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INTRODUZIONE

Tra i parametri da monitorzzare in corso di tera-
pie di induzione della crescita follicolare multi-
pla per AR.T, un rualo sempre pil rilevante -
anche in termini prognostici rispetto al possibile
esito gravidico - & stato progressivamente rivesti-
to non solo dalle spessorc, ma anche dalla
morfologia endometriale (1), In particolare, an
importanie contributo nello studio dell’ecopat-
tern endometriale & stago fornito dall*armai routi-
nario approccio ceografico endovaginale, Obiet-
tivo di questo lavoro & la correlazione tra spesso-
re ¢ differenti patterns ultrasonografici endome-
triali, accrescimento follicolare, parametri endo-
crini ed evoluzione positiva o negativa in termini
di gravidanze in corso di induzione dell’ovula-
zione per inseminazione intauterina (TUT) o fallo-
pian sperm perfusion (FSP).

MATERIALI E METODI

Sono stati analizzati, retrospettivamente, dati
biochimici ed ecografici relativi a 06 cicli di in-
duzione dell’ovulazione con gonadotropine in 43
pazienti infertili di etd compresa fra 24-43 anni
sottoposte a ITULo FSP. In 32 dei 66 cicli lo sche-
ma terapeutico prevedeva la preliminare soppres-
sione ipofisaria con GnRHa (Enantone depot-
Takeda) effettuata in fase medioluteinica del ci-
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clo precedente seguita, dopo 14 giomni {previo
controllo ecografico ¢ biochimico), dalla sommi-
nistrazione di gonadotropine (Metrodin HE 75
elo Pergogreen 150 - Serone) secondo protocolli
personalizzati. Nel rimanenti 34 cicli si & proce-
duto, invece, a somministrazione di gonadotropi-
ne a partire dal 3° giorno del ciclo (sempre se-
condo schemi terapeutici personalizzali) senza
desensibilizzazione ipofisaria. In terti i cicli si
procedeva a somministrazione di 10.000 UI di
HCG (Profasi HP 3000-5crono) in presenza di 2
o pit follicoli con dizmetro 2 16 mm 4 distanza
di 24-48 ore dalla ultima somministrazione di
sonadotropine: si effettuava, quindi. 1a TUT dopo
3o b dall’HOG. e la FSP ad ovulazione avvenuta.
Tutte le pazienti ricevevano lerapia progestinica
di sostegno della fase luteale. In corso di terapis,
tutte le donne eseguivano dosaggio plasmatico di
I7BEZ2, monitoraggio ultrasonogratico con sonda
transvaginale ad alta frequenza dell’accrescimen-
to follicolare e dei patterns endometriali. In par-
ticalare, lo spessore endometriale veniva niisura-
to con markers estermo-esterno, in scansione iri-
sversale; mentre la morfolozia & stata disting in
base a 3 differenti immagini ecozrafiche in al-
trettanti tipi: A) Endometrie costituito da una
sottile rima iperecozena; B) Endometrio a 3 1i-
nee, con una linea iperecogena centrale, due alo-
ni ipozcogeni laterali circondati da due lince ipe-
recogene; C) Endometrio iperecogeno, spesso,
ben stagliato all’interno della cavité.



Il giomo della sospensione della terapia con go-
nadotropine (-1 nispetto alla somministrazione
dell’'HCG) é quello da noi prescelto per la come-
lazione dei diversi parametri considerati. " anali-
51 statistica dei dati & stata effettuata utilizzando
il t-test.

RISULTATI

Lz Tabella | propone i dati relativi ai valori medi
del 17TBEZ2, del diametro follicolare massimo,del
rapporto 17BEY n® foll. = 16mm, dello spessore
endometriale. Rispetto alla morfologia endome-
triale, in 62 cicli (949 si & nscontrato un eco-
patiern di tipo B; in 3 {4.5%) un endometrio di
tipo C e nel rimanente ciclo {1.59) un pattern di
tipo A. Nella nostra casistica non sembra ¢sserci
comrelazione proporzionale tra ranges di spessore
e tipo endometriale, né fra questi paramerri e i 1i-
velli di ITBE2. Sono state ottenate 10 gravidan-
ze (23.2% delle pz.; 15:.1% dei cicli) 3 delle qua-
Ii (30%) esitate in aborto. Nessuna differenza
statisticamente significativa & stata rilevata con-

Tab. 1 - Drari relativi a 66 cicli di irartamente.

17BE2 783,82 + 558.27  pgfml
Spess. end. [12.41 £2.99 fi
Foll. max 2323 £ 385 mm
17 B EZ/Foll= 16 175.65 £ 10294 pg/ml

frontando i diversi parametri inerenti ai cicli in
cui 51 & avuta gravidanza rispetto a quelli senza
esito gravidico (Tab.2); cosi come nessuna diffe-
renza significativa si & riscontrata dall'analisi dei
valori biochimici ed ecografici fra gravidanze
esitate in aborto e gravidanze evolutive (Tab,3).
Nella nostra esperienza non si @, comungue, 0s-
servata gravidanza in presenza di spessore endo-
metrigle = § mm. Relativamente alla morfologia
cndometriale, 9 delle 10 gravidanze sono state
ottenute in endometri di tipo B {che peraliro co-
stituivano il 945 della tipologia endometriale da
noi riscontrata), mentre 1 (poi esitata in aborto) é
insorta in un ecopattern di tipo C.

Considerando separatamente i cichi relativi ai 2
gruppi di trattamento (Tab.d}, si evidenziano dif-
ferenze significative per quanto attiene lo spesso-
re endometriale ¢ | diametri follicolar (ambedue
maggiori nel gruppo che ha effettuato desensibi-
lizzazione ipofisaria) ed il rapporto 17BE2/n®
foll. = 16mm (maggiore nel gruppo senza preli-
minare inibizione con GnRHa). Delle 10 gravi-
danze complessive, 5 (2 delle guali esitate in
aborto) sono insorte nel gruppo di pazicnti sotto-
poste ad inibizione con GnRHa ¢ 5 (1 abortiva)
in quello di donne senza soppressione ipofisaria
preliminare. L' analisi statistica non ha evidenzia-
to differenze significative fra i 2 gruppi di gravi-
de, né, nell’ambito di guesti, fra gravidanze evo-
lutive e non.

DISCUSSIONE

Scbbene la valutazione ultrasonografica dello
spessore ¢ della morfologia endometriale sia or-

Tab. 2 - Raffronre eicli in el $i & ertenuta gravidanza e non.

|r Gravide (10 cicli) Non gravide (56 cicli)
i_

YT BEZ B53.5 £ 357.4 peimi TTLAT £ 58854 peimi
| spess. end. iL9%223mm 1252300 mm

| foll. max 23.3+£3.97 mm 2321+ 387 mm

| 17 B Exfoli=18

186.10 = 104.7 pa/mi

173,79 £ 103.4 pg/ml
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Tah. 3 - Raffronio tra gravidanze evolutive ¢ aborii.

Grav. evolutive (7 pz)

Abuorti (3 pz.)

|78 E2 971.4 £ 327.5 paiml 57834 301.5 pg/ml
spess, o, 124245 mm 1.6+ 1.2 mm
foll. max 23 £ 4.69 mm 24221 mm
17 B EXMoll=16 195.4 £ 88 pafml 166.6 + |58.8 pefml

Tab. 4 - Raffronto fra cicli in cni 51 & effettuata inibizione ipofisarie e mon.

Gn BH a + GN (32 cicli) GN (34 cicli}
178 E2 BOT.R + 435.4 pa/ml 676.5 £ 6413 palfml
spess, end. 13,4 £3.29 mm —F 11.4£235mm
Fisll. emiax 25.1 £ 3.36 mm —FE 214+ 341 mm
17 B EXoll=16 131.1 £ 58.75 pg/ml — 237.3 £ 159.2 paimi
* < 0,007
* g (L0001

mai entrata nella pratica clinica in corso di moni-
toraggio dell’induzione dell'ovulazione, resta
tuttora oggetio di dibattito in letteratura I'effetti-
vo ruolo - anche in termini predittivi - dei para-
metri endometriali rispetto all’impianto ed alla
successiva evoluzione della gravidanza (2, 3).

Infatti, se da un lato alcuni studi condotti in cor-
so di ALR.T. ed in particolare su cicli IVF-ET
hanno dimostrato che 'impianto embrionale &
correlabile in maniera statisticamente significati-
va allo spessore e ad un pattern endometriale “a
tre linee™ periovulatorio {4, 5), altrl AA (3}, pur
riconoscendo 1'influenza di questi parametri, non
hanno riscontrato una altrettanto significativa
correlazione fra spessore, ecopatierns ¢ fertilia
in cicli di riproduzione assistita. L'analisi dei no-
stri dati, in accordo con altri (3), non evidenzia
alcuna differenza statisticamente significativa per
guanto riguarda la media dello spessore endome-
triale {ra cicli in cui 5i & oftenuto § concepimento
£ pon; cosi come nessuna differenza & stata -
sconrrata pet gli altrl parametsi considerati, Non

sembra, inoltre. esserci una correlazione propor-
zionale o una precisa corrispondenza tra spessore
e patterns endometriali, né fra questi parametri e
i livelli del 17BE. Relativamente allo spessore,
alcuni AA non hanne osservato gravidanze in ca-
so di spessori = 6-7 mum (3, 3). Noves etal. () in
una studio effettuato su cicli IVF-ET, ha eviden-
ziato come lo spessore = @ mm 1 cormell in ma-
niera significativamente positiva all”impianto
deliembrione ed alla evolutivith delfa gravidan-
za, eventl, questi, che sembrano essere positiva-
mente condizionabi (seppur non in modo statist-
camente significativo) dalla presenza di un pat-
tern di tipo periovulatorio.

Le 10 gravidanze da noi ottenute s1 collocano in
un range di spessore endometriale compreso fra
gli & ed i 153 mm (sebbene un solo ciclo presen-
tasse wne spessore inferiore, pari 2 6 mm, ass0-
ciato peraltro a un pattern di ipo A), " 80% delle
guali nel range 10-14 mm.

Per quanto atfiene la morfologia, la quasi totalit
dei cicli {94%) da noi seguiti presentava un pat-
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tern di tipo B ed il 90% delle gravidanze é per-
tanto insorto in questo tipo di endometrio. Ab-
biamo comunque osservato una gravidanza (10%
lot. grav.}, poi esitata in aborto, in un ecopattern
di tipo C.

Lo spessore medio dell’endometrio &, nella no-
stra casistica, significativamente maggiore
(p=0L007) nelle pazienti sottoposte ad inibizione
ipofisaria con analoghi del GnRH; cosi come
maggiori sono (seppur senza significativita stati-
stica) i valori medi del 17BE2 in questo sruppo
di pazienti. Anche le dimensioni medie del folli-
colo pid grande sono. significativamente maggio-
ri (p£0.0001) nel gruppo inibito; mentre il rap-
porto 1YBE2/n®foll. = 16mm risulta maggiore
(p=0.0001) nel gruppo scnza preliminare sop-
pressione (perché minore ¢ il numereo di follicoli

reclutati). Questi dati - correlabili alla maggiore
manegevolezza della terapia di induzione dell'o-
vilazione previa desensibilizzazione ipofisaria -
non corispondono d'altra parte ad un maggior
tasso di successi in termini di gravidanze che ni-
sulta identico nei 2 gruppi di pazienti.

Sulla base della nostra preliminare esperienza, ri-
teniamo, comungue, che "endometrio costituisca
un importante parametro di cui tener conto, sia
nella modulazione della terapia di induzione del-
la crescita follicolare multipla (come marker del-
andamento della stimolazione) sia nella scelta
di procedere o meno alla esecuzione della meto-
dica di riproduzione assistita (6), in quanto
espressione di adeguate milicu ¢ di possibile re-
cettivith da parte dell’utero dell’eventuale pro-
dotto del concepimento.
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