabulka E. Procentualni rozdéleni reakce na Iécbu
a primerna doba |écby

Druh reakce Pocet V procentech
Responder (téhotenstvi) 11 85%

Non responder 2 15%

Doba lécby Pramérna sD

Celkova 2,69 +1,70
Responder 2,09 +0,94

Non responder 5,00 +0,00
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Tabulka F. Detailni vysledky kazuistiky

Pacientka | Vék Choroba Mésicti lécby | Cytokiny | Vysledek :Ié)’::)et:re\:tvi
1RK 36 Endometridza 3 IL-10 Teéhotenstvi | Porod
2CB 36 Rakovina prsu 3 IL-10 Téhotenstvi | Porod
3 AC 41 Neplodnost 1 IL.-10 Téhotenstvi | Porod
47L 37 Hyperprolaktinémie 2 IL-10 Téhotenstvi | Porod
5FE 31 Hypotyreéza, hyperprolaktinémie 3 IL.-10 Téhotenstvi | Porod
6 RE 31 Dysmetabolismus 6 IL.-10 Zadny Zadny
7 RM 31 Neplodnost 1 IL.-10 Téhotenstvi | Spont. p. 6 tyden
8 BL 41 Sekundarni neplodnost 6 IL-10 Zadny Zadny
9LN 35 Endometridza 1 Anti-IL 1 Téhotenstvi | Porod
10 MA 36 Neplodnost 3 Anti-IL 1 Téhotenstvi | Trva
118V 33 Neplodnost 2 Anti-IL 1 Téhotenstvi | Trva
12 HO 44 Opakované potraty 3 Anti-IL 1 Téhotenstvi | Trva
13CA 36 Endometridza 1 Anti-IL 1 Téhotenstvi | Trva
Priimérna doba (mésice) 2,69 (v¢etné non respo.), SD + 1,70
Tabulka H. Srovnani prevalenci terapie nizkymi davkami (TLD),
asistované reprodukce (AR] a podle pfirozené miry plodnosti (PMP)
Trvani lécby (mésice) | Prevalence TLD | Prevalence AR | Prevalence PMP | TLD vs. AR TLD vs. PMP
1 31% 25% 20% 0,052 0,03
2 46 % 50% 40% 0,002 0,001
3 85% 75% 60% 0,001 0,0001
Tabulka I. Srovnani prevalenci v dobé T = 2,69 mésic(
Pramérna doba lécby
i) Prevalence TLD Prevalence AR | Prevalence PMP | TLD vs. AR TLD vs. PMP
2,69 0,85 0,67 0,54 p=0,0015 p =0,0004
Obrazek 2. Srovnani prevalenci Obrazek 3. Srovnani prevalenci v dobe
Prevalence téhotenstvi T=269 mesicl
Srovnani terapii a PMP
& ) B Prev.TLD B Prev.TLD
‘< B Prev. AR B Prev. AR
Prev. PMP Prev. PMP
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