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Hydrocolpos is a rare condition, clinically obvious at birth, or within the first few weeks of life and it appears as an abdom-
inal mass associated with the absence or abnormality of the vaginal opening. A premature 25 days old female new-born
was diagnosed with hematohydrohysterocolpos, imperforate hymen. After the surgery, the evolution is positive and the

patient is released from the hospital in a good general state.
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Introduction

Hymenal anomalies result from incomplete degeneration
of the central portion of the hymen. Variations include
imperforate, micro-perforate, septate, and cribriform hy-
mens. Although most of these variants are not clinically
significant, hymeneal anomalies require surgical correc-
tion if they block vaginal secretions or menstrual fluid,
interfere with intercourse, or prevent treatment of a vagi-
nal disorder.

Imperforate hymen represents a persistent portion of the
urogenital membrane. It occurs when the mesoderm of the
primitive streak abnormally invades the urogenital portion
of the cloacal membrane. It is one of the most common ob-
structive lesions of the female genital tract. When mucocol-
pos develops from accumulation of vaginal secretions behind
the hymen, the membrane is seen as a shiny, thin bulge. The
distended vagina forms a large mass that may interfere with
urination and at times may be mistaken for an abdominal tu-
mour. Topical anaesthetic is used to prevent discomfort to the
new-born, and the central portion of the obstructing mem-
brane is excised. When imperforate hymen is corrected in in-
fants, the central portion of the membrane is excised; sutures
usually are not necessary.

If missed during the newborn period, imperforate hy-
men often is not diagnosed until an adolescent presents
with complaints of primary amenorrhea and cyclic pelvic
pain. It may present as back pain or difficulty with defeca-
tion or urination secondary to mass effect from vaginal dis-
tention. Inspection of the vulva may reveal a purplish-red
hymenal membrane bulging outward as a result of accumu-
lation of blood above it (hematocolpos). Blood may fill the
uterus (hematometra) and spill through the fallopian tubes
into the peritoneal cavity. Endometriosis and vaginal aden-
osis are known but not inevitable complications.

Repair of imperforate hymen is facilitated if the tissue
has undergone estrogen stimulation and the membrane is
distended. When the procedure is performed in an adoles-
cent, a large central portion of the membrane should be re-
moved because the edges of a small incision may coalesce,
allowing the obstructing membrane to reform.

Hydrocolpos is an anomaly and a rare condition which
occurs in new-born female infants as the result of the stim-
ulation of maternal oestrogens; it consists of atresia of the
vaginal outlet and excessive secretion of the cervical glands
and produces a midline mass and building at the introitus.

Regarding the aetiology, we find two theories in the aca-
demic literature, both of which may be regarded as correct:
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an imperforate hymen, which is the true cause;

a thick membrane is responsible for it (considered to rep-

resent an atresia, similar to that of imperforate anus).

Hydrocolpos is clinically evident at birth, or within the
first few weeks of life, and it appears as an abdominal mass
associated with absence or abnormality of the vaginal open-
ing. The diagnosis is confirmed by abdominal ultrasound
and CT scan.

Case Report

A premature new-born female, 25 days old, is admitted in
the paediatric unit for the bio-clinical re-evaluation and a
specialised treatment, having previously been diagnosed
with congenital pelvic tumour.

The medical history of the illness reveals that starting
from the intrauterine life, affirmative, a tumour mass is be-
ing observed via ultrasound - approximately 5 cm in diam-
eter, situated in the abdominal cavity, right next to the uter-
us, interpreted as a cystic ovarian tumor by the obstetrician.
Postnatally, the new-born presents a good general state, with
a balanced respiratory and cardiovascular function, present
bowel transit and present diuresis. At the ultrasound check-
up, the presence of a tumour mass in the intra-abdominal
cavity is confirmed, having a mixed parenchymatous-fluid
aspect, hard to appreciate as being part of the organ.

In order to identify the nature and the origin of this
mass, a CT scan is being performed that shows images sug-
gesting a cystic pelvic-subperitoneal mass. It is important to
mention that the examinations conducted in the laboratory
have not highlighted any alterations of the renal function.

Photo 1: Abdominal pelvic tumour size

The general clinical examination reveals a voluminous
distended abdomen which highlights a tumour mass in the
hypogastrium with the palpation of a firm mass, adherent
to the subjacent plans, painless, unique, of 6/7 cm dimen-
sion (Photo 1).

The abdominal ultrasound highlights a space occupying
abdominal-pelvic process, with fluid content, a possibili-
ty of an increased volume of the uterus, with difficult lim-
its to set, with hematocolpos and bilateral hydro nephrosis
with secondary compression. A specialised team, comprised
of a surgeon and an oncologist, decide the timing of the
procedure in order to precisely establish the affected organ
through MRI studies. The images provided by the MRI ad-
vocate for a giant fluid abdominal-pelvic mass with (most
probably) uterine connections and secondarily bilateral hy-
dro nephrosis (Figure 1-3).

The laboratory examination revealed the changes: in-
creased levels of Lactate dehydrogenase (LDH) - 267 u/L,
AFP alpha-fetoprotein 486.64 ng/mL, total serum proteins
5.35 g/dl, serum creatinine 0.20 mg/dl and a decrease in
urea nitrogen 9.27 mg/dL.

As a result of these investigations, clinical and paraclin-
ical, after the gynaecological examination which highlights
the imperforate hymen, we set the diagnosis of hematohy-
drohysterocolpos, imperforate hymen and after a thorough
preoperative preparation, we performed the surgery. A No
18 needle was inserted into the membrane at the introitus,
and 20 ml of haematic, brownish liquid was removed, when
we observed a vaginal atresia. Then, on needle path, we per-
formed a straight and deepness incision of approximately
1 cm at the introitus membrane, at a distance from the ure-
thra, bladder and the rectum in order to not sever them. On

Figure 1: MRI Section
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Figure 2: MRI Section

the colpos incision, we evacuated about 200 ml of haemat-
ic, brownish liquid. At the end, a drainage tube was fixed
through the incision in order to ensure the complete evac-
uation of the intraperitoneal content, which was removed
after 7 days (Photo 2-4).

The follow-up abdominal ultrasound performed (Figure 4)
in the first day after the surgery highlights an decreased of
the bilateral hydro nephrosis from stage II, prior to the sur-
gery, to stage I — a uterus significantly reduced in size, with-
out any fluid in it. Under antibiotic cover the evolution is
positive and the patient is released from the hospital in a
good general state 10 days after surgery. After this, the child
is being periodically followed up to monitor normal subse-
quent development of the genitalia (Figure 5).

Figure 3: MRI Section

Photo 2: Intraoperative view

Photo 3: Intraoperative view

Photo 4: Intraoperative view
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Figure 4: Ultrasound after surgery

Figure 5: The ultrasound performed 2,5 years after surgery

Conclusions

Females with vaginal atresia lack the lower portion of the
vagina, but otherwise have normal external genitalia. The
embryonic origin of this condition is presumed to involve
failure of the urogenital sinus to contribute its expected cau-
dal portion of the vagina (Simpson, 1999). As a result, the
lower portion of the vagina, usually one fifth to one third of
the total length, is replaced by 2 to 3 cm of fibrous tissue.
In some individuals, however, vaginal atresia may extend to
near the cervix.

Since most women with vaginal atresia have normal ex-
ternal genitalia and upper reproductive tract organs, this
condition does not often become apparent until the time of
expected menarche. Adolescents generally present short-
ly after physiologic menarche with cyclic pelvic pain due
to hematocolpos or hematometra. On physical examina-
tion, normal breast and pubic hair development is present.
The perineum is usually normal, with normal secondary
sex characteristics with a hymeneal ring and beyond the
ring, a vaginal dimple or small pouch. A recto-abdominal
examination confirms the presence of midline structures.
Additionally, sonographic or MR imaging will display up-
per reproductive tract organs. Of these, MR imaging is a
more accurate diagnostic tool, as the length of the atresia,
the amount of upper vaginal dilatation, and the presence
or absence of a cervix can be identified. Laparoscopy, how-
ever, is necessary for diagnosis when the anatomy cannot
be fully evaluated with radiographic studies. For example,
Economy and associates (1998) reported that MR imaging
has only 31-percent sensitivity for the detection of uter-
ine structures in patients with vaginal agenesis. About one
third of women with vaginal atresia have associated uro-
logic abnormalities.

Vaginal atresia is distinct in clinical and embryonic char-
acteristics from transverse vaginal septum. In patients with
transverse vaginal septum there is a well-developed vagi-
na in which a thick intervening septum separates the low-
er from the upper vagina. Conversely, in those with vagi-
nal atresia, fibrous tissue develops in place of the vagina.
In some, nearly the entire span beginning at the perine-
um and extending cephalad to the cervix may be fibrotic.
Identification of the cervix in such cases distinguishes vag-
inal atresia from mullerian agenesis.

The imperforate hymen and/or atresia of the distal vagi-
na can be caused by fluid and blood successive to the genital
crisis of the new born baby so that the hematohydrohystero-
colpos to produce pseudo cystic pelvic tumours susceptible
to compress both ureters leading to hydronephrosis.

The advisable/opportune surgical treatment that involves
the evacuation has, including, the foetal vital indication.
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Az embrid és petesejt fagyasztasi ciklusok szamanak gyors felfutasa azt eredményezte, hogy egyre nagyobb szamu embrid
és petesejt tartds és biztonsdgos mélyh(tve taroldsarél kell gondoskodniuk a klinikaknak/centrumoknak. A hosszu ideig
tarto tarolas 6hatatlanul magéban hordoz bizonyos rizikétényezéket is, mint példdul fert6z6 betegségnek a folyékony
nitrogénben tarolt mintak kozotti terjedése/atterjedése (a folyékony nitrogén kdzvetitése révén), a tarolasi idé névekedé-
sével az embrid/petesejt életképességének csdkkenése, és a tarolasi idé novekedésével a technikai vagy emberi hiba el6-
forduldsa veszélye is megnd. Ezekkel a kérdésekkel foglalkozik a cikk.

English Title

The increasing number of frozen embryo + ET and oocyte ICSI+ET cycles result in the storage of increasing number of
frozen embryos and oocytes in safe circumstances by the IVF clinics. The long term storage — of course - carries some risk
factors, for example contamination of the stored material/cells through the transmission of liquid nitrogen, viability
decrease of the embryos/oocytes during long term storage, and the possibility of technical or human error increases with

the length of storage time. These issues are addressed in the article.

Az elmult 30-35 évben az embrié mélyhttési elja-
rds nagyon fontos részévé valt a human IVF/ICSI-ET-
technoldgianak. Az embridk fagyasztdsa szamos elénnyel
jar a paciens és a kezelést végz6 személyzet (négyogyasz,
biologus, névérek) szaméra egyarant, amelynek koszonhe-
téen — nem meglepd, hogy — az embriémélyhtités napjaink-
ban mér napi rutinfeladatta valt az IVF-centrumok életé-
ben. Ezzel parhuzamosan az eljaras nagy atalakuldson ment
keresztiil az elmult két évtizedben, amelynek koszonhetden
hatékonysaga nagymértékben javult.

Az embriomélyhutés alkalmazasaval a kovetkezd el-
nyokkel lehet szamolni:

1. Csokkenthet$ az IVF-kezelés 9sszkoltsége, hiszen a
nem betiltetett embridk (az un. plusz/szamfeletti embri-
6k) mélyhiitésével és kés6bbi felhasznalasaval/betlteté-
sével novelhetd az azonos ciklusbdl transzferdlt embriok

szama. Rdaddsul mara kialakult az un. ,freeze all” szak-
mai allaspont, ami azt jelenti, hogy az 6sszes megfeleld
mindségl embriot mélyhttik és egyesével/kettesével fel-
olvasztva Oket természetes ciklus(ok)ban (esetenként un.
felépitett ciklusban) tiltetik be 6ket, melynek tobb szakmai
elénye is van;
Csokkentheté a petefészek hiperstimulacios szindréma
negativ hatdsanak esélye;
Csokkenthet6 a beiiltetett embridk szdma, aminek ko-
szonhet6en csokken a nem kivant tobbes ikerterhességek
szdma;
A természetes ciklusban torténd visszaiiltetésnél az emb-
riok megtapadasa szempontjabol az endometrium ked-
vezébb stadiumban van, jobb a fogadokészsége, ezért na-
gyobb az esélye az embri6é implantacidjanak/beagyazo-
dasanak (a terhességi arany javul).
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Emelkedett progeszteronszint a follikularis fazis végén

»freeze all” indikacidjat képezheti;

Blasztociszta biopsziat igényl6 preimplantacios genetikai

vizsgalat is elektiv krioprezervatiot igényel;

Fertilitds meg6rzését is szolgalhatja az embridk/petesej-

tek fagyasztasa (pl. onkoldgiai esetek, stb.).

2. Ma mar a legtobb orszagban szabalyozzak az egyszerre
betiltetheté embriok szamat, hogy csokkentsék a nem kivant
tobbes ikerterhességek szamat. Ez a tendencia tovabb nével-
te az embriofagyasztds jelentdségét.

A fagyasztasi ciklusok szamanak gyors felfutasa azt ered-
ményezte, hogy évrél-évre egyre nagyobb szamu embrid ta-
rolasarol kell gondoskodniuk a klinikdknak/centrumoknak.
Tovabb neheziti a tartds tarolassal kapcsolatos helyzetet, hogy
a petesejtfagyasztast igénylé ciklusok szama is folyamatosan
emelkedik. Az USA-ban a petesejtfagyasztast mar kivették a
»kutatasi eljards” kategoriabdl és egyértelméien klinikai al-
kalmazasra alkalmasnak itélte az illetékes szakmai bizottsag
(The Practice Committees of the ASRM, 2013). Ez a 1épés
érthet és szakmailag teljesen megalapozott, hiszen becslé-
sek szerint tobb mint 2000 gyermek sziiletett mar fagyasztott
petesejtbdl (https://gizmodo.com/only-about-2000-babies-
have-been-born-using-cryogenic-e-1692707823; 2015). A
tarolassal kapcsolatos kérdést tovabb bonyolitja, hogy a fa-
gyasztott embriok és petesejtek esetében tobb éves biztonsa-
gos elhelyezésrol kell a klinikaknak gondoskodniuk. A hosszt
ideig tarto tarolas ohatatlanul magaban hordoz bizonyos rizi-
kétényezdket is, mint példaul fert6z6 betegségnek a folyékony
nitrogénben tarolt mintak kozotti terjedése/atterjedése (a fo-
lyékony nitrogén kozvetitése révén), bakterialis kontaminacid
veszélye, vagy a tarolasi id6 novekedésével az embrid/petesejt
életképességének csokkenése. A tarolasi id6 novekedésével a
technikai vagy emberi hiba el6fordulasa veszélyének a valo-
szintisége is 6hatatlanul megnd, ami az id6 elétti/korai visz-
szamelegedés miatt okozhat mintavesztést.

Bakterialis kontaminacionalk, illetve a
fert6zo betegségnek egyik mintarol a
masikra valo atterjedésének a veszélye a
mélyhiitve tarolas alatt

Ismert, hogy bizonyos virusok és baktériumok képesek ttlélni
a folyékony nitrogén hémérsékletére valé lehtitést. Igy a fer-
t0z6 betegség egyik mintardl a masikra valo atterjedése, vagy
a kontaminaci6 kérdése valds veszélyt jelenthet és figyelmet
érdemel. Meg kell azonban jegyezni, hogy a vitrifikacio ese-
tében van/lehet ennek a kérdésnek igazan jelentdsége, és ott
is csak akkor, ha un. nyitott rendszerrel vitrifikdlnak/fagyasz-
tanak. A nyitott rendszer( vitrifikacios technikanal ugyanis a
fagyasztott minta (petesejt, embrid) és a folyékony nitrogén
kozott kozvetlen kapcsolat johet létre, ami elésegitheti — a fo-
lyékony nitrogén kozvetitése révén — a mélyhttott ivarsejt/
embrié kontaminalodasat a fert6zé agenssel. Az asszisztalt
reprodukcids szakemberek véleménye szerint az ART-ban
azonban nagyon Kkicsi az esélye egy ilyen fert6z6dés beko-

vetkezésének (Pomeroy és mtsai 2010, Cobo és mtsai 2012).

Konc Janos és mtsai

Az életképesség csokkenésének veszélye
a tartos tarolas soran

Mar az 1980-as évek kozepérol szarmazé kisérleti adatok je-
lezték, hogy egyediil a hattérsugarzas idézhet el6 karosodast a
fagyasztva tarolt embrid genetikai anyagaban és ezen keresz-
till csokkentheti a sejt életképességét (Cohen és mtsai 1988;
Glenister és mtsai 1984). Ezzel a veszéllyel azonban csak igen
hosszt ideig, tobb ezer évig tart6 tarolas esetén kell szamol-
ni. Egérembriokkal végzett modellkisérletek szerint 2000 év
még nem okoz végzetes karosodast (Glenister és Lyon, 1986).
Mindebbél kovetkezik, hogy gyakorlati jelentdsége — kiilono-
sen, ha egy emberéltével szamolunk - a hattérsugarzas altal
okozott karosodasnak, életképesség csokkenésnek nincs, hi-
szen ilyen hosszu ideig nem taroljak az ivarsejteket/embrid-
kat, sem a human reprodukciés medicindban, sem az allatok-
kal kapcsolatos ART-ban. Igy a klinikai gyakorlatban vérha-
toan eléfordul6 tarolasi idGtartamok esetén, nem kell életké-
pesség-csokkenéssel szamolni a lassan, hagyomanyos techni-
kaval fagyasztott petesejtek és embriok esetében (Parmegiani
és mtsai 2009; Goldman és mtsai 2015).

Napjainkban az IVF/ICSI-ET klinikai gyakorlataban alap-
vetden két technikdval mélyhtitenek: hagyomanyos lasst fa-
gyasztas és vitrifikacio. Az utdbbi esetében ultrarapid huté-
si sebességet alkalmaznak. Nemcsak a hitési sebességben
van azonban markans kiilonbség a két eljaras kozott, hanem
a tdpoldat mennyiségében és a hutdtartalyban is, amiben az
embridt/petesejtet mélyhttik. A lasst fagyasztasndl un. mu-
szalmdban mélyhtitik a petesejtet/embriot, amelynek 50-150
pl a befogaddképessége. A vitrifikacidkor 1-2 mikroliterben
és specidlis eszkoz (carrier system) segitségével fagyasztanak.
Nyilvanvalé, hogy a mélyhtité tapoldatok termodinamikai sta-
bilitasa, fagyasztott allapotban a térfogat fiiggvényében nagy-
mértékben valtozhat/kiilonbozhet. A gyakorlatban ennek ab-
ban van jelentdsége, hogy kisebb térfogat esetén révidebb ideig
tart az oldat csepp visszamelegedése, mint nagyobb térfogatndl.
Ezért a vitrifikalt mintaknal nagyon vigyazni kell arra, hogy
a biztonsagos tarolasi hémérsékletet folyamatosan biztositsuk
(pl. fagyasztott minta azonositasa, szallitasra valo elokészités,
szallitds, stb.). Ovni kell a mintat attél, hogy a hémérséklete mi-
nusz 120 - minusz 130 oC ald csokkenjen, mert csak igy tudjuk
megakadalyozni, hogy az un. Gjrakristalyosodas meginduljon a
fagyasztott sejtekben. Vitrifikalt human petesejtek és embriok
tartds taroldsaval kapcsolatban még viszonylag kevés adattal
rendelkeziink, de azok eddig arra utalnak, hogy nem tapasztal-
hat¢ életképesség-csokkenés a tarolas alatt (Goldman és mtsai
2015; Ueno és mtsai 2018).

Allatembriokkal mér hosszabb ideig tarté taroldssal
kapcsolatban is rendelkeziink tapasztalatokkal. Az egyik
tanulmany soran Osszesen 373 lassu hiitési technikaval fa-
gyasztott juhembridt transzferaltak, amelyeket a betiltetést
megel6zben 0,5 évig (n=259) vagy 7,5 évig (n=114) tarol-
tak folyékony nitrogénben (-196 oC). Az eredmények azt
mutatjak, hogy még a 7,5 éves fagyasztva tarolds sem befo-
lyasolta negativan az embrié transzferb6l megsziiletett ba-
ranyok aranyat, sziiletési sulyat, fejlédését és életképességét.
Egy masik kisérleti programban 13 évig tarolt fagyasztott
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juhembriokat iiltettek be és teljesen egészséges utddok szii-
lettek. (Yao és mtsai 2012).

Marco-Jimenez és mtsai (2018) 516 vitrifikdcioval fagyasz-
tott nyulembriot iltettek be 54 recipiensbe. Az embridk egy
részét 1 évig (301 embrid) masik részét 15 évig (259 embrio)
taroltak. A program eredményeként sikeresen allitottak hely-
re bizonyos csalddvonalakat, amelyeket 15 évig génbankban
taroltak. Ez is azt bizonyitja, hogy legalabb masfél évtizedig
lehet stabilan mélyhtitve tarolni nytlembriokat.

Reed és mtsai (2010) Gjrafagyasztott (kétszer fagyasztott)
human blasztocisztak sikeres betiltetésérdl szamoltak be. Az
embriokat 13,4 évig taroltak fagyasztott allapotban (4909
nap). Ez az eredmény is azt jelzi, hogy korrekt tarolasi ko-
rilmények biztositasakor nem csokken az embriok (human
blasztocisztak) életképessége és vitalitasa még kozel masfél
évtizedes tarolasi idétartam esetén sem.

Riggs és mtsai (2010) azt tanulmanyoztak, hogy a fagyaszt-
va tarolds idétartama hogyan befolyasolja a fagyasztott human
embridtranszfer-ciklusok eredményességét. 21 év tapasztalatait
osszegezték egy retrospektiv tanulményban. Osszesen 11 768
mélyhtitott embrio sorsat értékelték (2417 felmelegitési ciklus),
amelyek kozott voltak olyanok, amelyeket kozel 10 évig tarol-
tak. Az eredményeik azt mutatjdk, hogy a tarolasi id6 hossza-
nak nincs negativ hatasa a human embriok felmelegités utani
talélésére, implantdlddasara és a terhességi eredményekre. A
megsziiletett gyermekek egészségi allapota és fejlédése — az tn.
utankovetd tanulmanyok adatai szerint — zavartalan és nem
kiilonbozik a természetes uton fogant tarsaikétol.

Osszefoglalva: kontrollalt laboratériumi kériilmények
kozotti fagyasztva tarolas még tiz év tarolas utan sem oko-
zott karosodast a mélyhiitott human embriokban.

Donna Dowling-Lacey, MS, tarsszerzékkel, 2011-ben
megjelent esettanulmanyban arrdl szamolnak be, hogy egy
42 éves paciens egészséges gyermeknek adott életet és a
gyermek olyan adomanyozott embridbol sziiletett, ami ko-
zel 20 évig volt fagyasztva, minusz 196 oC-on tarolva. Az
embridkat 1990. januarban fagyasztottak. A donor anya 34
éves volt a fagyasztaskor és anonim adomanyozashoz jarult
hozza (Lacey és mtsai 2011).

Fagyasztva tarolt human embriok sikeres betiltetésével
kapcsolatban valdszintileg rekordnak szamit a két évvel ez-
el6tti hiradas, amely szerint egy paciens egészséges gyer-
meknek adott életet, aki egy 24 évvel ezel6tt mélyhtitott
embriobol sziiletett (A Woman Gave Birth From an Embryo
Frozen for 24 Years; https://www.theatlantic.com/science/
archive/2017/12/frozen-embryo-ivf-24-years/548876/).

Emberi hibara vagy technikai problémara
visszavezetheto mintavesztés és/vagy
korai visszamelegedés

"o

Gyakorlati tapasztalatok szerint fert6z6 betegségnek egyik
mintarél masikra val6 atterjedésének, vagy a tarolasi id6
miatt bekovetkezd életképesség-csokkenésnek a veszé-
lye lényegesen kisebb, mint az emberi hibara vagy techni-
kai problémadra visszavezetheté mintavesztésnek (ASRM
Bulletin, 2018).

Konc Janos és mtsai

Technikai okok miatt bekovetkezd, nagyobb sza-
mu mintavesztést két medddségi kozpont jelentett
az USA-ban. Az esetek tobb ezer petesejtet és embri-
ot és ehhez kapcsoléddan tobb 100 péacienst érintet-
tek. Hasonlé okokbdl szarmazé mintavesztésrdl sza-
moltak mar be Spanyolorszagban, Olaszorszédgban,
Ausztralidban, Kanadaban és az Egyesilt Kiralysagban
is. Feltételezhet6en mas orszagokban is torténtek esetek,
csak azok kisebb publicitast kaptak. A technikai okok ko-
zott emlitik az automata-utantolté rendszer meghibaso-
dasat (folyékony nitrogénszint-csokkenést idéz eld), ami
killonosen nagy veszélyforras abban az esetben, ha a min-
takat a nitrogéngd6zben taroljak. Taldn nem lehet vélet-
len, hogy egy felmérésben 97 klinikabol csak 17-ben ta-
roltak az embridkat/petesejteket nitrogéngdzben, tehat
a klinikak tobbsége valtozatlanul a folyékony fazisban
torténd tarolast valasztja. Kétségtelen, hogy ez a taroldsi
mod jobban biztositja a tartds tarolas sikerességét meg-
alapozo biztonsdgos és allandd alacsony hémérsékletet,
rdaddsul egy rovid, atmeneti ideig képes azt még hibas
miikodés esetén is megtartani (a mintak, beallitastol fiig-
gden, tobb centiméter magas folyékonynitrogén-fazisban
vannak elhelyezve). A gézfazisban valé taroldsnal, ha a
nitrogén-utanpotlas akadozik/ledll nincs annyi nitrogén
a tartalyban, ami akdr csak atmenetileg is képes lenne
megtartani az alacsony homérsékletet és az azonnal el-
kezd emelkedni.

Kiilonosen nagy kihivast jelent megfelel6 hémérsék-
letnek a folyamatos biztositdsa a fagyasztott embridk sza-
mara szallitas alatt. Ilyen esetben specidlis technikai esz-
koz hasznalatara van sziikség. Az embridkat — biztonsagi
okokbdl - altalaban folyékony nitrogéngdzben szallitjak,
és gbzfazissal igyekeznek biztositani a megfelel$ alacsony
hémeérsékletet. McDonald és mtsai (2011) adomanyozott
petesejtekkel végeztek szallitdsi vizsgalatokat és azt ta-
pasztaltak, hogy a vitrifikalt, széllitott petesejtek cso-
portjaban alacsonyabb a tulélési arany, mint a vitrifikalt
nem szallitott és a lassan fagyasztott szallitott csoport-
ban. Egy masik tanulmanyban kiiléonb6z6 szallitasi mo-
dok (repiild csomagtere és utastér, szallitas kozuton) ese-
tében hasonlitottak ossze vitrifikdlt petesejtek tulélését
és szignifikans killonbségeket talaltak a csoportok kozott
(Parmegiani és mtsai 2017). A szallitas alatti h6mérsék-
letvaltozas kiilonosen nagy veszélyforras lehet vitrifikalt
petesejtek/embriok esetében, hiszen ennél a technikanal
nagyon kis mennyiségii tapoldatban fagyasztjak a sejte-
ket. A kisebb tapfolyadék-térfogat miatt nagyon konnyen
valtozhat a fagyasztott minta hémérséklete, azaz gyor-
san visszamelegedhetnek a fagyasztott sejtek. Rdadasul a
szallitott mintékat tobbszor kell ellendrizni (pl. széllitasra
valo el6készités, ,,csomagolas”, utolso ellendrzés kozvetle-
nil szallitas el6tt, majd a megérkezéskor és a felhaszna-
las el6tt, stb.) és ezek az alkalmak lehetdséget teremtenek
a hémérséklet-véltozasra, kiillondsen abban az esetben,
ha gézfazisban torténik a tarolds/szallitas (Parmegiani es
mtsai 2017).

149



Embriomélyhiités: a tarolasi id6é hosszaval kapcsolatos szakmai és etikai kérdések

Embriomélyhiitéssel és a fagyasztott
embriok tartds tarolasaval kapcsolatos
etikai megfontolasok

A nemzetkozi és a hazai szakmai korok egyarant egyre
gyakrabban hozzdk széba, hogy évrél-évre nagyobb prob-
l1émat jelent az IVF-klinikdk szdmara a mélyhitott ivarsejtek
(spermium, petesejt) és embriok tartds tarolasa technikai
feltételeinek biztositdsa. Folyamatosan béviteni kell a tech-
nikai tarolokapacitast, Gjabb és tjabb konténereket/tartalyo-
kat kell vésarolni, ami el8bb vagy utobb féréhelyproblémat
general. Ma mar az ivarsejtek és embriok fagyasztasa szerves
részét képezi az IVF-programoknak és ennek koszonhetd-
en folyamatosan emelkedik a mélyhttve térolt sejteknek a
szama. Természetesen ezeknek a tartos és megbizhato el-
helyezésérél folyamatosan gondoskodni kell. A fagyasztott
ivarsejteknek és embrioknak a felhasznalasa sokkal lassabb
titemben torténik, mint amilyen titemben fagyasztjak éket,
ami azt eredményezi, hogy tobb sejt keriil be a folyékony
nitrogénes tdrolékba, mint amennyi onnan kikeril. Igy a
helyzet folyamatosan romlik. Sajnos ezzel parhuzamosan
egyre tobb petesejt/embrié marad ,arvan/gazdatlanul’,
amelyeknek a térolasardl azonban tovabbra is gondoskodni
kell. ,, Arvdn” maradt sejtrél akkor beszéliink, amikor tébb
év elteltével sem nyilatkoznak a tulajdonos(ok) arrol, hogy
mi legyen a betarolt embridikkal/petesejtjeikkel. El6fordul,
hogy esetleg a klinika nem taldlja a hazaspart/tulajdonost,
vagy megtalalja, de azok nem tud(nak) donteni a petesejt/
embrio sorsarol, stb.

Az Amerikai Reprodukcios Gyogyaszati Tarsasag Etikai
Bizottsaga kialakitott egy bizottsagi véleményt/allasfogla-
last a gazdatlan embridkkal kapcsolatban (Disposition of
abandoned embryos: a committee opinion of the Ethics
Committee of the American Society for Reproductive
Medicine. American Society for Reproductive Medicine,
Birmingham, Alabama). A bizottsag megfogalmazasa sze-
rint, ha az arvan maradt (gazdatlan) petesejtek/embriok
sorsaval kapcsolatban nincs egy vilagosan kialakitott al-
lasfoglalas, illetve szabalyozas/el6iras, akkor etikus megol-
dasnak tekinthetd, amikor az intézet/klinika arvanak/elha-
gyottnak/gazdatlannak tekinti a petesejtet/embridt, ha:

1. tobb mint 5 év telt el azdta, hogy kapcsolatba lehetett
1épni a tulajdonossal/tulajdonosokkal,

2. az intézet/klinika prébalt kapcsolatba 1épni a tulajdo-
nossal/tulajdonosokkal, de nem sikeriilt, vagy nem kapott
irasban vélaszt a megkeresésre és nem all rendelkezésre ira-
sos instrukci6 avval kapcsolatban, hogy mi a teend6 a pete-
sejtekkel/embriokkal.

Ilyen esetekben megsemmisithet6k a(z) petesejtek/emb-
riok. Nem szabad azonban sem az embridkat, sem a pe-
tesejteket donorprogramokban felhasznalni, nem szabad
termékenyiteni a petesejteket, illetve beiiltetni az embrio-
kat. Tiltott a kisérleti célokra torténd felhasznalasuk is. Ez
az allasfoglalas ugyan ennek a bizottsagnak egy korabbi,
2004-ben kialakitott véleményét ,frissiti” (ASRM Ethics
Committee; Fertil Steril 2004; 82: S253 és Fertil Steril 2013;
99: 1848-9.).

Konc Janos és mtsai

A Kklinikak szamara neheziti a helyes, mindenki szamara
(tulajdonos, jogalkotdk, bioetikusok, stb.) elfogadhaté don-
tés meghozatalat, hogy térvényileg nincs egyértelmten sza-
balyozva/meghatarozva, hogy mennyi id¢ elteltével és mi-
lyen helyzetekben tekinthet6 egy embri6 ,,arvanak/gazdat-
lannak”. Ugyanakkor okkal feltételezhetnénk, hogy egy bi-
zonyos id elteltével a torvény ,,gazdatlannak’, ,,arvanak” te-
kinti 6ket (LA-RS 9 x127. Responsibility. Available at: http://
www.legis.state.la.us/Iss/lss. asp?doc’4108444. Accessed
March 6, 2012. 8. LA-RS 9 x129. Destruction. Available
at: http://www.legis.state.la.us/Iss/Iss. asp?doc’4108446.
Accessed March 6, 2012.). Mivel a térvényi szabalyozasban
bizonytalansag érzékelhetd, ezért néhany klinika elényben
részesiti a hatdrozatlan ideig valo tarolast (nem kell donte-
ni). Masok vallaljak a felel6sséget és miutan hosszabb id6
elteltével sem tudjak elérni a tulajdonost, vagy egyértelmi
valaszt kapni téle — hogy mi a teendd a sejtjeivel —, meg-
semmisitik azokat egy bizonyos id¢ elteltével (az idtartam
viszont nagyon eltér6 a killonb6zé klinikak kozott). Ezzel a
1épéssel, a felhatalmazas nélkiili dontéshozatallal és cselek-
véssel azonban nagyon veszélyes és kritikus helyzetbe hoz-
zak/hozhatjak magukat!

A kiilonboz6 orszagok eltéré modon probaljak kezelni
a kialakult helyzetet. Kanadai egyetemi oktatok/szakért8k
csoportja azt ajanlja, hogy Kanadanak kovetnie kellene az
Egyesiilt Kiralysagban, Daniéban és Uj-Zélandon alkalma-
zott gyakorlatot, hogy, ha 5-10 év telt el az embrid tulajdo-
nosaival vald utolso sikeres kommunikacio (kapcsolatfelvé-
tel) ta és ez minden igyekezet ellenére sem sikeriilt, illet-
ve nem 4ll rendelkezésre irdsos instrukcid a petesejtekkel/
embridkkal kapcsolatos teend6krél, akkor az IVF klinikak
megsemmisithetik azokat.

A cikk elején mar utaltunk arra, hogy évrél-évre egyre
nagyobb problémat jelent a klinikak szdmara a mélyhatott
ivarsejtek (spermium, petesejt) és embriok térolasa. A su-
lyosbodé helyzetet jol jelzi, hogy becslések szerint egyediil az
USA-ban a ,,gazdatlan/arva” embriok szama kb. 400 000 és 1
400 000 kozottire tehetd. Nyilvan a helyzet mas orszdgokban
is hasonlo, csak esetleg az adatok nem ismertek, vagy nem
publikusak. A legtobb orszagban igyekeznek jogszabalyok
altal meghatarozni, hogy hany évig lehet mélyhitve tarolni
az embridkat és ennek segitségével még kezelhetd keretek
kozott tartani a tarolt sejtek szamat. Az elérhet6 adatok sze-
rint azokban az orszagokban, ahol a tarolasi id6t megha-
taroztak, altalaban 5-10 éves idStartamot dllapitanak meg.
Ugyanakkor Ausztridban és Daniaban minddsszesen 1 évet
engedélyeznek. Ez azonban - ha végig gondoljuk a kérdést
- meglehet6sen nehéz helyzetbe kényszeriti azokat a paro-
kat, akiknél az embridtranszfer sikeres volt. Esetiikben 12
hénap alatt nehezen valdsithaté meg a fagyasztott embri-
oknak a betiltetése. Ennek kovetkeztében ezeknél a parok-
ndl gyakran megsemmisitésre keriilnek az embridk, mivel
mire sor kertilhetne a kordbban lefagyasztott embridknak
a beiiltetése, mar letelt a 12 hénap. Finnorszagban 10 év-
ben van megallapitva a maximalis tdrolasi idd, Izraelben
5 év az alap, amit orvosi indoklassal 10 évre lehet novel-
ni. Spanyolorszagban és az Egyesiilt Kiralysagban hasonld
a helyzet. Svédorszagban csak nem termékenyiilt petesejtek
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tarolhatdk és a tarolasi id6 5 év. Az USA-ban megengedéb-
ben viszonyulnak a kérdéshez, mert nincs szabalyozva a ta-
rolasi id6 hossza (nincsenek korlatok).

A torvényileg meghatdrozott idétartamokkal kapcsolat-
ban azonban rogton meg kell jegyezni, hogy azok évekkel
ezel6tt lettek meghatarozva, amikor még nem tudtuk (nem
voltak adatok arra vonatkozoélag), hogy bioldgiai szempont-
bol mennyi ideig lehet biztonsagosan tarolni az embridkat
a folyékony nitrogén hémérsékletén, -196 oC-on. Ma mar
azonban tudjuk, hogy az embriok a fagyasztas alatt meg6r-
zik az életképességiiket és beiiltetésiikkel jé hatékonysaggal
lehet terhességeket elérni, tovabba — ami még ennél is fon-
tosabb — egészséges gyermekek sziiletnek joval a 10 éves ta-
rolds utan is (erre vonatkozé hivatkozéasokat lasd kordbban)!

Taldn ennek tudhato be, hogy az Egyesiilt Kiralysagban az
érvényben 1év6 szabélyozast (The Human Fertilisation and
Embryology Act 1990) 2009-ben frissitették. Ennek ered-
ményeként az olyan holgyek szamara, akik korai infertilitasi
problémaval szembesiiltek vagy szembesiilhetnek, pl. korai
menopauza, engedélyezték a petesejtek hosszabb, akar 55
évig torténd tarolasat. Ezzel meglehet6sen ellentmondasos
helyzet alakult ki, mert azoknak a holgyeknek, akik a kor-
ral Osszefiiggd fertilitas csokkenés miatt valasztanak ezt a
megoldast, nem adtdk meg ezt a lehet6séget/kedvezményt.
A kialakult kettés mércérdl irt Emily Jackson professzor a
Londoni Ko6zgazdasagi Egyetem Jogi Tanszékének mun-
katarsa. Jackson professzor cikkében megallapitja, hogy
a szabalyozas kedvezGen rendelkezik azoknak a néknek a
szempontjabol, akik egészségiigyi okokbol (pl. daganat, pe-
tefészek eltavolitas, stb.) donthetnek a krioprezervacié mel-
lett. Teljesen mas elbirdlas ala esnek azonban azok, akik ha-
lasztani akarjak a terhességet karrierépités, vagy pénziigyi
okokbol, vagy esetleg azért, mert atmenetileg nincs kapcso-
lata, stb. A férfiak is mas elbiralasban részesiilnek, hiszen
naluk is korlatlan ideig engedélyezett az ivarsejtek fagyaszt-
va tarolasa (Jackson 2016). A petesejtek tarolasi ideje hosz-
szanak jogszabalyban torténd meghatarozasa érdekes hely-
zetet teremtett a nék szdmdra, ugyanis a ,,biological time
clock/biologiai 6ra” helyébe a ,,legal time clock/jogi 6ra” 1é-
pett. A Szerz6 megallapitja, hogy a jogszabalyi keretek meg-
valtoztatasa miatt a n6 szamara két megoldas maradt:

1. vagy egy id6 el6tti terhességet vallal (amikor még nem
all készen ra: karrierépités, anyagi gondok, nincs partner és
kényszertiségbdl donor sperméra van sziiksége, stb.), vagy

2. 30-35 éves korban petesejt-fagyasztasra jelentkezik,
hogy még hozza férjen 40 éves kora koril a lefagyasztott
petesetjeihez, amikor elérkezett az ideje a terhességnek és/
vagy amig az érvényes szabalyozas szerint tarolni lehet a sej-
teket. Igy viszont nem a legoptimélisabb idészakban tér-
ténik a petesejtek mélyhtitése, ami 30 éves kor alatt lenne
optimalis.

A jelenleg alkalmazott szabalyozés viszonylag rovid ideig
teszi lehetévé az embriok/petesejtek taroldsat. A sejtek tar-
tds tarolasaval kapcsolatos ismereteink jelent6s mértékii bo-
viilése, az ezzel kapcsolatos, a modszer biztonsagat erdsito,
kedvezé és megnyugtato tapasztalatok, az elmult évtizedben
bekévetkezett szocidlis és tarsadalmi valtozasok, valamint a
péciensek részér6l megfogalmazott igények mind abba az

Konc Janos és mtsai

iranyba mutatnak, hogy lehetévé kellene tenni, hogy a klini-
kak hosszabb ideig tarolhassak az embriokat és petesejteket.
Ezt konnyen el lehetne érni azzal, ha a kezd6d6 petefészek-
elégtelenséggel (incipiens ovarian failure, IOF) terhelt paci-
ensekhez hasonléan mindenki szamara Kiterjesztik a tarolas
id6 hosszat.

Az idékorlat meghatarozasanak csak egyik oka az emb-
ri6 életképességének kérdése. Természetesen egyéb okok is
vannak: jogi (6roklés), moralis, féréhelyproblémak (nincs
elég hely a tarolasra a klinikan), stb. Ez utdbbiak taglalasa
azonban meghaladja ennek a cikknek a lehetéségeit.
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