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Súhrn: Tehotenstvá po metódach asistovanej reprodukcie predstavujú zvýšené riziko rozvoja preeklampsie, dostupné dáta ukazujú, že jedným 
z rizikových faktorov je prenos embrya v plne substituovanom cykle. Vyšetrenie pulzatilného indexu uterinnej artérie je spolu s materskými 
faktormi a sérovými biomarkermi základom pre skríning preeklampsie v I. trimestri. Súčasné dôkazy ukazujú, že spôsob prípravy endometria 
k prenosu embrya môže ovplyvniť hodnoty pulzatilného indexu uterinnej artérie, a tým aj vplyv na odhad rizika preeklampsie.
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Summary: Pregnancies resulting from assisted reproductive technologies are associated with an increased risk of developing preeclampsia. 
Available data indicate that one of the risk factors is frozen embryo transfer in an artificial cycle. Assessment of the pulsatility index of the uterine 
artery along with maternal factors and serum biomarkers form the basis for preeclampsia screening in the 1st trimester. Current evidence 
suggests that the method of endometrial preparation for embryo transfer may influence uterine artery pulsatility index values, thereby affecting 
the estimation of preeclampsia risk.
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môže byť u časti pacientok dokonca zní-
žená v dôsledku riadenej ovariálnej hy-
perstimulácie, ktorá vedie k suprafyzio-
logickým koncentráciám hormónov [1]. 
Tieto hormonálne zmeny môžu nega-
tívne ovplyvniť implantáciu embrya, 
posunúť implantačné okno (window of 
implantation), narušiť imunitnú regulá-
ciu a znížiť receptivitu endometria. K vý-
znamnému percentuálnemu nárastu 
KET prispieva aj častejšie využitie pre-
dimplantačného genetického testova-
nia (PGT). Pre pacientky je kryoembry-
otransfer výhodný aj z hľadiska flexibility, 
keďže predovšetkým KET v hormonálne 

umožnený pokrokom v  technológiách 
kryokonzervácie, najmä zavedením me-
tódy vitrifikácie, ktorá minimalizuje ri-
ziká spojené so zmrazovaním embryí. 
Jedným z hlavných medicínskych dôvo-
dov nárastu podielu KET je snaha o zvý-
šenie bezpečnosti metód AR, pričom za-
vedenie stratégie „freeze all“, vitrifikácie 
všetkých získaných kvalitných embryí 
v danom cykle, významne redukuje, a pri 
niektorých typoch protokolov až vylu-
čuje riziko ovariálneho hyperstimulač-
ného syndrómu (OHSS). Meta-analýzy 
naznačujú, že úspešnosť dosiahnutia te-
hotenstva pri čerstvom embryotransfere 

Úvod
Jedným z kľúčových objavov, ktorý vie-
dol k  zefektívneniu metód asistovanej 
reprodukcie (AR) a  k  zvýšeniu jej bez-
pečnosti, bolo zavedenie moderných 
techník kryokonzervácie embryí –  vit-
rifikácie. Prenos rozmrazeného embrya 
do maternice, tzv. kryoembryotrans-
fer (KET), predstavuje v súčasnosti zák-
ladný krok v procese asistovanej repro-
dukcie. V posledných rokoch dochádza 
k  významnému posunu od čerstvých 
embryotransferov (ET) ku kryoembryo
transferom, a to nielen v Spojených štá-
toch, ale aj v  Európe. Tento trend bol 
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k  zníženiu vaskulárnej rezistencie ma-
ternice, zvýšenej diastolickej rýchlosti 
prietoku krvi a  vymiznutiu skorého 
diastolického zárezu (notch) počas II. tri-
mestra. Adekvátna transformácia špirá-
lovitých tepien je nevyhnutná pre op-
timálny vývoj placenty a  prevenciu 
hypertenzných ochorení v tehotenstve. 
Vyhodnotenie rizika PE sa vykonáva po-
mocou algoritmov špecializovaného 
skórovacieho softwéru FMF (Fetal Me-
dicine Foundation), ktorý kombinuje 
všetky vyššie uvedené faktory a  vypo-
čítava individuálne riziko vzniku PE. Ak 
je riziko vyššie ako 1:100, skríning sa po-
važuje za pozitívny a odporúča sa pre-
ventívna terapia. Realizované klinické 
štúdie preukázali, že podávanie nízkej 
dávky kyseliny acetylsalicylovej (aspi-
rínu) významne znižuje riziko vzniku PE, 
najmä jej včasnej formy (pred 34. týž-
dňom tehotenstva), a to až o 60 % a pri 
odporúčanej dávke 150 mg bol aspirín 
vyhodnotený ako bezpečný a účinný, s mi-
nimálnymi vedľajšími účinkami pre matku 
aj plod [6].

Corpus luteum a jeho úloha  
vo včasnej gravidite
Žlté teliesko (CL –  corpus luteum) je do-
časný endokrinný orgán, ktorý vzniká 
po ovulácii z  folikulárnych buniek gra-
nulózy a téky. Jeho hlavnou biologickou 
úlohou je produkcia progesterónu, hor-
mónu nevyhnutného pre sekrečnú pre-
menu endometria, ktorá vytvára op-
timálne prostredie pre implantáciu 
blastocysty v maternici. Progesterón tiež 
pôsobí imunomodulačne tým, že regu-
luje aktivitu imunitných buniek v  ma-
ternici a  stimuluje angiogenézu v  ma-
ternici. Ďalšou zásadnou úlohou CL je 
produkcia relaxínu, peptidového hor-
mónu s vazodilatačným účinkom. Rela-
xín je kľúčový modulátor adaptácie ma-
terského kardiovaskulárneho systému 
na graviditu. Primárne a dominantne je 
produkovaný žltým telieskom počas te-
hotenstva, avšak v  malom množstve 
je syntetizovaný aj v  iných tkanivách –  
napr. v  decidue a  placente. Relaxín sa 

za presnejší a efektívnejší spôsob iden-
tifikácie žien s vysokým rizikom vzniku 
PE. Kombinovaný skríning PE v  rámci 
prvotrimestrálneho skríningu integruje 
klinické, biochemické a  ultrazvukové 
parametre. Medzi klinické parametre 
patrí vek matky, body mass index (BMI) 
a anamnestické údaje –  rodinná anam-
néza PE, predchádzajúce tehotenské 
komplikácie vrátane preeklampsie, prí-
tomnosť arteriálnej hypertenzie, diabetu 
alebo niektorých autoimunitných ocho-
rení –  napr. systémový lupus erythe-
matosus. Ďalším dôležitým faktorom 
ovplyvňujúcim výpočet rizika je spôsob 
počatia, kde sa rozlišuje spontánne po-
čatie, počatie po indukcii ovulácie, alebo 
po metódach asistovanej reprodukcie –  
in vitro fertilizácie (IVF). V  rámci IVF sa 
však individuálne riziko líši podľa typu 
prípravy endometria na transfer embrya. 
Medzi graviditami po čerstvom embry-
otransfere (ET), kryoembryotransfere 
(KET) v prirodzenom cykle (s prítomným 
corpus luteum) a kryoembryotransfere 
v  hormonálne substituovanom cykle 
(bez corpus luteum) existujú významné 
rozdiely, ktoré daný skórovací model do-
statočne nezohľadňuje. Medzi hlavné 
biochemické markery stanovené z krvi 
patrí plazmatický proteín-A asociovaný 
s tehotenstvom (PAPP-A) a placentárny 
rastový faktor (PlGF). Znížené koncentrá-
cie týchto biomarkerov sú indikátorom 
placentárnej dysfunkcie a zvýšeného ri-
zika PE. Medzi biofyzikálne markery patrí 
stredný arteriálny tlak (MAP –  mean ar-
terial pressure). Ultrazvukovým para-
metrom je meranie prietoku v  uterin-
ných artériách, kde sa hodnotí index 
pulzatility (PI). Index pulzatility materni-
covej artérie (UtAPI –  uterine artery pul-
satility index) odráža stav uteroplacen-
tárnej perfúzie, a je kľúčovým markerom 
k posúdeniu narušenia včasnej placen-
tácie. V prvom a začiatkom II. trimestra 
tehotnosti prebiehajú významné he-
modynamické zmeny v uteroplacentár-
nej cirkulácii, ktoré sú závislé od správ-
nej invázie buniek cytotrofoblastu do 
špirálovitých artérií. Tento proces vedie 

substituovanom cykle umožňuje naplá-
novať prenos embrya nezávisle od pri-
rodzenej ovulácie s pomerne veľkou ča-
sovou variabilitou. V  súčasnosti preto 
kryoembryotransfery tvoria väčšinu z cel-
kového počtu prenosov embrya. Ob-
servačné štúdie posledných rokov však 
zároveň poukazujú na skutočnosť, že kry-
oembryotransfer, najmä pri použití plne 
hormonálne substituovaného cyklu, je 
významne asociovaný so zvýšeným ri-
zikom rozvoja hypertenzných ochorení 
počas gravidity, najmä preeklampsie [2]. 
Hypertenzné komplikácie tehotenstva, 
a predovšetkým preeklampsia, predsta-
vujú závažný stav spojený so zvýšenou 
neonatálnou, a predovšetkým materskou 
morbiditou a mortalitou.

Skríning preeklampsie  
v I. trimestri
Včasný skríning preeklampsie (PE)  
v I. trimestri identifikuje ženy s vysokým 
rizikom jej vzniku, čo následne umožňuje 
zavedenie preventívnych opatrení, kto-
rým je podávanie nízkych dávok kyseliny 
acetylsalicylovej (aspirínu), čím sa zni-
žuje riziko rozvoja tohto ochorenia. V sú-
časnosti existujú dva hlavné prístupy na 
identifikáciu tehotných žien s vysokým 
rizikom vzniku PE. Prvou možnosťou je 
identifikácia pomocou včasného kom-
binovaného skríningu PE v  I. trimestri, 
ktorá je založená na komplexnom hod-
notení klinických, biochemických a  ul-
trazvukových parametrov. Druhou mož-
nosťou je tradičný prístup, zohľadňujúci 
anamnestické údaje a prítomnosť riziko-
vých faktorov, ktorý je odporúčaný Ame-
rickou spoločnosťou gynekológov a pô-
rodníkov (ACOG) a  rovnako britskými 
odporúčaniami NICE (National Institute 
for Health and Clinical Excellence) [3,4]. 
Vzhľadom k  absencii individuálneho 
personalizovaného hodnotenia rizika 
sú tradičné skórovacie systémy zaťa-
žené pomerne nízkou senzitivitou (skó-
rovací systém NICE), prípadne vysokou 
falošnou pozitivitou (skórovací systém 
ACOG) [5]. Z tohto dôvodu je kombino-
vaný skríning PE v I. trimestri považovaný 
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antiangiogénnych faktorov, čo spôso-
buje narušenie rovnováhy medzi proan-
giogénnymi a  antiangiogénnymi fak-
tormi. Táto nerovnováha prispieva 
k endoteliálnej dysfunkcii, ktorá je jed-
ným z kľúčových patofyziologických me-
chanizmov vo vývoji preeklampsie [12].

Možnosti prípravy endometria 
na kryoembryotransfer  
a riziko PE
Kryokonzervované embryo môže byť 
do maternice transferované v  cykloch, 
v  ktorých je prítomné CL, alebo v  cyk-
loch, kedy sa CL na ováriu u  ženy ne-
vytvorí. Prítomnosť CL môže nastať 
spontánne (t.j. v prirodzenom cykle), prí-
padne ovulácia môže byť indukovaná 
pomocou antiestrogénov (klomifén-
-citrát), inhibítorov aromatázy (letrozol) 
alebo injekčných gonadotropínov. V pri-
rodzenom –  nestimulovanom cykle  –  
je možné ovuláciu odsledovať na zák-
lade ultrazvukových a  hormonálnych 
vyšetrení, čo je však časovo náročné ak 
pre pacientku, ako aj pre ošetrujúci per-
sonál. V  úplne prirodzenom cykle sú-
časne hrozí pomerne vysoké riziko zru-
šenia prenosu embrya, kvôli nemožnosti 
presného odhadu času ovulácie. Druhou 
možnosťou prípravy endometria na em-
bryotransfer je modifikovaný prirodzený 
cyklus, pri ktorom sa monitoruje rast 
dominantného folikulu, ale ovulácia sa 
spúšťa podaním exogénneho ľudského 
choriového gonadotropínu (hCG). U pa-
cientok, ktoré spontánne neovulujú, je 
možné ovuláciu navodiť štandardnými 
stimulačnými protokolmi, pričom za 
najmenej vhodný sa považuje stimulá-
cia s klomifencitrátom, kvôli jeho nega-
tívnemu efektu na endometrium. V sti-
mulovaných cykloch sa ovulácia spúšťa 
rovnako podaním bolusu hCG. Posled-
nou možnosťou prípravy endometria na 
transfer je tzv. plne substituovaný cyklus 
(PSC), pri ktorom sa v prvej polovici cyklu 
podávajú exogénne estrogény (efektom 
je stimulácia rastu endometria), pričom 
vedľajším efektom u väčšiny pacientok 
je inhibícia rastu dominantného folikulu 

Okrem relaxínu CL produkuje aj pro-
renín, neaktívnu prekurzorovú formu re-
nínu. Ovariálny prorenín sa uvoľňuje do 
krvného obehu a  podieľa sa na regu-
lácii renín-angiotenzínového systému 
(RAS) a regulácii materskej cirkulácie vo 
včasnej gravidite [10]. Angiotenzín II zo-
hráva ústrednú úlohu pri udržiavaní ho-
meostázy tekutín a elektrolytov, ako aj 
pri regulácii krvného tlaku. Relaxín pô-
sobí ako priamy stimulátor syntézy 
a  uvoľňovania prorenínu a  je potvrde-
ným aktivátorom cirkulujúceho systé-
mového RAS. U pacientok, ktoré dosiahli 
graviditu bez prítomnosti CL (embryo
transfer v  plne substituovanom cykle), 
sú koncentrácie prorenínu a  renínu 
signifikantne nižšie [10]. Prvé poznatky 
o  zásadnej úlohe relaxínu pri fyziolo-
gickej gravidite pochádzajú zo štúdií na 
animálnych modeloch, najmä na potka-
noch. Gravidné potkany, ktoré dostali 
potkanie špecifické relaxín-neutralizu-
júce protilátky, alebo podstúpili ovarek-
tómiu, vykazovali výrazne znížené alebo 
žiadne navýšenie srdcového výdaja 
počas včasnej tehotnosti  [11]. Nedošlo 
k  očakávanému zvýšeniu poddajnosti 
tepien a prietoku krvi obličkami, čo je vo 
veľkej miere spôsobené absenciou adek-
vátnej vazodilatácie [11].

Okrem svojej primárnej endokrin-
nej funkcie je CL kľúčovým reguláto-
rom decidualizácie. Decidualizácia je 
komplexný proces intenzívnej tkanivo-
vej remodelácie, ktorý transformuje en-
dometrium na funkčne dynamické tka-
nivo –  deciduu. Tento proces zahŕňa aj 
aktiváciu niektorých sprostredkovate-
ľov imunitnej odpovede na úrovni en-
dometria, a to predovšetkým uterinných 
natural killer (NK) buniek a deciduálnych 
kmeňových buniek, ktoré ovplyvňujú fy-
ziologickú prestavbu špirálovitých arterií 
na nízkoodporové cievy. U žien s PE bola 
potvrdená abnormálne nízka invázia ex-
travilózneho trofoblastu a nedostatočná 
remodelácia špirálových arterií, čo vedie 
k placentárnej hypoxii a následným pa-
tologickým zmenám. Placentárna isché-
mia a  dysfunkcia vedú k  uvoľňovaniu 

viaže na svoj receptor RXFP1, ktorý bol 
lokalizovaný v širokej škále reprodukč-
ných a nereprodukčných tkanív. Medzi 
uterotropné účinky relaxínu v rámci prí-
pravy maternice na implantáciu embrya 
patrí stimulácia vaskularizácie mater-
nice, remodelácia zložiek extracelulár-
nej matrix a regulácia vaskulárneho en-
dotelového rastového faktora (VEGF) [7]. 
Znížené koncentrácie relaxínu v raných 
štádiách gravidity sú podľa niektorých 
autorov spojené so zvýšeným rizikom 
potratu a rozvoja PE [7,8]. Okrem teho-
tenstva môže relaxín zohrávať významnú 
úlohu aj počas menštruačného cyklu. 
Jeho modifikovaná aktivita môže pri-
spievať ku gynekologickým poruchám, 
ako je myomatóza maternice a  endo-
metrióza. Počas I. trimestra tehotenstva 
jeho koncentrácie v krvi stúpajú a ma-
ximálne koncentrácie dosahuje okolo 
8. až 12. týždňa tehotenstva, kedy dosa-
huje cca 1,2 ng/ ml [7]. V tehotenstve re-
laxín sprostredkováva hemodynamické 
zmeny a vedie ku komplexnej kardiovas-
kulárnej a renálnej adaptácii. Aj po luteo-
-placentárnom prechode (luteo-placen-
tal shift) si CL zachováva určitú aktivitu, 
o čom svedčia pretrvávajúce koncentrá-
cie relaxínu na približne 50 % maximál-
nych hodnôt do 32. až 35. gestačného 
týždňa [9]. V kohorte pacientok, ktoré ote-
hotneli po KET v cykle bez CL boli hladiny 
relaxínu nedetekovateľné počas celého 
tehotenstva  [9]. Je však nutné predpo-
kladať, že sú prítomné aj iné cirkulujúce 
bioaktívne faktory okrem relaxínu, ktoré 
prispievajú k hemodynamickým zmenám 
počas gravidity. Fyziologická gravidita je 
charakterizovaná dynamickými zmenami 
v  kardiovaskulárnom systéme, pričom 
dochádza k  poklesu stredného arteriál-
neho tlaku, spolu so zvýšením srdcového 
výdaja a  poklesom systémovej vasku-
lárnej rezistencie, a to ešte pred úplným 
vytvorením definitívnej placenty. Rov-
nako bolo potvrdené, že nízke koncen-
trácie relaxínu počas I. trimestra sú ne-
závislým rizikovým faktorom pre vznik 
neskorej preeklampsie po 34.  týždni  
gravidity [8].
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uteroplacentárnemu prietoku krvi  [18]. 
Jedna z  mála retrospektívnych štúdií, 
ktorá skúmala suplementáciu progeste-
rónom počas I. trimestra uvádza, že va-
ginálne podávanie mikronizovaného 
progesterónu vo včasnom tehotenstve 
nemá významný vplyv na pulzatilný 
index v uterinných artériách [19].

Skríning PE v skupine žien po 
kryoembryotransfere
Na základe dostupných dôkazov je prav-
depodobné, že bude potrebné do kli-
nickej praxe zaviesť nové odporúčania 
zamerané na skríning PE. V  súvislosti 
s  publikovanými dátami je vhodné pri 
KET uprednostňovať jeho realizáciu 
v  prirodzenom alebo modifikovanom 
prirodzenom cykle, pokiaľ to stav pa-
cientky dovoľuje. Aj u  pacientok s  ne-
pravidelnými, anovulačnými cyklami by 
mala byť primárnou stratégiou snaha 
o vyvolanie ovulácie s cieľom zaistenia 
prítomnosti CL pre graviditu. PSC by mal 
byť preto v súčasnej doby vyhradený len 
pre pacientky v  programe darcovstva 
oocytov alebo embryí, u ktorých došlo 
ku ovariálnemu zlyhaniu, a nie je preto 
možno navodiť u nich ovuláciu. V tejto 
skupine žien by sa malo zvážiť podáva-
nie aspirínu na základe individuálneho 
posúdenia rizikových faktorov, predo-
všetkým ak sú výsledky prvotrimestrál-
neho skríningu PE negatívne. Rovnako 
by tieto pacientky mali byť už predkon-
cepčne upozornené na zvýšené riziko 
hypertenzných ochorení v  gravidite, 
a gravidita by mala byť prísne monito-
rovaná. Klinicky zaujímavou možnos-
ťou je podávanie rekombinantného re-
laxínu v PSC. V súčasnosti sú dostupné 
dáta o podávaní relaxínu len na animál-
nych modeloch a možnosť takejto tera-
pie ostáva do budúcnosti otvorená [20]. 
Na potvrdenie účinnosti a bezpečnosti 
rekombinantného relaxínu v humánnej 
medicíne budú nevyhnutné rozsiahle, 
dobre dizajnované klinické štúdie.

Realitou je však skutočnosť, že sú-
časné kombinované skríningové algo-
ritmy pre PE nezohľadňujú typ prípravy 

biomarkerom v skríningu PE v I. trimes-
tri. Nižšie hodnoty UtAPI pozorované 
v skupine pacientok po KET v PSC viedli 
k selekcii významne nižšieho počtu žien, 
ktoré boli identifikované ako rizikové 
pre rozvoj PE a  teda dostali odporúča-
nie na profylaktické užívanie aspirínu. 
V štúdii bolo ako vysoko rizikových kla-
sifikovaných len 7,8 % žien v skupine po 
KET v PSC v porovnaní so 16 % po KET 
v prirodzenom cykle a 9,3 % po spontán-
nom počatí [17]. Spomínaná štúdia ná-
sledne súčasne uvádza 3-násobne vyšší 
výskyt PE v skupine žien s graviditou do-
siahnutou v  PSC oproti ženám po KET 
v  prirodzenom cykle, indukcii ovulácie 
či spontánnom počatí a 2-násobne vyšší 
oproti riziku po čerstvom ET [17]. Vzhľa-
dom na predpokladanú falošnú negati-
vitu skríningu preeklampsie v dôsledku 
hormonálnej liečby v graviditách dosiah-
nutých v PSC môžeme následne predpo-
kladať, že u týchto žien nebol nasadený 
profylaktický aspirín, čo vyústilo do vý-
znamne vyššej incidencie PE. Vzhľadom 
na metodiku štúdie však v tomto smere 
ostáva ešte veľa nezodpovedaných otá-
zok. Spôsob prípravy endometria na em-
bryotransfer teda nielenže môže viesť 
k podhodnoteniu skutočného rizika PE, 
ale súčasne spôsobuje, že skupina žien 
s  absentujúcim CL je významne viac 
ohrozená vznikom preeklampsie. Hypo-
teticky môžeme predpokladať, že niž-
šie hodnoty UtAPI súvisia s hyperestro-
génnym stavom vyvolaným podávaním 
exogénnych estrogénov pri príprave en-
dometria pred KET. Fyziologické zmeny 
v  uterinnom cievnom systéme spôso-
bené hyperestrogénnym stavom sú 
dobre zdokumentované počas foli-
kulárnej fázy menštruačného cyklu aj 
počas gravidity [18]. Zmena cievnej dy-
namiky v  reakcii na estrogény je spô-
sobená kaskádou fyziologických odpo-
vedí vyvolaných naviazaním estrogénu 
na estrogénové receptory. Tento pro-
ces, sprostredkovaný vaskulárnym en-
doteliálnym rastovým faktorom (VEGF) 
a  oxidom dusnatým (NO), vedie k  an-
giogenéze, vazodilatácii a  zvýšenému 

a  ovulácie. Po dosiahnutí adekvátnej 
výšky endometria sa do liečby pridáva 
progesterón, jeho vplyvom dochádza 
k  sekrečnej premene endometria. Em-
bryotransfer sa v prípade PSC realizuje 
presný deň od začiatku pridania proges-
terónu do liečby, podľa toho, na ktorý 
deň po oplodnení máme embryo zmra-
zené. V  týchto PSC sa teda CL na ová-
riu ženy vôbec nevytvára a hormonálnu 
liečbu je nutné ponechať až do luteo-
-placentárneho shiftu, kedy hormonálnu 
tvorbu preberie placenta.

Pôvodne sa predpokladalo, že riziko 
PE je spojené so samotným kryoem-
bryotransferom. Nedávne štúdie však 
jednoznačne ukazujú, že zvýšené ri-
ziko PE sa vyskytuje iba pri plne substi-
tuovaných cykloch  [13]. Dôvodom je 
absencia žltého telieska, ktoré produ-
kuje spomínané dôležité vazoaktívne 
látky –  relaxín a prorenín, hrajúce dôle-
žitú úlohu v kardiovaskulárnej a renálnej 
adaptácii v I. trimestri tehotenstva [14]. 
Jedna z najväčších retrospektívnych ko-
hortových štúdií, publikovaná Wangom 
et al., analyzovala 9 267 gravidít po kryo
embryotransfere a  zaznamenala 25  % 
zvýšenie rizika PE u žien, ktoré podstú-
pili KET v  PSC  [15]. Podobné výsledky 
potvrdila aj nedávno publikovaná me-
taanalýza, ktorá poukázala na významne 
nižšie riziko hypertenzných ochorení 
v gravidite (OR 0,60; 95% CI 0,50– 0,65; 
I2 = 61 %) a preeklampsie (OR 0,50; 95% 
CI 0,42– 0,60; I2 = 44 %) po embryotrans-
fere v  prirodzenom cykle v  porovnaní 
s KET v PSC [16].

Tieto dáta viedli k  rozsiahlej retro-
spektívnej štúdii, ktorá skúmala, či typ 
prípravy endometria pred KET (cyklus 
so žltým telieskom vs. PSC) ovplyvňuje 
hodnoty UtAPI a či nevzniká riziko pod-
hodnotenia nálezu v  zmysle skríningu 
rizika preeklampsie. Výsledky ukazujú, 
že hodnoty UtAPI sú signifikatne nižšie 
u pacientok po KET v PSC v porovnaní 
s  pacientkami po čerstvom ET, po KET 
v prirodzenom cykle, po počatí s induk-
ciou ovulácie alebo po spontánnom po-
čatí [17]. UtAPI je v súčasnosti kľúčovým 
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2017; 49(6): 756– 760. doi: 10.1002/ uog.17455.
6. Rolnik DL, Wright D, Poon LC et al. ASPRE trial: 
performance of screening for preterm pre-ec-
lampsia. Ultrasound Obstet Gynecol 2017; 50(4): 
492– 495. doi: 10.1002/ uog.18816.
7. Marshall SA, Senadheera SN, Parry LJ et al. The 
role of relaxin in normal and abnormal uterine 
function during the menstrual cycle and early 
pregnancy. Reprod Sci 2017; 24(3): 342– 354. doi: 
10.1177/ 1933719116657189.
8. Post Uiterweer ED, Koster MP, Jeyabalan A 
et al. Circulating pregnancy hormone relaxin 
as a  first trimester biomarker for preeclamp-
sia. Pregnancy Hypertens 2020; 22: 47– 53. doi: 
10.1016/ j.preghy.2020.07.008.
9. Conrad KP, Graham GM, Chi YY et al. Poten-
tial influence of the corpus luteum on circulat-
ing reproductive and volume regulatory hor-
mones, angiogenic and immunoregulatory 
factors in pregnant women. Am J  Physiol En-
docrinol Metab 2019; 317(4): E677– E685. doi: 
10.1152/ ajpendo.00225.2019.
10. Wiegel RE, Jan Danser AH, Steegers-Theunis-
sen RP et al. Determinants of maternal renin-
angiotensin-aldosterone-system activation in 
early pregnancy: insights from 2 cohorts. J Clin 
Endocrinol Metab 2020; 105(11): 3505– 3517. 
doi: 10.1210/ clinem/ dgaa582.
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laxin is essential for systemic vasodilation 
and increased global arterial compliance dur-
ing early pregnancy in conscious rats. En-
docrinology 2006; 147(11): 5126– 5131. doi: 
10.1210/ en.2006-0567.
12. Hong K, Park HJ, H Cha D. Clinical impli-
cations of placenta-derived angiogenic/ anti-
angiogenic biomarkers in pre-eclamp-
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10.2217/ bmm-2020-0545.
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meta-analysis. Reprod Biomed Online 2021; 
42(6): 1131– 1145. doi: 10.1016/ j.rbmo.2021. 
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PE pre populáciu tehotných po metó-
dach AR. Najnovšie dôkazy naznačujú, že 
základom primárnej prevencie PE v tejto 
špecifickej populácii by malo byť upred-
nostňovanie kryoembryotransferu v pri-
rodzenom, modifikovane prirodzenom, 
alebo stimulovanom cykle, so zachova-
ním funkcie žltého telieska. Sekundár-
nou prevenciou PE u pacientok po me-
tódach AR je podávanie nízkych dávok 
aspirínu v súlade s odporúčaniami me-
dicíny založenej na dôkazoch. Z dostup-
ných štúdií vyplýva, že včasné nasade-
nie aspirínu, ideálne pred 16. týždňom 
gravidity, môže významne znížiť riziko 
vzniku preeklampsie, najmä v  prípade 
pacientok s  vysokým rizikom. V  nasle-
dujúcich rokoch môžeme očakávať ďalší 
pokrok v  oblasti personalizácie asisto-
vanej reprodukcie, čo prispeje k zníže-
niu rizika komplikácií a zlepšeniu dlho-
dobých zdravotných výsledkov matky aj  
dieťaťa.
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Záver
Spôsob prenosu zmrazeného embrya 
do maternice zásadne ovplyvňuje prie-
beh tehotenstva, ako aj možné kompli-
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období. V  posledných rokoch naras-
tajú dôkazy o  tom, že spôsob prípravy 
endometria pred kryoembryotransfe-
rom môže významne ovplyvniť nielen 
úspešnosť implantácie embrya, ale aj dl-
hodobé výsledky tehotenstva vrátane 
rizika hypertenzných ochorení v  gravi-
dite. Po dekádach, keď hlavným cieľom 
výskumu bola optimalizácia úspešnosti 
metód AR, prichádza obdobie, v ktorom 
musí byť jedným z kľúčových cieľov kli-
nického výskumu a každodennej praxe 
vysoko personalizovaná medicína so za-
meraním na bezpečnosť. Tá by mala byť 
založená na presnej diagnostike a indi-
vidualizovanom manažmente pacien-
tok, s  cieľom maximalizovať ich bene-
fit pri minimalizácii potenciálnych rizík. 
V tejto súvislosti je kľúčové zamerať sa 
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tak, aby sa minimalizovalo riziko vzniku 
preeklampsie, ktorá predstavuje jednu 
z  hlavných príčin materskej morbidity 
a mortality. Jednou z výziev je aktualizá-
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