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COVID 19 – liečba neplodnosti počas 
pandémie a po nej

Iveta Švecová, Peter Harbulák, Pavel Svitok

V decembri 2019 vypukla virálna epidémia, následne v januári 2020 Svetová zdravotnícka organizácia oficiálne vy-
hlásila začiatok pandémie a potvrdila výskyt nového typu „severe acute respiratory syndrome“ (SARS) koronavíru-
su 2 (SARS-CoV-2). Vzhľadom na pandemické šírenie SARS-CoV-2 a zastavenie poskytovania neurgentnej zdra-
votnej starostlivosti prerušilo svoju činnosť mnoho IVF centier. Ich zatvorenie prináša dôsledky, ktoré bude potrebné 
vyhodnotiť. Liečba neplodnosti je esenciálna liečba a možnosť riešenia neplodnosti množstva neplodných párov je 
časovo obmedzená. Odkladanie terapie môže u niektorých párov znížiť šancu na dosiahnutie tehotnosti. V tejto prá-
ci sme zhrnuli stručnú charakteristiku vírusu SARS-CoV-2, jeho vplyv na mužskú a ženskú fertilitu, možnosti testo-
vania a odporúčania pre manažment centier asistovanej reprodukcie počas pandémie. Súhrn pragmatických odpo-
rúčaní popredných svetových spoločností zameraných na liečbu neplodnosti spolu s odkazmi na adekvátne literárne 
zdroje (ESHRE, ASRM, RCOG) by nám mal v budúcnosti uľahčiť bezpečné a plynulé fungovanie počas relapsov epi-
démie, ktoré nemožno vylúčiť.
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COVID 19 - infertility treatment during and after pandemics
In December 2019, an outbreak of viral pneumonia emerged, subsequently, in January 2020, the World Health Orga-
nization officially announced a novel severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2) pandemic. Ac-
cording to the pandemic spread of SARS-CoV-2 and the cessation of non-urgent health care, a vast number of IVF 
centres was forced to suspend their activities. It is crucial to estimate the immediate consequences of this shutdown. 
Human infertility treatment is essential and the therapeutic window in infertile couples is time sensitive. Postponing 
the therapy can lead to the decline of the chances for pregnancy. In this paper, we summed up brief characteristics 
of SARS-CoV-2 virus, the effect of the infection on male and female fertility, testing possibilities and guidance for the 
management of IVF centres during the pandemic. Survey of practical guidelines of leading world health associations 
along with literature references ((ESHRE, ASRM, RCOG) should help us to enable a safe and continuous running du-
ring epidemics relapse, which cannot be ruled out.
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Úvod
V decembri 2019 vypukla virálna pandémia v čínskom mes-

te Wu-chan, následne, 9. januára 2020 Svetová zdravotnícka 
organizácia (World Health Organization, WHO) oficiálne po-
tvrdila výskyt nového typu „severe acute respiratory syndro-
me“ (SARS) koronavírusu 2 (SARS-CoV-2) a oficiálne vyhlási-
la začiatok pandémie. Od januára 2020 došlo k celosvetovému 
rozšíreniu ochorenia s postihnutím viac ako 213 krajín. Podľa 
WHO bolo v súčasnosti potvrdených viac ako 6 miliónov prípa-
dov a zomrelo viac ako 372 000 ľudí(1). Po rozšírení ochorenia 
jednotlivé krajiny prijali rôzne stratégie, od jednoduchých pravi-
diel, ako je dodržiavanie „social distancing“ – udržiavanie sociál-
neho odstupu, až po prísne izolačné opatrenia vrátane výrazné-
ho obmedzenia poskytovania zdravotnej starostlivosti v prípade 
jej odkladnosti.

ASRM (American Society for Reproductive Medicine) vo svo-
jich odporúčaniach zdôrazňuje, že liečba neplodnosti je esen-
ciálna liečba a  možnosť riešenia neplodnosti množstva ne-
plodných párov je časovo obmedzená(2). Odkladanie terapie 
neplodnosti môže jednoznačne znížiť šancu niektorých párov 
na dosiahnutie požadovanej tehotnosti.

SARS-Cov-2, COVID-19
K prenosu ochorenia COVID-19 dochádza predominantne 

kvapôčkovou infekciou, samotný vírus, resp. vírusové častice, 
však boli izolované aj vo vzorkách krvi, moču a stolice. Tieto ná-
lezy viedli k otázkam týkajúcim sa výskytu vírusu v ostatných 
telesných tekutinách vrátane ejakulátu a  alternatívnych ciest 
prenosu. Akokoľvek, prenos z človeka na človeka je potvrde-
ný, v prípade absencie preventívnych (bariérových) opatrení je-
den pacient s aktívnym ochorením nakazí od 2 do 3 ľudí. Inku-
bačná lehota je udávaná od 2 do 14 dní (bolo opísaných aj 21), 
nakazený pacient je kontagiózny už niekoľko dní pred objave-
ním sa prvých symptómov (suchý kašeľ, zvýšená telesná teplo-
ta, strata čuchu, únava, myalgie, nešpecifické gastrointestinálne 
a kardiovaskulárne symptómy) a tento stav pretrváva počas prí-
tomnosti symptómov aj niekoľko dní po ich ústupe. V presných 
časových údajoch ohľadom kontagiozity sa jednotlivé publikácie 
líšia(3). V niektorých štúdiách sa uvádza až 80 % asymptomatic-
kých pacientov pozitívne testovaných na COVID-19.

Vstup vírusu do buniek je umožnený interakciou virálneho 
S proteínu a celulárneho enzýmu 2 konvertujúceho angiotenzín 
(ACE2), ktorý slúži ako receptor pre vírus. ACE2 je exprimovaný 
vo viacerých orgánových systémoch vrátane alveolárnych bu-
niek II. typu v pľúcach, tenkom čreve, srdci, obličkách, slezine, 
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štítnej žľaze, testikulárnom a ovariálnom tkanive(4). Vzhľadom 
na charakter infekcie COVID-19 je potrebné vytvoriť v  zaria-
deniach poskytujúcich liečbu formou asistovanej reprodukcie 
špecifický manažment, ktorý zabezpečí dôkladnú izoláciu ga-
mét a embryií u pozitívnych pacientov. Zároveň je nevyhnutné 
upraviť chod pracoviska tak, aby bola v najvyššej možnej mie-
re zaručená bezpečnosť všetkých pacientov a personálu. Po-
čas pandémie možno poskytovať konzultácie a  liečbu iba pa-
cientom negatívnym na COVID-19 bez kontaktu s ochorením 
alebo po ich jednoznačne potvrdenom vyliečení, čim sa mini-
malizuje riziko kontaminácie biologického materiálu, personálu 
a ostatných pacientov.

Vplyv COVID-19 na ovárium a ženské gaméty
ACE2 má v prípade šírenia a vplyvu COVID-19 kľúčovú úlo-

hu. V súčasnosti existujú limitované dáta ohľadom efektu ACE2 
na ovariálne funkcie a ženskú fertilitu a zatiaľ neexistuje dôkaz 
o expresii priamo v ľudských oocytoch. Expresia ACE2 bola však 
potvrdená v primordiálnych, primárnych, sekundárnych a antrál-
nych folikuloch, stróme ovária a corpora lutea. Počas progresie 
vývoja folikulov dochádza k upregulácii expresie ACE2, ktorá je 
ešte výraznejšia po stimulácii gonadotropínmi a podaní HCG 
u potkanov. ACE2 je súčasťou rodiny renínovo-angiotenzíno-
vého systému (RAS) enzýmov, ktoré sú zapojené do regulá-
cie vývoja folikulov, steroidogenézy, ovulácie a atrézie folikulov. 
ACE2 je nepriamo zapojený aj do maturácie oocytov. Vzhľadom 
na tieto fakty je veľmi pravdepodobné, že kontrolovaná ovariál-
na stimulácia (COS) môže mať negatívny vplyv v kontexte po-
tenciálnej infekcie COVID-19(5). Riziko maternálnych komplikácií 
v spojitosti s COVID-19 je nízke(6). Čo sa týka perinatologických 
výstupov – t. č. neexistujú dáta potvrdzujúce zvýšené riziko po-
tratov a včasných tehotenských strát alebo teratogenity viaza-
nej na COVID-19(6).

Ovariálny hyperstimulačný syndróm (OHSS)
Závažné formy OHSS sa môžu vyvinúť do kritických aj ži-

vot ohrozujúcich stavov vyžadujúcich hospitalizáciu na jednot-
kách intenzívnej starostlivosti. Tejto situácii by sme sa mali po-
čas pandémie COVID-19 vyhnúť za každých okolností. Rozvoj 
OHSS u  pacientok s  infekciou COVID-19 by mohla priebeh 
a liečbu výrazne zhoršiť a viesť k závažným komplikáciám.

Potenciálne následky po COVID-19
Naviazanie SARS-CoV-2 (cez S-proteín) vedie k zníženej ex-

presii ACE2, ktorá pretrváva počas celej infekcie(7). V pľúcach 
tento proces vedie k hyperaktivácii RAS a prispieva k zlyhaniu 
pľúc. V ováriu by mohlo zníženie ACE2 expresie po infekcii na-
rušiť funkciu RAS. Porucha v RAS skupine je spojená napr. aj so 
syndrómom polycystických vaječníkov, s OHSS, niektorými ova-
riálnymi tumormi a extrauterinnou graviditou(8). Možný je aj vplyv 
na maturáciu oocytov a ovariálnu rezervu. Pre uvedené hypoté-
zy dosiaľ neexistujú adekvátne štúdie, preto by bolo vhodné za-
merať výskum vo sfére asistovanej reprodukcie týmto smerom, 
objasniť rozsah vplyvu infekcie a jej možný dosah na zdravotný 
stav pacientky v budúcnosti.

Vplyv infekcie COVID-19 na mužskú fertilitu
Bežné vírusové infekcie (napr. mumps, HIV) majú negatívny 

vplyv na mužský reprodukčný systém vrátane produkcie sper-
mií a tvorby pohlavných hormónov. Predbežné výsledky štúdií 

ukazujú, že infekcia COVID-19 vedie k nerovnováhe mužských 
pohlavných hormónov (testosterónu a luteinizačného hormónu). 
Ich hladina by mohla byť potenciálny marker poškodenia repro-
dukčného zdravia spôsobeného SARS-CoV-2. V nedávno pub-
likovanej klinickej štúdii bola potvrdená prítomnosť SARS-CoV-2 
v ejakuláte u 26,7 % vyšetrených mužov s akútnym priebehom 
infekcie a taktiež u mužov v rekonvalescencii po prekonaní CO-
VID-19 (8,7 %)(9). Perzistencia vírusu v mužskom urogenitálnom 
trakte môže narušiť imunologickú homeostázu v testes a vyús-
tiť do orchitídy. Preto možno SARS-CoV-2 zaradiť medzi poten-
ciálne príčiny mužskej infertility(10).

Mechanizmus poškodenia testes
Presný mechanizmus poškodenia testes nie je úplne jasný. 

Teoreticky je každá bunka s expresiou ACE2 susceptibilná k in-
fekcii SARS-CoV-2, pričom v testis sa nachádza s vysokou ex-
presiou v Sertoliho bunkách aj Leydigových bunkách(11). Sertoli-
ho bunky produkujú imunosupresívne a imunoregulačné faktory 
a pri ich poškodení dochádza k narušeniu kontroly antiinflama-
tórneho imunologického prostredia významného pre senzitívne 
zárodočné bunky. Aj samotná imunologická reakcia na vírus mô-
že spôsobovať ďalšie testikulárne poškodenie. Je známe, že 
zvýšenie teploty má negatívny vplyv na spermatogenézu, pri-
čom zvýšenie skrotálnej teploty má za následok nižšiu kvalitu 
spermií(12). Vzhľadom na potenciálnu možnosť poruchy fertility 
po prekonaní infekcie COVID-19 je potrebné vykonať ďalšie kli-
nické pozorovania.

COVID-19 a embryo
Expresia ACE2 prebieha vo viacerých embryonálnych 

štádiách. Najvyššia expresia bola pozorovaná u 2-, 4- a 6-bun-
kových embryí a v trofektoderme. Vyvíjajúce sa ľudské embryo 
vytvára receptory pre SARS-CoV-2 aj iné koronavírusy a záro-
veň obsahuje všetky mechanizmy nevyhnutné pre internalizá-
ciu a replikáciu vírusu. Zatiaľ však neexistuje jednoznačný dô-
kaz prenosu SARS-CoV-2 z rodiča na embryo.

Možnosti testovania na COVID-19

PCR
Včasná detekcia SARS-CoV-2 je kľúčová pre kontrolu preno-

su infekcie a zvládnutie pandémie. Diagnostické testy využívajú 
kvantitatívnu PCR (qRT-PCR) s použitím reverznej transkriptá-
zy. QRT-PCR je referenčná štandardná metóda pre diagnosti-
ku infekcií s vysokou senzitivitou a presnosťou v akútnej fáze 
ochorenia. Virálna RNA SARS-CoV-2 bola detegovaná z výte-
rov z krku a nosa a 14 dní po nástupe ochorenia alebo symptó-
mov ochorenia je už takmer nedetegovateľná (obrázok 1). Ne-
výhodou tejto metódy sú finančné náklady a časová náročnosť.

Testovanie protilátok – imunoassay
Druhou cestou testovania, ktorá poskytuje informácie o ak-

tívnej, ale aj o prekonanej infekcii, je testovanie protilátok na 
COVID-19 u pacienta (obrázok 1). Testovanie pomocou imuno-
assay (ELISA – enzyme linked immunosorbent assay) je mož-
né z plazmy aj zo séra a je zamerané na imunogénne proteí-
ny S a N(13). Výhodou testovania protilátok je nižšia cena a malá 
časová náročnosť. ELISA je momentálne najpresnejšia metodi-
ka detekcie SARS-CoV-2. Dynamika hladín protilátok je opísa-
ná pod obrázkom.
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Vplyv SARS-CoV-2 na vykonávanie metód 
asistovanej reprodukcie (ART)

Zastavenie ART
Vzhľadom na pandemické šírenie SARS-CoV-2 zastavilo 

svoju činnosť od marca 2020 mnoho IVF centier v Európe. Ich 
zatvorenie, samozrejme, prináša aj dôsledky, ktoré bude potreb-
né vyhodnotiť. Výsledkom nečinnosti bolo určité množstvo „stra-
tených tehotností“. Napr. v Taliansku bolo v roku 2017 narode-
ných 13 973 (3 % celkovo narodených detí v tom roku) vďaka 
metódam asistovanej reprodukcie. Z týchto údajov sa dá pred-
pokladať, že v dôsledku jednomesačnej absencie aktivity repro-
dukčných centier bude o mesiac v Taliansku „chýbať“ minimálne 
tisíc detí. V USA sa v roku 2016 narodilo 76 930 detí vďaka me-
tódam AR, čo zodpovedá 6 410 deťom za mesiac. Práve z tých-
to dôvodov je nevyhnutné bezodkladne vytvoriť stratégiu na 
obnovenie činnosti reprodukčných centier aj počas pandémie 
COVID-19 a po nej(14).

Liečba neplodnosti – elektívna alebo urgentná
Vzhľadom na signifikantný pokles úspešnosti liečby so stúpa-

júcim vekom neplodných párov a u žien s komorbiditami, ako je 
endometrióza a predčasné ovariálne zlyhanie, opakované zly-
hanie implantácie a potraty, rovnako ako andrologický faktor ste-
rility, je nutné považovať liečbu neplodnosti za urgentnú(14).

COVID na Slovensku
Výbor sekcie asistovanej reprodukcie pri SGPS SLS vypraco-

val odporúčania pre centrá asistovanej reprodukcie v súvislos-
ti s vírusom COVID-19. Tento dokument schválilo ako pracovný 
postup Ministerstvo zdravotníctva SR a hlavný odborník SR pre 
asistovanú reprodukciu.

Aktuálne odporúčania opatrení pre centrá 
asistovanej reprodukcie pre IVF liečbu v súvislosti 
s infekciou vírusom COVID-19 sekcie asistovanej 
reprodukcie pri SGPS SLS.
(Výbor sekcie asistovanej reprodukcie pri SGPS SLS)
1.	 Za prísnych protiepidemiologických opatrení možno reali-

zovať vyšetrenia a konzultácie priamo v centrách asistova-
nej reprodukcie (rúška, rukavice, ochranné štíty, pravidelné 
vetranie a dezinfekcia priestorov atď.). Každý pacient pred 
vstupom na pracovisko podpíše čestné vyhlásenie o nein-
fekčnosti, nerizikovom domácom prostredí, neprítomnosti 
prejavov infekcie a negatívnej cestovateľskej anamnéze.

2.	 Zachovať dostatočný časový odstup medzi konzultáciami 
jednotlivých pacientov.

3.	 Za prísnych bezpečnostných opatrení možno začať stimulá-
cie v cykloch IVF u pacientok:
a.	 kde by odklad liečby mohol spôsobiť zhoršenie prognózy,
b.	 so zníženou ovariálnou rezervou,
c.	 po operačnej liečbe napr. endometriómov,
d.	 s vyšším vekom.

Prítomnosť SARS-CoV-2 virálnej RNA (ružové pole) vo výteroch pacientov možno dokázať od 
expozície až po 14 dní od začiatku infekcie (post-illness onset – „pio“). SARS-CoV-2 špecific-
ké protilátky (modré pole): IgM sú detegovateľné od 3. dňa „pio“, vrchol dosahuje 2-3 týždne 
„pio“(13). Detegovateľné sú až do 1 mesiaca „pio“. IgA a IgG sú prítomné od 4. dňa „pio“, vrchol 
dosahujú 2 týždne „pio“. Zatiaľ neboli detegované špecifické SARS-CoV-2 protilátky po viac ako 
1 mesiaci „pio“ (prerušovaná linka).
(https://www.frontiersin.org)

Obrázok 1. Schematické znázornenie periód možnosti detekcie virálnej RNA (PCR) a pro-
tilátok (imunoassay) u jedincov infikovaných SARS-CoV-2
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4.	U týchto párov postupovať nasledovným spôsobom:
a.	 Testovať u pacientky protilátky proti SARS-CoV-2 pred za-

čatím stimulácie, testovanie je vhodné kvôli ochrane pa-
cientov a personálu pracoviska.

b.	V zdravotnej dokumentácii zaznamenať, že pacientka bo-
la poučená o epidemiologickej situácii a zásadách bezpeč-
ného správania.

c.	 Odporučiť PN počas celej liečby pri rizikovom pracovnom 
zaradení pacientok.

d.	Minimalizovať riziko komplikácií počas stimulácie ovárií.
e.	 V rozmedzí 72 hodín pred odberom, ale najneskôr v deň 

odberu oocytov u oboch členov páru realizovať sérologic-
ké vyšetrenie na prítomnosť protilátok proti SARS-CoV-2. 
V prípade neprítomnosti protilátok svedčiacich o akútnej 
infekcii (IgM alebo IgA) možno realizovať embryotransfer.

f.	 V prípade prítomnosti IgM, resp. IgA u jedného člena pá-
ru, kryokonzervovať oocyty alebo embryá a odložiť em-
bryotransfer. Oocyty alebo embryá v tomto prípade usklad-
niť v karanténnej nádobe.

g.	 Pri kryoembryotransferoch je potrebné u pacientky realizo-
vať niekoľko dní pred výkonom (max. 7 dní) odber protilá-
tok proti SARS-CoV-2. V prípade neprítomnosti IgM, resp. 
IgA protilátok možno embryotransfer realizovať.

5.	U zahraničných klientov zvoliť rovnaký postup ako u sloven-
ských pacientov.

Autori: Harbulák, Krajkovič, Toporcerová – apríl 2020.

Praktické odporúčania pre fungovanie IVF centier 
a laboratóriá

Miera infekčnosti SARS-CoV-2 je (infection rate RO) opisova-
ná do 5. 6. , čo znamená že sa jedná o vysoko infekčné ocho-
renie. Vzhľadom na tieto fakty bolo po vypuknutí pandémie od-
poručené pozastavenie výkonu neurgentných procedúr vrátane 
IVF. Pre budúcnosť je potrebné vytvoriť funkčný scenár ma-
nažmentu IVF centier počas pandémie, odporúčaní na udrža-
nie bezpečného chodu IVF centra. Kompletné odporúčania so 
zahrnutím stratifikácie pacientov (na základe symptomatiky, sé-
rologického, eventuálne PCR testovania) a vykonávania/zasta-
venia ďalšej terapie a zákrokov pre veľký rozsah neuvádzame. 
Je voľne dostupný online na webovej stránke ESHRE(15).

Prevencia a bezpečnosť
Až 80 % pacientov s COVID-19 je asymptomatických nosi-

čov SARS-CoV-2, preto je absolútnou prioritou nepreniesť in-
fekciu COVID-19 do priestorov laboratória a medzi personál 
a ostatných pacientov(16).
1)	Prísny hygienický protokol. Pravidelné umývanie rúk dezin-

fekčným mydlom a vodou. U personálu vykonávať meranie 
telesnej teploty nekontaktným teplomerom. Personál by mal 
používať ochranné pracovné pomôcky (OPP).

2)	Reorganizácia personálu je zameraná na rozdelenie pra-
covníkov do viacerých nezávislých skupín, ktoré rotujú bez 
toho, aby dochádzalo k ich vzájomnému kontaktu. Odporúča 
sa vylúčiť z pracovného procesu rizikových jedincov.

3)	Vzhľadom na riziko nedostatku spotrebného materiálu je 
potrebné zabezpečiť jeho dostatočné množstvo (predovšetkým 
OPP).

4)	Práca v  laboratóriu a kryoprezervácia. Je potrebné bez-
pečné uskladnenie všetkých biologických materiálov počas 
pandémie, zabezpečiť dostatočné množstvo tekutého dusí-
ka (LN2). Na kryokonzerváciu vzoriek od pacientov pozitív-
nych na COVID-19 by sa mali používať uzatvárateľné slamky 
a mali by byť uskladnené v separovaných tankoch. Aj keď ne-
existujú priame dôkazy o prenose SARS-CoV-2 tekutým dusí-
kom, nemôžeme túto možnosť úplne vylúčiť. Keďže SARS-
CoV-2 sa prenáša vzduchom, je možná jeho kontaminácia už 
počas výroby, ale predovšetkým infikovaným personálom po-
čas kryoprezervácie a uskladnenia(17). Treba venovať osobitnú 
pozornosť čo najkratšiemu vystaveniu buniek natívnej foliku-
lárnej tekutine a vyčistiť spermie častým preplachovaním.

5)	Sterilizácia a dezinfekcia. Peroxid vodíka (H2O2; 6 %) je pre 
gaméty a embryá bezpečný a je odporúčanou laboratórnou 
dezinfekciou počas pandémie COVID-19(18). Aj keď 70 % eta-
nol je veľmi efektívny voči SARS-CoV-2, môže mať nepriazni-
vé účinky na vývoj embryií. Chlórnan sodný (0,1 %) je taktiež 
efektívny voči SARS-CoV-2, ale jeho bezpečnosť v laborató-
riu je otázna.

6)	Kvalita vzduchu. IVF laboratóriá sú bežne vybavené kúre-
ním, ventiláciou a klimatizáciou (HVAC) s cieľom udržania 
plynulého prietoku čistého vzduchu pod pozitívnym tlakom(19), 
čo môže pomáhať šíreniu SARS-CoV-2. Preto sa odporúča 
počas pracovných hodín vypnúť HVAC a ostatné zdroje prú-
denia vzduchu, aby sa minimalizovalo šírenie.

7)	Uzavretie laboratória a kontrola kvality počas karantény. 
V prípade nevyhnutnosti ukončenia prevádzky z dôvodu pan-
démie je dôležité vytvoriť plán uzavretia laboratória. Všetky 
začaté cykly IVF musia byť ukončené kryokonzerváciou em-
bryí a odložením embryotransferu.

Záver
Počas pandémie COVID-19 je potrebné v  liečbe neplod-

nosti postupovať podľa súboru odporúčaní vypracovaného od-
bornou komisiou. Odporúčania majú obsahovať presný postup 
manažmentu pacientov, personálu a prevádzky. Vhodný je si-
mulačný nácvik kritických situácií. Treba disponovať zásobou 
spotrebného zdravotníckeho, dezinfekčného, laboratórneho 
materiálu, ktorá má byť pravidelne kontrolovaná a obnovovaná. 
Vykonanie sérologických testov na COVID-19 u pacientky pred 
zaradením do stimulačnej liečby, u oboch členov páru pred ova-
riálnou punkciou, kryokonzerváciou gamét a  taktiež pred em-
bryotransferom je kľúčové, pretože minimalizuje riziko infekcie 
a kryokonzervácie infikovaných gamét alebo embryií. Situácia, 
ktorú sme zažili, sa môže opakovať a musíme byť pripravení na 
jej plynulé a bezpečné zvládnutie.
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