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taria condannato per uno dei reati di cud
al presente articolo.

8. B consentita la crioconservazione dei
gameti maschile e femminile, previo con-
senso informato e scritto.

¢. La violazione delle disposizioni di cui
al comma 8 & punita con la sanzione
amministrativa pecuniaria - da 5.000 a
 50.000 euro.

Caro VII
DISPOSIZIONI FINALI E TRANSITORIE

Art. 15,

(Relazione al Parlamento).

1. L’Istituto superiore di sanitd predi-
spene, entro il 28 febbraio di ciascun
anno, una relazione annuale per il Mini-
stro della salute in base ai dati raccolii ai
sensi dell’articolo 11, comma 5, sull’attivita
delle strutture autorizzate, con particolare
riferimento alla valutazione epidemiolo-
gica delle iecniche ¢ degli interventi effet-
tuati.

2. Tl Ministro delia salute, sulla base dei
dati indicati al comma 1, presenta eniro il
30 giugno di ogni annmo una relazione al
Parlamento sull’attuazione della presente
legge.

Art, 16.

{Obiezione di coscienza).

1. 1l personale sanitario ed esercente le
attivitd samitarie ausiliarie non & tenuto a
prendere parte alle procedure per 1’appli-
cazione delle tecniche di procreazione me-
dicalmente assistita disciplinate dalla pre-
sente legge quando sollevi obiezione - di
coscienza con-preventiva dichiarazione. La
dichiarazionedell’obiettore deve essere co~

municata. eptre 4re mesi dalla data dg.

entrata in vigore della presente legge al
direttore dell’azienda unita sanitaria locale
o dell'azienda ospeda.hera, nel caso. di
personale dipendente, al direttore sanita-

rio, nel caso di personale dipendente da
strutture private autorizzate o accreditate.

2. L’obiezione pud essere sempre revo-
cata o venire proposta anche al di fuori
dei termini di cui al comma 1, ma in tale
caso la dichiarazione produce effetio dopo
un mese dalla sua preseptazione agli or-
ganismi di cui al comma 1.

3. L’obiezione di coscienza esonera il
personale sanitario ed esercente le ativita
sanitarie ausiliarie dal compimento delle
procedure e delle attivita specificatamente
e necessariamente dirette a determinare
Iintervento di procreazione medicalmente
assistita e non dall’assistenza antecedente
e conseguente lintervento.

Art. 17.

(Disposizioni transitorie).

1. Le strufture e i centri iscritti nel-
Yelenco predisposto presso llstituto supe-
riore di sanitd ai sensi dell'ordinanza del
Ministro della sanitd del 5 marzo 1997,
pubblicata nella Gazzetta Ufficiale n. 55
del 7 marzo 1997, sono autorizzati ad
applicare le tecniche di procreazione me-
dicalinente assistita, nel rispetto delle di-
sposizioni della presente legge, fino al
nono mese successive alla data di entrata
in vigore della presente legge.

2. Entro trenta giorni dalia data dl
entrata in vigore della presente legge, le
strutture e i centri di cui al comma 1
trasmettono al Ministero della salute un
elenco contenente l'indicazione numerica
degli embrioni prodoiti a seguito dell’ap-
plicazione di tecniche di procreazione me-
dicalmente assistita nel periodo prece-
dente la data di entrata in vigore della
presente legge, nonché, nel rispetio delle
vigenti disposizioni sulla tutela della riser-
vatezza dei dati personali, l'indicazione
nominativa di coloro che hanno fatto ri-
corso alle tecniche medesime a seguito
delle quali sono stati formati gli embrioni.
La violazione della disposizione del pre-

" éente comma & punita con la sanzioue

amministrativa pecuniaria da 25.000 a
50.000 euro.
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3. Entro tre mesi dalla data di entrata
in vigore della presente legge il Ministro
della salute, avvalendosi dell'Istituto supe-

ricre di samita, definisce, con proprio de-

creto, le modaliti e i termini di comnser-
vazione degli embrioni di cui al comma 2.

ArT. 18.

(Fondo per le tecniche di procreazione
medicalmente assistita).

1. Al fine di favorire Vaccessc alle
tecniche di procreazione medicalmente as-
sistita da parte dei soggetti di cui all’ar-
ticolo 5, presso il Ministero della salute &
istituito il Fondo per le tecmiche di pro-
creazione medicalmente assistita. Il Fonde
& ripartito tra le regioni e le province
autonpome di Trento e di Bolzano sulla
base di criteri determinati con decreto del
Ministro della salute, da emanare entro
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sessanta giorni dalla data di enmirata in
vigore della presente legge, sentita la Con-
ferenza permanente per i rapporti tra lo
Stato, le regioni e le province autonome di
Trento e di Bolzano.

2. Per la dotazione del Fondo di cui al
comma 1 & autorizzata la spesa di 6,8
milioni di euro a decorrere dall’anno 2004.

3. Allonere derivante dall'attuazione
del presente articolo si provvede mediante
corrispondente riduzione  dello stanzia-
mento iscritto, ai fini del bilancio triennale
2004-2006, nell’ambito dell'unitd previsio-
nale di base di parte corrente «Fondo
speciale » dello stato di previsione del
Ministere dell’economia e delle finanze
per Yanno 2004, allo scopo parzialmente
utilizzando Vaccantonamento relativo al
Ministero medesimo. I Minisiro dell’eco-
nomia e delle finanze & autorizzato ad
apportare, con propri decreti, le occorrent
variazioni di bilancio.

La presente legge, munita del sigilio delio Stato, sard inserita nella Raccolta ufficiale degli atti
normativi della Repubblica-italiana. E fatto obbligo a chiunque spetti di osservarla ¢ di farla osservare

come legge dello Stato.

Data s Roma, addi 19 febbraio 2004

aiv

CiIAMPI

Visto, il Guardasigilli: CASTELLI

BERLUSCONI, Presidente del Consiglio dei Ministri

LAVORI PREPARATORI
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NOTE

/YERTENZA.

11 testo deile mote qui pubblicato & stato redatto dall’'amministra-
»ne competente per materia, ai sensi dell’art. 10, commi 2 e 3, del
ito unico delle disposizioni sulla prcmulgamone delle leggi, sul-
manazione dei decreti del Presidente della Repubblica e sulie pub-
cazioni ufficiali della Repubblica italiana, approvato con D.P.R.
dicembre 1985, n. 1092, al solo fine di facilitare la lettura delle
sposizioni di legge modificate o alle quali & operato il rinvio.
sstano invariati i valore e Vefficacia degli atti legislativi qui tra-
At

e all’art. 3:

1l testo.dellart. 1 della legge 29 luglio 1975, n. 405 (istituzione
i consultori familiari) come modificato dalla legge qui pubblicata,
| seguente:

«Art. 1. 11 servizio di assistenza alla famiglia e alla maternita ha
me scopi;
a) lassistenza psicologica e sociale per la preparazione alla
iternita ed alla paternitd responsabile e per i problemi della coppia
lella famiglia, anche in ordine alla probiematica minorile;

b) la somministrazione dei mezzi necessari per conseguire le
alita liberamente scelte dalla coppia e da singolo in ordine alla pro-
:azione responsabile nel rispetto delle convinzioni etiche e dell’inte-
ta fisica degli utenti;

¢) latutela della salute della donna e del prodotto del concepi-
nto;

d) la divulgazione delle informazioni idonee a promuovere
vero a prevenire la gravidanza consigliando i metodi ed i farmaci
atti a c1ascun caso.

d-bis) linformazione e I'assistenza rignards ai probleml della
riitd e della infertilita umana, nonché alle lecnzche di procreazione
dicalmente assistita;

d-ter) I informazione sulle procedure per | adadone e laffida-
nto familiare.

Le somme non .nplegate in un esercizio possono ESSCI’e 1mple-

e negli anni seguenti.

Tali finanziamenti possono essere integrati dalle regioni, dalle
wvince, dai comuni o dai consorz di comuni direttamente o attra-
so altre forme da essi stabilite.

Alla copertura dell’onere di 5 miliardi per il 1975 si provvede per
il medesimo anno finanziario mediante riduzione dello stanziamento
del capitolo 6856 dello stato di previsione della spesa del Ministero
del tesoro per I'anno medesimo.

Ii Ministro per il tesoro & autorizzato ad apportare con propri
decreti le occorrenti variazioni di bilantio».

Note all'art. 6:

— La legge 4 maggio 1983, n. 184. e successive modificazioni,
concerne: «Diritto del minore ad una famiglia».

— 11 testo dell’art. 17, comma 3, della legge 23 agosto 1988,
n. 400 (Disciplina dell'attivita di Governo e ordinamento della Presi-
denza del Consiglio dei Ministri, € il seguente:

«3. Con decreto ministeriale possono essere adottati regolamenti
relle materie di competenza de! Ministro o di autorita sottordinate
al Ministro, quando la legge espressamente conferisca tale potere. Tali
regolamenti, per materie di competenza di pii Ministri, possono
essere adottati con decreti interministeriali, ferma restando la neces-
sita di apposita autorizzazione da parte della legge. I regolamenti
ministeriali ed interministeriali non possono dettare norme contrane
a quelle dei regolamenti emanati dal Governo. Essi debbono essere
comunicati al Presidente del Consiglio dei Ministri prima della loro
£MAanazione.».

Note allart. 9:

— 1] testo dell’art. 235, primo comma, numeri 1) e 2) del codice
civile, é il seguente:

«L’azione per il disconoscimento di paternitd del figlio concepito
durante il matrimonio consentita solo nei casi seguenti:

1) se i coniugi non hanno coabitato nel periodo compreso fra il
trecentesimo ed il centottaniesimo giorno prima della nascita;

2) se durante il tempo predetto il marito era affetto da impo-
tenza, anche se soltanto di generare;».

— I} testo dell’art. 263 del codice civile ¢ il seguente:

«Art. 263 (Impugnazione del riconoscimento per difetto di veridi-
cita). — Il riconoscimento pud essere impugnato per difetto di veridi-
citd dall’autore del riconoscimento, da colui che € stato riconosciuto
e da chiunque vi abbia interesse.

L’impugnazione é ammessa anche dopo la legittimazione.
L'azione & imprescrittibile».

— Il testo dell’art. 30 comma 1, del regolamento di cui al decreto
del Presidente della Repubblica 3 ‘novembre 2000, n. 396 (Regola-
mento per la revisione ¢ la semplificazione dell’ ordinamento dello
stato civile, a norma dell’art. 2, comma 12, della legge 15 maggio
1997, n. 127) ¢ il seguente:

«1. La dichiarazione di nascita € resa da uno dei genitori, da un
procuratore speciale, ovvero dal medico o dall’ostetrica o da altra per-
sona che ha assistito al parto, rispettando P’eventuale volontd della
madre di non essere nominata.».

Nota all'art. 12:

— 1l testo deliart. 76, commi'] e 2, del decreto del Presidente
della Repubblica 28 dicembre 2000, n. 445 (Testo unico delle disposi-
zioni legislative e rego]ameutan in materia di documentazione ammi-
nistrativa. (Testo 4)), & il seguente:

«1. Chiunque rilascia dichiarazioni mendaci, forma atti falsi o ne
fa uso nei casi previsti dal presente testo unico & punito ai sensi del
codice penale e delle leggl speciali in materia.

2. Lesibizione di un atto contenente dati non pi nspdndentl a
veritd equivale ad uso di atto falso».

Nota all'art. 14:

— La legge 227 magglo 1978, n. 194, concerne: Norme per la
tutela sociale della maternita e sull’interruzione volontana della gra-
vidanzan.

Nota allar. 17: **" .

— L'ordinanza del Ministro della sanita del 5 marzo 1997, con-
cerne: Divieto di pratiche di clonazione umana o animale».

84G0662
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DECRETI, DELIBERE E ORDINANZE MINISTERIALI

MINISTERO DELLA SALUTE
DECRETO 21 luglio 2004.
Linee guida in materia di procreazione medicalmente assistita.

IL MINISTRO DELLA SALUTE

Vista la legge 19 febbraio 2004, n. 40, concernente norme in materia di procreazione medicalmente assistita
ed in particolare Vart. 7, comma 1; _ )

Vista la legge 28 marzo 2001, n. 145, di ratifica ed esecuzione della Convenzione del Consiglio d’Europa per la
protezione dei diritti dell’uomo e della dignitd dell’essere umano riguardo all’applicazione della biologia e della
medicina: Convenzione sui diritti dell’'uomo e sulla biomedicina, fatta ad Oviedo 1l 4 aprile 1997, nonche del pro-
tocollo addizionale del 12 gennaio 1998, n. 168, sul divieto di clonazione di esseri umani;

Sentito I'Istituto supertore di sanita circa le indicazioni delle procedure e delle tecniche di procreazione medi-
calmente assistita;

Acquisito il parere del Consiglio superiore di sanita, espresso nella seduta del 14 luglio 2004;

Decreta:
Art. 1.

Sono adottate le Linee guida contenenti le indicazioni delle procedure e delle tecniche di procreazione medi-
calmente assistita, allegate come parte integrante del presente decreto.

Art. 2.
11 presente decreto sara pubblicato nella Gazzetra Ufficiale della Repubblica italiana.

Roma, 21 luglio 2004

Il Ministro: SIRCHIA
Registrato alla Corte dei conti il 5 agosto 2004
Ufficio controllo preventivo sui Ministeri dei servizi alla persona e dei beni culturali, registro n. 5 Salute, foglio n. 150

ALLEGATO"

LINEE GUIDA CONTENENTI LE INDICAZIONI DELLE PROCEDURE
E DELLE TECNICHE DI PROCREAZIONE MEDICALMENTE ASSISTITA

Art. 7 - Legge n. 40/2004
PREMESSA

La legge 19 febbraio 2004, n. 40 “Norme in materia di procreazione medicalmente assistita”,
all’articolo 7 prevede la definizione da parte del Ministro della Salute di “linee guida contenenti
l'indicazione delle procedure e delle tecniche di procreazione medicalmente assistita”, linee guida
“vincolanti per tutte le strutture autorizzate”.

La stessa legge stabilisce modalitd che sono da rapportarsi all’indicazione delle procedure e delle
tecniche di procreazione medicalmente assistita 1a cui definizione sar parte integrante delle presenti
linee guida.

Verranno quindi presi in considerazione anche:

il ricorso alle tecniche di procreazione medicalmente assistita (articolo 4);

la gradualita nel ricorso alle tecniche (articolo 4);

il consenso informato da parte di coloro che si sottopongono alle tecniche stesse (articolo 6);
I'accertamento dei requisiti previsti per le coppie alle quali si applicano le tecniche di
procreazione medicalmente assistita (articolo 12);

le disposizioni concernenti la sperimentazione sugli embrioni umani (articolo 13);

{ limiti all'applicazione delle tecniche di procreazione medicalmente assistita sugli embrioni
(articolo 14).

Scopo delle'presenti linee guida & quello di fomnire chiare indicazioni agli operatori delle strutture
aittorizzate all’applicazione delle tecniche di procreazione medicalmente assistita affinché sia
assicurato il pieno rispetto di quanto dettato dalla legge.

CRCEENCRCNCHC]
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INTRODUZIONE

Secondo una prima definizione la sterilita, almeno nella donna, andrebbe distinta dall'infertilita, intesa
come incapacita di condurre la gravidanza fino all'epoca di vitalita fetale. Nell'uomo, invece, essendo il
concetto di aborto ovviamente estraneo alla patologia della riproduzione, i due termini vengono
largamente utilizzati come sinonimi.

Secondo un’altra definizione una coppia & considerata-infertile quando non ¢ stata in grado di concepire e
di procreare un bambino dopo un anno o pil di rapporti sessuali non protetti, mentre € sterile la coppia
nella quale uno o entrambi i coniugi sono affetti da una condizione fisica permanente che non rende
possibile 1a procreazione. Secondo questa interpretazione il termine “sterilitd” si riferisce, quindi, ad una
condizione pifl grave e comungue assoluta di “infertilita” riguardante la coppia e non il singolo membro
di essa.

A fini delle presenti linee guida i due termini, infertilita e sterilita, saranno usati come sinonimi.

Viene definita sterilita (infertilitd) I’assenza di concepimento, oltre ai casi di patologia riconosciuta, dopo
12/24 mesi di regolari rapporti sessuali non protetti. ‘

Tutte le coppie che non ottengono gravxdanza nei termini sopra deﬁnm costituiscono la popolazione delle
coppie mfemh Questa popolazione ¢ costituita da:

® coppie sterili nelle quali siano stati accertati fattori di sterilita di almeno uno dei due coniugi; -

® coppie con sterilita idiopatica, nelle quali non sia stato possibile accertare un definito fattore
responsabile; ’

U] coppie subfertili, per ragioni biologiche o per ripetuta abortivita spontanéa.

1dati relativi all’incidenza ed alle prmc:lpall cause di sterilitd sono 51m111 a ljvello mondlale
Nella tabella che segue sono riportati i dati pubblicati da Collins e Spira.

Cause di Sterilita
Fattore F emmmlle 57 % : 54 %
Difetto ovulatorio 29 % 27%
Fattore tubarico 16 % 22 %
Endometriosi 7% 5%
Fattore Cervicale 2% /
Fattore Uterino 3% /
Fattore Maschile 21 % 23 %
Sterilita inspiegata 4 % 17 %
Fattore Masch-Femm. 18 % /
Altri 4% /
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Nella nostra societd motivazioni molteplici di ordine sociale, economico e culturale portano molte donne
a rinviare oltre 1a terza decade di vita la ricerca di un concepimento. Dagli ultimi dati relativi alla natalita
in Europa, infatti, emerge che ’eta media in cui la donna italiana partorisce il primo figlio & 30 anni, dato
aumentato rispetto al precedente rilievo del 1990 dove risultava essere di 29 anni.

I} fattore temporale si concretizza in tre differenti aspetti e condiziona le stiategie diagnostiche:

® eta delladonna;
® esposizione allz probabilita di concepire;
& riserva ovarica.

Eta della donna: & uno dei principali limiti posti alla fertilitd umana. Con ’et3, inoltre, aumenta il
rischio di abortire spontaneamente. Tale rischio risulta essere pari al 10% circa per donne di eta < 30
anni, al 18% per i soggetti con etd compresa fra i 30 € i 39 anni, al 34% per le donne intorno 2i 40 anni.
Donne di eta superiore ai 35 anni hanno una pilt elevata probabilitd di avere difficolta riproduttive in
relazione ad aneuploidie determinate da non-disgiunzioni cromosomiche.

La capacita riproduttiva della coppia subisce un declino con I’eta. Tale fenomeno si manifesta in maniera
pill sensibile nella donna; I’aspettativa di avere un figlio per una coppia nella quale & presente una donna
di et > 35 anni & ridotta del 50% rispetio alle coppie nelle quali le donne hanno un’eta inferiore. Sebbene
esistano evidenze scientifiche che la fertilit nella donna diminuisca a partire dai 25 — 28 ‘anni &
-unanimemente accettato che la riduzione della capacita riproduttiva nella partner femminile inizi intorno

ai 35 anni con un progressivo ¢ considerevole calo fino al completo esaurimento della funzionalita
ovarica.

Esposizione alla probabilita di concepire: la durata dell’infertilita rappresenta il criterio che seleziona
la prognosi riproduttiva della coppia a prescindere dalla diagnosi di sterilitd. Coppie con una condizione
di sterilitd di lunga durata hanno una prognosi riproduttiva sfavorevole.

Riserva ovarica: la gonade femminile, diversamente da quella maschile, & costituita da un numero finito
di unita follicolari, e quindi di cellule uovo, che rappresenta un pauimonio predeterminato suscettibile di
un irreversibile depauperamento. Esiste una soglia critica di patrimonio follicolare, al di sotto di cui vi &
una riduzione della potenzialitd riproduttiva della donna che pud rappresentare P'unico elemento
determinante la sub-fertilita, che pud essere dovuta all’eta riproduttiva avanzata ma anche ad un ridotto
patrimonio follicolare congenito (dissociazione tra etd anagrafica e patrimonio follicolare), o alla
interferenza di fattori iatrogeni o patologici sulla consistenza e consumo del patrimonio follicolare
(infezioni, esiti chirurgici, fattori ambientali, stili di vita, etc.).

Un orientamento sulla riserva ovarica pud essere ottenuto tramite la valutazione dei livelli di FSH ed
estradiolo eseguita in III giomnata del ciclo.
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ACCESSO ALLE TECNICHE

(Articolo 4, Legge 40/2004)

-4

Un’anamnesi accurata ed un corretto esame obiettivo rappresentano il primo passo di rilievo nell’ambito
del-primo colloquio con la coppia infertile/sterile. Durante questa fase, infatti, pud emergere una specifica

. causa di infertilitd/sterilita e cid pud aiutare a focalizzare le successive valutazioni diagnostiche sui fattori
pil1 probabilmente responsabili della infertilitd/sterilita stessa. '

Le cause di infertilitd/sterilitd devono essere ricercate in modo sistematico, efficace e devono essere
identificati tutti i fattori rilevanti.

1l percorso e la durata degli accertamenti devono tenere conto dei desideri della coppia, dell’eta della
donna, della durata dell’infertilita/sterilita e dei dati personali emersi dall’anamresi e dall’esame
obiettivo.

Deve essere compilata una scheda clinica, contenente le valutazioni e i dati pertinenti della coppia, che
sara conservata a cura del centro.

CERTIFICAZIONE DI INFERTILITA (ai sensi del comma 1)

Certificazione dello stato di infertilita: pud essere effettuata da ogni medico abilitato all’esercizio della
professione.

Certificazione dello stato di infertilita per ’accesso alle tecniche di riproduzione assistita: viene
effettuata dagli specialisti del centro (per le patologie femminili il ginecologo; per le patologie maschili
I’andrologo o P'urologo con competenze andrologiche) una volta assicurati i criteri diagnostici e di
gradualita terapeutica.

La negazione del ricorso alle tecniche, certificata dallo specialista, verra verificata dal responsabile det
centro.

GRADUALITA’ DELLE TECNICHE (ai sensi del comma 2, punto a)

Spetia al medico, secondo scienza e coscienza, definire la gradualita delle tecniche tenendo conto dell’eta
della donna, delle problematiche specifiche e dei rischi inerenti le singole tecniche, sia per ladonna che

- per il concepito, del tempo di ricerca della gravidanza e della specifica patologia diagnosticata nella
coppia nel rispetto dei principi etici della coppia stessa ed in osservanza al dettato della legge.
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CONSENSO INFORMATO

(Articolo 6, Legge 40/2004)

ATTIVITA’ DI CONSULENZA E SOSTEGNO RIVOLTA ALLA COPPIA

L'attivita di consulenza € un processo di comunicazione, riconosciuto di grande beneficio, correlato ad
ogni tipo di trattamento offerto. '

Ogni centro di PMA dovra prevedere la possibilita di consulenza alla coppia.
L'attivita di consulenza deve essere resa accessibile, quindi, in tutte le fasi dell’approccio diagnostico
terapeutico dell’infertilita e, eventualmente, anche dopo che il processo di trattamento & stato completato.
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Tutti i centri debtono garantire che la consulenza sia offerta ai soggetti prima di iniziare Ie singole
procedure diagnostiche.

In tale occasione alle coppie devono essere forniti gli elementi utili a maturare una accettazione
consapevole della tecnica proposta. In particolare devono essere illustrati:

1. la possibilita di_ricorrere agli - strumenti ‘offerti dalla legge 4 'maggio 1983, m.184, in tema di
affidamento ed adozione, come alternativa alla procreazione medicaimente assistita; '

2. la disciplina giuridica della procreazione medicalmente assistita (ivi comprendendo anche i divieti,
le sanzioni, le tutele e le conseguenze giuridiche per I'uomo, per la donna e per il nascituro di cui
agli articoli 8 e 9 della legge 19 febbraio 2004, n. 40);

3. le problematiche bioetiche;

4. le diverse tecniche impiegabili e le procedure/fasi operative di ciascuna tecnica, con particolare
riguardo alla loro invasivita, nel rispetto dei principi etici della coppia e in osservanza della legge
40/2004; )

5. I'impegno dovuto dai richiedenti (ivi comprendendo anche i tempi di realizzazione, I'eventuale
terapia farmacologica da seguire, gli accertamenti strumentali e di laboratorio da esperire, le visite
ambulatoriali ed i ricoveri, anche in day hospital, da effettuare);

- 6. gli effetti indesiderati o collaterali relativi ai trattamenti;

7. le-probabilita di successo-delle diverse tecniche;

8. i rischi per la madre e per il/i nascituro/i, accertati o possibili, quali evidenziabili dalla letteratura
scientifica;

9. gli aspetti psicologici relatxw ai singoli nchledentl, alla coppia e al nuovo nato;

10. la possibilita di crioconservazione dei gameti maschili e femminili;

11. la possibilita di revoca del consenso da parte dex richiedenti fino al momento della fecondazione
delY ovulo;

12. la possibilita da parte del medico responsabile della struttura di non procedere alla procreazione
medicalmente assistita esclusivamente per motivi di ordine medico-sanitario motivati in forma
seritta;

13. la possibilita di crioconservazione degh embrioni nei casi confonm a quanto disposto dall’articolo
14 della legge 40/2004;

14. i costi economici totali derivanti dalla procedura adottata.

A volte la consulenza & in grado di aiutare alcuni pazienti ad accettare il fallimento del trattamento ¢ ad
accettare P'idea di non avere bambini. E’ inoltre fondamentale anche quando si instaura una gravidanza
come esito di un trattamento.

I centri debbono assicurarsi che i soggetti siano consapevoli che I’offerta della consulenza viene fatta di
routine.

L’offerta del["attivita di consulenza e sostegno deve includere I’informazione scritta di chi la offre.

L’attivita di consulenza, a seconda delle situazioni, pud essere:

1. decisionale il cui scopo fondamentale & di consentire ai soggetti di comprendere e riflettere nel corso
della proposta di trattamento che li riguarda sulle implicazioni che questo potrebbe avere per loro,
per le loro famiglie e sugli eventuali figli nati come risultato del trattamento.

Questo tipo di consulenza dovra essere disponibile prima di intraprendere ogni tipo di trattamento o
di decisione.
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L'operatore che offrira la consulenza dovra discutere con tutii i soggetti coinvolti e implicazioni det .
trattamento:

@ per se stessi; :
& per i propri familiari, inclusi figli gia esistenti o figli futuri, e perla societ;
& per ogni figlio o figli che verranno;
2. di sostegno che deve supportare le coppie in momenti di stress e difficolta. Questo pud accadere in
ogni momento, prima, durante e dopo I’esecuzione del trattamento.
[ centri debbono fare ogni sforzo possibile per offrire supporto a qualsiasi soggetto coinvolto nel
trattamento e che richieda aiuto, come ad esempio:
® individui che non possono accedere alle terapie;
CC individui che hanno difficolta ad affrontare un determirato ciclo di trattamento;
000G individui nei quali il trattamento & fallito;
3. genetica nella previsione di rischio di anomalie genetiche trasmissibili;
4. terapeutica che deve riuscire ad assistere i soggetti che ne abbiano bisogno nello sviluppare strategie

che consentano loro di far fronte alle conseguenze dei trattamenti per Pinfertilita sia a breve che a

lungo termine. Essa include I’ajutare i soggem a moderare le Joro aspettative e ad accettare la realta
di particolari situazioni.

1 centri devone invitare coloro che si sottoporranno ai trattamenti a considerare:

" a. faloro attitudine risi)etto alla propria infertilit 0 a quella del partner;

b. la possibilita che il trattamento fallisca.

L’attivita di consulenza decisionale e di sostegno potra essere svolta'dai medici della struttura autorizzata
mentre [’attivita di consulenza genetica e terapeutica potra essere svolta da specialisti del settore.

L'offerta dell’attivita di consulenza ad una coppia va sempre registrata nella cartella clinica sia che la
coppia accetti I'attivita di consulenza sia che la rifiuti.

— 10 —
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LINEE GUIDA

{Articolo 7, Legge 40/2004)

PROCEDURE E TECNICHE DI PROCREAZIONE MEDICALMENTE ASSISTITA

Per tecniche di procreazione medicalmente assistita si intendono tutti quei procedimenti che comportano
il trattamento di oociti umani, di spermatozoi o embrioni nell’ambito di un progetto finalizzato a
realizzare una gravidanza. Questi procedimenti includono: la inseminazione omologa, la fecondazione in
vitro ed il trasferimento embrionale, il trasferimento intratubarico dei gameti, il trasferimento,
intratubarico degli zigoti, il trasferimento intratubarico degli embrioni, la crioconservazione dei gameti e
degli embrioni. Queste tecniche sono attualmente rappresentate da una gamma di opzioni terapeutiche a
diverso grado di invasivitd sia tecnica che psicologica sulla coppia. La suddivisione qui riportata in
Tecniche di I, II e II livello & stata effettnata tenendo comto della loro complessitd e del grado di
invasivita tecnica. )

1l principio seguito nella stesura di queste. linee guida € quello di utilizzare in prima istanza le opzioni
terapeutiche pit semplici, meno invasive e imeno onerose, tenendo in debito conto I’eta della donna.

Tecniche di I Livello:
@ inseminazione sopracervicale in ciclo naturale eseguita utilizzando tecniche di preparazione del
liquido seminale; )
@ induzione dell’ovulazione multipla associata ad inseminazione sopracervicale eseguita utilizzando
tecniche di preparazione del liquido seminale;
& eventuale crioconservazione dei gameti maschili.

Tecniche di II Livello (procedure eseguibili in anestesia locale e/o sedazione profonda):

& fecondazione in vitro e trasferimento dell’embrione (FIVET);

® iniezione intracitoplasmatica dello spermatozoo (ICSI);

& prelievo tésticolare dei gameti (prelievo percutaneo o biopsia testicolare);

® eventuale crioconservazione di gameti maschili e femminili ed embrioni (nei limiti delle
normative vigenti);

@ trasferimento intratubarico dei gaméti maschili e femminili (GIFT), zigoti (ZIFT) o embrioni
(TET) per via transvaginale ecoguidata o isteroscopica.

Tecniche di 111 Livello (procedure che necessitano di anestesia generale con intubazione):

prelievo microchirurgico di gameti dal testicolo;

prelievo degli ovociti per via laparoscopica;

trasferimento intratubarico dei gameti maschili e femminili (GIFT), zigoti (ZIFT) o embrioni
(TET) per via laparoscopica.

CECRE

—_— 11 —
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T) INSEMINAZIONE CON O SENZA INDUZIONE MULTIPLA DELL’OVULAZIONE

Vengono in questa sede prese in considerazione le inseminazioni sopracervicali che consistono

nell’introduzione degli spermatozoi in utero (IUl), in peritoneo (IPI), oppure mediante perfusione tubarica
(FSP).

In questi tipi di inseminazione & necessaria idonea preparazione del campione seminale.

Indicazioni

oy

. sterilita inspiegata;

(3]

infertilita maschile di grado lieve — moderato;

3. endometriosi I-1I stadio e casi selezionati di UI-IV stadio della classificazione American Fertility
Society (AFS) in particolare dopo intervento chirurgico;

4. ripetuti insuccessi di induzione della gravidanza con stimolazione dell’ovulazione e rapporti mirati;

5. patologie sessuali e coitali che non hanno trovato giovamento dall’inseminazione intracervicale
semplice;

6. fattore cervicale.
In caso di induzione della crescita follicolare multipla:

® & obbligatorio un monitoraggio ecografico e/o ormonale al fine di ridurre il rischio di gravidanze
multiple e di sindrome dell’iperstimolazione ovarica severa;

D alle coppie con un problema di infertilita maschile lieve, sterilitd inspiegata o endomeiriosi
minima o moderata possono essere offerti fino a sei cicli monitorizzati di inseminazioni
intrauterine perché questo protocollo aumenta le possibilita di ottenere una gravidanza.

Procedure
metodiche che prevedono una serie di azioni con questa sequenza:
1. ciclo spontaneo o con induzione farmacologica dell’ovulazione;

2. monitoraggio ecografico e/o ormonale della crescita follicolare;

12 —
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3. preparazione del campione seminale osservando le seguenti indicazioni:

a. deve essere registrato su una scheda apposita:

nome, cognome, data di nascita della partner femminile;

nome, cognome, data di nascita del partner maschile;

_il periodo di astinenza osservato;’

il momento ed il luogo della raccolta (con particolare riguardo per quei campioni che non
vengono raccolti direttamente nel centro);

il tempo intercorso fra la raccolta e la preparazione del campione;

(CECRCRE

G

b. ttti i contenitori devono riportare i dati identificativi del soggetto interessato (nome, cognome,
data di nascita), prima che il campione venga prodotto, con in piu i dati della partner;

¢. per i campioni seminali prodotti fuori dal- centro i dati identificativi devono essere apposti sul
contenitore dal soggetto interessato il quale deve fornire autocertificazione della consegna del
proprio campione di liquido seminale controfirmata dall’ operatore che accetta il campione;

d. debbono essere, inoltre, registrati: i parametri del liquido seminale, il metodo di preparazione
del campione includendo in dettaglio ogni eventuale variazione dal protocollo standard di
laboratorio, i parametri del liquido seminale post-preparazione;

4. introduzione degli spermatozoi nella cavita uterina;

— 13 —
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IT) FECONDAZIONE IN VITRO E TRASFERIMENTO DELL’EMBRIONE (FIVET)

Indicazioni

1. fattore tubo-peritoneale: patologia tubarica acquisita o congenita (precedente gravidanza ectopica,
precedenti aborti tubarici, anamnesi positiva per flogosi pelvica, interventi chirurgici sulta pelvi);

2. infenilitd maschile di grado moderato: quando il trattamento medico — chirurgico o inseminazioni
intrauterine non hanno dato risultati o sono stati giudicati non appropriati;

3. endometriosi di Il o IV grado;

4. endometriosi se la chirurgia o le inseminazioni intrauterine non hanno dato risultati o sono state
giudicate non appropriate;

5. infenilita inspiegata se il trattamento precedente (es: cicli di inseminazione) non ha dato risultati o €
stato giudicato non appropriato;

6. seme crioconservato in relazione alla qualita seminale successiva allo scongelamento;

X[ fallimento dell’iter terapeutico a bassa tecnologia.

Procedure
metodiche che prevedono una serie di azioni con questa sequenza:

1. in ciclo spontaneo o con induzione della crescita follicolare e maturazione di pid ovociti mediante la
somministrazione di. farmaci induttori dell’ovulazione;

2. controllo della risposta ovarica a tale terapia mediante monitoraggio ecografico e/o dosaggio di
estradiolo;

3. prelievo degli ovociti per via transvaginale, sotto controllo ecografico, in anestesia locale e/o
sedazione profonda;

preparazione del campione di liquido seminale;

scelta degli ovociti;
unione e coltura extracorporea dei gameti (oociti € spermatozoi);

verifica dell’avvenuta fecondazione di ciascun oocita;

o = o U A

. trasferimento in utero degli embrioni.

— 14 —
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11T) MICROINIEZIONE INTRACITOPLASMATICA DELLO SPERMATOZOO (ICS)

Indicazioni

1. infertilitd maschile di grado severo;

2. azoospermia ostruttiva e secretiva (spermatozoi testicolari o epididimari);

3. mancata o ridotta fertilizzazicne in precedenti cicli di fertilizzazione in vitro (FIV);
4. ovociti scongelati;

ridotto numero di ovociti;

n

6. seme crioconservato in relazione alla qualita seminale successiva allo scongelamento.

Procedure

1. in ciclo spontaneo o.con induzione della crescita follicolare e maturazione di pilt ovociti mediante la
somministrazione di farmaci induttori dell’ovulazione;

2. controllo della rispbsta ovarica a tale ferapia mediante monitoraggio ecografico e/o doéaggio di
estradiolo;

3. prelievo degli ovociti per via transvaginale, sotto controllo ecografico, in anestesia locale e/o
sedazione profonda;

4. preparazione del campione di liquido seminale;

5. le tecniche utilizzate per il prelievo, in caso di azoospermia, sono: Aspirazione Percutanea di
Spermatozoi per via Testicolare (TESA), Estrazione di Spermatozoi per via Testicolare (TESE),
Aspirazione Microchirurgica di Spermatozoi dall’Epididimo (MESA), Aspirazione Percutanea di
Spermatozoi dall’Epididimo (PESA);

6. rtimozione del complesso cumulo-corona;

7. inseminazione di ovociti mediante tecnica di microiniezione intracitoplasmatica di un singolo
spermatozoo;

8. verifica dell'avvenuta fecondazione di ciascun oocita;
9. trasferimento in utero degli embrioni.

Al fine di consentire alle coppie che si sottoporranno alla ICSI I’espressione consapevole della loro
volonta all’esecuzione della tecnica, si raccomanda:

a) nei casi in cui sia presente o sia sospettato uno specifico difetto genetico che si associa con
infertilita maschile, ad esempio agenesia congenita mono o bilaterale dei vasi deferenti
(CBAVD), deve essere predisposta una consulenza genetica e condotta una serie di indagini
specifiche;

— 15 —
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b) nei casi in cui I'indicazione alla ICSI sia costitutita da un deficit qualitativo grave del liquido
seminale o da una azoospermia non ostruttiva deve essere effettuato un cariotipo del partner
maschile; -

c) i test per l'accertamento di microdelezioni del cromosoma Y devono essere richiesti in casi
selezionati caratterizzati da azoospermia o grave oligospermia (< S mil/ml).

Le coppie, inoltre, devono essere informate:

@ che non si dispone, al momento, di dati di follow-up a lungo termine della salute del bambini.
Inoltre, alcuni dati della letteratura riportano la presenza di una maggiore percentuale di anomalie
cromosomiche ed epigenetiche rispetto al concepimenti naturali. E’ ancora controverso se
I’aumento di tali anomalie sia legato alla tecnica o alla alterata qualitad del liquido seminale
paterno.

® del fatto che la ICSI aumenta le possibilita di fertilizzazione rispetto alla sola IVF ma una volta
avvenuta la fertilizzazione le percentuali di gravidanza ottenute con le due tecniche sono le stesse.

I prelievi chirurgici degli spermatozoi possono avvenire mediante varie tecniche a seconda della
situazione clinica del soggetto. _

In ogni caso nel centro dovranno essere presenti gli strumenti tecnologici per garantire la possibilita di
congelare gli spermatozoi o di eseguire un prelievo testicolare.
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