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Agenda

• Wat was het idee?

• Welke resultaten?

• Wat bereiken we hiermee?
– Kosten
– Veiligheid

• Implementeren?
– IVF richtlijn NL
– GDG ESHRE Ovarian Stimulation



IDEE 
Praktisch: Eicellen nodig

Geloof: Veel eicellen meer kans

Gedrag: Hoge doses FSH tot 450/600 IU

Probleem: Dagprijs tot 180 eu per dag
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Praktijk:

Poor Responder: 
450-600

Normal Responder: 
150-225

Hyper Responder: 
150
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Waarom Niet:

Poor Responder: 
450-600 IU. 150 iu

Normal Responder: 
150-225 IU. 150 iu

Hyper Responder:
150 IU. 100 iu
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• Wat was het idee?

• Welke resultaten?

• Wat bereiken we hiermee?
– Kosten
– Veiligheid

• Implementeren?
– IVF richtlijn NL
– GDG ESHRE Ovarian Stimulation



The OPTIMIST trial - NTR2657

FSH 150 IU 

FSH 450 IU 
AFC   0-7 

AFC   8-10
FSH 225 IU 

FSH 150 IU 

FSH 100 IU 

FSH 150 IU 

FSH 150 IU 

Cycle 2,3…

Cycle 2,3…

Cycle 2,3…

Cycle 2,3…

Cycle 2,3…

Cycle 2,3…

Cycle 2,3…

AFC   11-15 

AFC   > 15

AFC5

RCT 2

18 months / Live Birth

RCT 1

5 Broekmans et al. FS 2011 N=1530



Resultaten voor Poor Responders
450/225 IU  
N=250

150 IU 
N=261

RR (95% CI) P-value

LBR, n(%) 38.0% 39.8% 0.96 (0.81-1.14) 0.67



Resultaten voor Hyperresponders
Individualized
N=255

Standard
N=266

Relative Risk 
[95% CI]

P-value

LBR, n(%) 66,3% 69,2% 0,96 [0,85-1,08] 0,48



Resultaten HELE IVF programma
Individualized
N=746

Standard
N=765

Relative Risk 
(95% CI)

P-value

LBR, n(%) 56.3% 58.0% 1.00 (0.90-1.10) 0.98
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Kosten Analyse
Bij Identieke 
Effectiviteit: 

Standaard doseren:
± 300 euro 
goedkoper per paar

2 miljoen 
structureel…



Veiligheid – AFC > 15
Individualized  
n = 255

Standard 
n = 266

P-value

Total number of cycles 461 476
Cancelled cycles excessive 
response

1,3% 6,7% 0,002

Total FSH per cycle (IU) mean 
(SD)

1380.9 (537.2) 1621.0 
(520.8)

<0,001

OHSS mild, n(%) 
OHSS moderate, n(%) 
OHSS severe, n(%) 

3,9%
0%
1,3%

8,4%
2,3%
1,1%

0,011

0,728
Cancel for excessive response 
and/or moderate/severe OHSS

4,7% 10,1% <0,001

Cancel for excessive response 
and/or severe OHSS

4,7% 7,9% <0,001

Verdere Kosten reductie door 
Dosis reductie EN beperking 
OHSS kosten
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Normen voor protocollering en 
kwaliteitsborging    

Het IVF-centrum dient te beschikken over een 
protocol waarin richtlijnen voor de 
indicatiestelling tot IVF en voorschriften voor de 
uitvoering van de onderscheiden onderdelen
van de IVF-behandeling zijn opgenomen.

Implementatie Traject Leading The Change 
(ZKV Nederland)

KwaliteitsNorm IVF  NVOG

https://www.google.nl/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwjvhd3amI_TAhXEC8AKHXmSBQQQjRwIBw&url=https%3A%2F%2Fwww.freya.nl%2Fnvog-onderzoekt-leeftijdsgrens-vruchtbaarheidsbehandelingen%2F&psig=AFQjCNEp1pbqFAmHJmWNoefIyPfXPkPkKw&ust=1491546194822850


PICO question 2:
Will stratification and dosage individualisation 
of patients prior to OS improve safety and 
efficacy?

Answers come from:
OPTIMIST trial
And.. ESTHER trial

GL ready in 2018

Ovarian Stimulation for IVF 
Guideline Development



Conclusie

Individueel doseren mbv AFC
-> geen verbetering LBR
-> mogelijk effect op veiligheid 
voor high responders

Budget Impact: 2 miljoen.. 
maar mogelijk meer… 

https://www.cartoonstock.com/cartoonview.asp?catref=ksmn563
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