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OZET

Amag: Calismamizda amag¢ Ocak 2020-Ocak 2023 yillar1 arasinda Zeynep
Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi Infertilite
Poliklinigine bagvuran ve ovulasyon indiiksiyonu ile birlikte intrauterin
inseminasyon (IUI) uygulanan acgiklanamayan infertilite olgularinda, hCG
uygulanan giin bakilan folikiil sayisinin (¢ap>14mm) klinik gebelik oranina olan
etkisini aragtirmaktir. Hormon profili, antral follikiil sayisi, sperm analizi ve diger

klinik ve laboratuar faktorlerin IUI sonuglarina etkisi de incelenmistir.

Gerec ve Yontem: Arastirma SBU Zeynep Kamil Kadm ve Cocuk
Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Yardimci Ureme Teknikleri (YUT)
kliniginde yiiriitilmiistiir. Arastirmaya, Ocak 2020-Ocak 2023 tarihleri arasinda
aciklanamayan infertilite teshisi ile dosya olusturulan ve IUI tedavisi uygulanmis
hastalar dahil edilmistir.

Hastalarin tamami en az bir yil diizenli cinsel iligkiye ragmen gebelik elde
edemeyen agiklanamayan infertilite tanili olgulardir ve ovulasyon indiiksiyonu
gonadotropin ile yapilmistir. A¢iklanamayan infertilite tanisi alip IUI yapilmig 498
hastaya ait 726 siklus incelenmistir. Menstriiasyonun 2. veya 3. giinii normal
hormonal degerlere sahip olan ve normal uterin kavite goriintiileri bulunan hastalar
arastirmaya dahil edilmistir. Hipogonadotropik hipogonadizm tanisi alan kadinlar,
endometriozis veya endometrioma tanisi olan kadinlar, uterusta intrakaviter lezyon
veya ge¢irilmis uterus ya da over cerrahisi dykiisii bulunan, romatolojik hastalik
tanist olanlar ve diisiik over rezervli hastalar calismaya dahil edilmemistir;
polikistik over sendromu tani kriterlerini karsilayan hastalar da ¢alismaya dahil
edilmemistir. Eglere ait sperm analizinde toplam ileri hareketli sperm sayisi
(TPMSS) > 5 milyon olan olgular dahil edilmistir.

Calisma kapsaminda, 726 siklus i¢in hasta kayitlar1 incelenmis, demografik
veriler (yas, boy, kilo, viicut kiitle indeksi) ile evlilik siiresi ve infertilite durumu
bilgileri kaydedilmistir. Menstriiasyonun 2. veya 3. gilinii degerlendirilmis

Hormonal degerler (FSH, LH, Estradiol, Prolaktin, TSH, AMH) ve transvajinal
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ultrason ile degerlendirilmis folikiiler gelisim bilgileri kaydedilmistir. Intrauterin
inseminasyon islemi sonrasinda hastalara 2. hafta yapilan B-hCG testi sonucu ile
gebelik durumlar belirlenmistir. Calisma sonuglari, agiklanamayan infertilite tanisi
olan hastalarda IUI uygulamalarinin etkinligini degerlendirmek amaciyla dikkatlice

analiz edilmistir.

Bulgular: Toplam 726 IUI siklusu incelenmis olup, hastalarin yas
ortalamas1 29.6 £ 4.9 yil, viicut kitle indeksi (BMI) 26.3 + 5.03 kg/m? olarak
bulunmustur. IUI sonras1 B-hCG pozitifliginin %17.8 (n=129), fetal kalp atiminin
%14.3 (n=104) ve canli dogum oraninin %12.1 (n=88) oldugu tespit edilmistir. Tek
folikiil gelisimi %63.9, ¢ift folikiil gelisimi %25.8 olarak bulunmustur. Tek folikiil
gelisen grup ile cift folikiil gelisen grup karsilastirildiginda gebelik oranlari

acisindan istatistiksel olarak bir fark saptanmamugtir.

Sonu¢: Calismamiz Intrauterin inseminasyon uygulanan hastalar arasinda
tek folikiil ve ¢ift folikiil gelistiren gruplar arasinda gebelik ve canli dogum
oranlarinin benzer oldugunu gostermektedir. Menstriiasyonun 2. 3. giinii bakilan
toplam antral folikiil sayisinin dominant folikiil gelisimine olumlu etkisi oldugu
saptanmistir. Bu bulgular, agiklanamayan infertilitesi olan kadinlarda IUI'nin etkin
bir tedavi yontemi oldugunu ortaya koymaktadir. Ancak, cogul gebelik riski
nedeniyle dikkatli bir yaklasim benimsenmesi ve bireysellestirilmis danismanlik

sunulmasi gerektigi vurgulanmaktadir.

Anahtar kelimeler: Infertilite, Intrauterin Inseminasyon, Ovulasyon

Indiiksiyonu, Preovulatuar Folikiil Sayis1, Spermiyogram
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ABSTRACT

Aim: The aim of our study is to investigate the effect of the number of follicles
(diameter >14mm) observed on the day of hCG administration on the clinical
pregnancy rate in unexplained infertility cases who underwent intrauterine
insemination (IUI) together with ovulation induction at Zeynep Kamil Women and
Children's Diseases Training and Research Hospital Infertility Clinic between January
2020 and January 2023. The effects of hormone profile, antral follicle number, sperm

analysis and other clinical and laboratory factors on IUI results were also investigated.

Materials and Methods: The study was conducted at the Assisted
Reproductive Techniques (ART) clinic of the SBU Zeynep Kamil Women and
Childrens Diseases Education and Research Hospital. Patients who were diagnosed
with unexplained infertility and had IUI treatment between January 2020 and January
2023 were included in the study.

Unexplained infertile patients who underwent IUI after ovulation induction
with gonadotropin were included in the study. Seven hundred twenty six cycles of 498
patients were examined. Patients who had normal hormonal values on the 2nd or 3rd
day of menstruation and had normal uterine cavity images were included in the study.
Women diagnosed with hypogonadotrophic hypogonadism, women diagnosed with
endometriosis or endometrioma, those with intracavitary lesion in the uterus or a
history of previous uterine or ovarian surgery, those diagnosed with rheumatological
diseases and patients with low ovarian reserve were not included in the study; patients
who met the diagnostic criteria for polycystic ovary syndrome were also not included
in the study. Cases with a total progressive motile sperm count (TPMSS) of > 5 million
in sperm analysis were included.

Within the scope of the study, patient records were examined for 726 cycles,
demographic data (age, height, weight, body mass index) and duration of marriage and
infertility status information were recorded. Hormonal values (FSH, LH, Estradiol,
Prolactin, TSH, AMH) assessed on the 2nd or 3rd day of menstruation and follicular

development information assessed with transvaginal ultrasound were recorded.
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Pregnancy status was determined with the B-hCG test results performed on the 2nd
week after the intrauterine insemination procedure. Study results were carefully
analyzed to evaluate the effectiveness of IUI procedures in patients diagnosed with

unexplained infertility.

Results: A total of 726 IUI cycles were analyzed. The mean patient age was
29.6 £ 4.9 years, and the mean body mass index (BMI) was 26.3 £+ 5.03 kg/m?. It was
determined that B-hCG positivity after [UI was 17.8% (n=129), cases in which fetal
heart beat was detected were 14.3% (n=104), and the live birth rate was 12.1% (n=88).
Single follicle development occurred in 63.9% of cycles, and double follicle
development in 25.8%. No statistically significant difference in pregnancy rates was

found between these two groups.

Conclusion: The study demonstrates similar pregnancy and live birth rates
between groups with single and double follicle development following intrauterine
insemination. Furthermore, an increase in antral follicle count was found to positively
influence dominant follicle development. These findings suggest that IUI is an
effective treatment option for women with unexplained infertility. However, the study
emphasizes the need for a cautious approach and individualized counseling due to the

risk of multiple pregnancies.

Key Words: Infertility, Intrauterine Insemination, Ovulation Induction,

Preovulatory Follicle Count, Spermiogram
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1. GIRIS VE AMAC

Giliniimiizde ¢iftlerin yaklasik %16’s1 infertilite sorunlari i¢in tibbi yardim
almak amaciyla bagvuruda bulunmaktadir. Bazi ¢iftler i¢in baba adayimnin taze
sperminin kullanildig1 intrauterin inseminasyon (IUI) yonteminden yararlanilacaktir.
Bu yontem, servikal faktor kaynakli infertilite, hafif erkek faktorii kaynakli
infertilite, anovulasyon, en az bir saglikli fallop tiipii ile goriilen endometriozis ve
aciklanamayan infertilite durumlarinda uygulanmaktadir (1).

Maliyet ve tedavinin uygulanabilirligi acisindan degerlendirildiginde IUI, in-
vitro fertillizasyon (IVF) tedavisinden daha basit ve maliyet acisindan daha uygun,
etkili bir yontemdir. Intrauterin inseminasyon, hem dogal dongiilerde hem de
overlerin ilagla uyarildigi dongiilerde yapilabilir. Ovulasyon zamanin1 optimize
etmek amaciyla siklikla human koryonik gonadotropin (hCG) enjeksiyonu yapilir
(2). Intrauterin inseminasyon, ovulasyonun oldugu dénemde, hazirlanmis ve
konsantre olmus motil spermlerin uterin kaviteye direkt olarak verilmesi islemidir.
Bu yontemin amaci, servikal bariyeri asarak spermi oosite daha yakin bir konuma
getirmektir (3).

Tedavinin teknigi ayni1 kalmasina ragmen, uyar1 protokol tiirleri,
gonadotropinler, sperm hazirlama teknikleri ve ultrason takibindeki g¢esitli
gelismeler, IUI ile umut veren basar1 oranlara yol agmistir (4). Bu durum IUI
basarisin1 etkileyen faktorlerin arastirllmasinin 6nem kazanmasina yol a¢mustir.
Literatiirde IUI basarisini etkileyen caligmalar bulunmaktadir. Kadin yasi, infertilite
siiresi, infertilitenin tiiri, baslangictaki veya yikama sonrasi sperm sayilari, olgun
folikiil sayis1, hCG uygulama giiniideki E2 seviyeleri ve kullanilan kateterin tiirti bu
faktorler arasinda bulunmaktadir (1).

American Society of Reproductive Medicine (ASRM), anoviilasyon yasayan
kadinlarda (6rnegin polikistik over sendromuna (PKOS) ya da hipotalamik
amenoreye sahip olanlar)l veya 2 olgun folikiiliin olusturulmasini, agiklanamayan
infertilitesi olan bireylerde ise “birden fazla olgun folikiil” olusturulmasini
onermektedir (5).

Ovulasyon indiiksiyonu tedavilerinde birden fazla folikiil biiylimesinin

dezavantaji, cogul gebelik riskidir. Cogul gebeliklerin, yardimc1 ireme tekniklerinin



(YUT) bir komplikasyonu olarak goriiliip goriilmeyecegi konusunda farkli goriisler
olsa da, bu tiir gebeliklerin erken dogum, fetal biiyiime kisitlilig1 ve preeklampsi i¢in
artmus risk olusturdugu kabul gérmiistiir. Iste bu durum, IUI tedavisi géren kadinlar
icin, kabul edilebilir bir gebelik oranini koruyabilmek amaciyla folikiil sayisini
dengelemek agisindan son derece 6nemli bir konu haline gelmektedir (6).

Fertilitenin yasa bagl azaldig1 bilinmektedir ve bu durum progresif olarak
folikiillerin kayb1 ve oosit kalitesinin bozulmasina baghdir. Fertilitedeki azalma
ozellikle 35 yas civarinda belirginlesir ve 40 yasindan sonra ciddi bir sekilde azalir.
Hasta yasmin da gebeligi etkileyen Onemli bir faktér oldugu goz Oniinde
bulundurularak, agiklanamayan infertilitede hastaya en uygun tedavi sec¢ilmelidir (7).

Erkek faktorii nedeniyle infertilite sorunu yasayan ciftler icgin, spesifik
nedenlere dayali tedavilerin basarisiz olmasi durumunda birgok hekim IUTI yontemini
onermektedir. Erkek partnerin degerlendirilmesinin ilk adimi sperm analizidir.
Analiz sonuglarinin yorumlanmast; toplama yontemi, analizin yapilis sekli ve normal
kabul edilen degerler gibi bir¢cok degiskene baghdir. Geleneksel olarak, sperm sayisi,
hareketlilik ve normal morfolojideki sperm orani, sperm kalitesini belirlemede temel
olciitlerdir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan saglanan sperm analizi referans
degerleri, genellikle sperm kalitesinin degerlendirilmesinde kullanilsa da, IUI igin
basariya ulagmada 6nemli olan sperm parametreleri ve esik degerleri konusunda hala
tartismalar stirmektedir (8).

Asiri kilolu olmanin, diyabet veya hipertansiyon gibi ciddi saglik sorunlariyla
baglantili oldugu bilinmektedir; ancak bu durum, kadin infertilitesi icin de dnemli bir
risk faktorii olusturur (9). Bu durumun baslica nedenleri arasinda hipotalamo-
hipofizer aksta meydana gelen diizensizlikler, menstriiasyon dongiisiindeki
bozukluklar ve anovulasyon yer almaktadir (10). Bu kadinlarda YUT uygulamak da
zorlu hale gelebilir, ciinkii yiiksek beden kitle indeksinin (BMI) YUT sonuglar
izerinde olumsuz etkileri olabilmektedir (9).

Literatiirdeki bir¢ok caligmada, IUI oncesi yeterli bir endometrial kalinligin
gebeligin 6nemli belirleyicilerinden biri oldugu gosterilmis olsa da endometrial
kalinlik i¢in belirlenmis bir esik deger bulunmamaktadir (11).

Bu ¢aligmada amag 2020-2023 yillar1 aras1 Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk

Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Infertilite Poliklinigine basvuran ve



ovulasyonun hormonal stimulasyonu ile birlikte IUI yapilan agiklanamayan
infertilite olgularinda hCG uygulanan giin bakilan folikiil (cap>14mm) sayisinin
klinik gebelik oranina olan etkisini aragtirmaktir. Bunun yaninda spermiyogram,
hormon profili, antral follikiil sayisi, endometrial kalinlik 6l¢iimii ve diger faktorlerin

IUI sonuglarina etkisi de incelenecektir.



2. GENEL BILGILER

Infertilite, ¢iftlerin en az bir yil siiresince diizenli cinsel iliski yasayip
herhangi bir dogum kontrol yontemi kullanmamalarmma ragmen c¢ocuk sahibi
olamamalar1 olarak tanimlanmaktadir. Bununla birlikte 35 yasini asan kadinlar,
korunmasiz ve diizenli cinsel iliski ile 6 ay boyunca gebelik elde edilememesi
durumunda hizli bir degerlendirme siirecine alinmali ve gerektiginde tedaviye
baslanmalidir. 40 yas ve lizerindeki kadinlar ise daha acil bir degerlendirme ve tedavi
gereksinimi tagimaktadir (12). Oncesinde gebelik dykiisii olmayan kadinlar primer
infertilite olarak adlandirilirken, en az bir gebelik ge¢misi bulunan kadinlar, ister
canli dogumla sonuglansin ister sonuglanmasin, sekonder infertilite olarak
tanimlanmaktadir.

Diinya genelinde reprodiiktif ¢agdaki c¢iftlerin yaklasik %8 ile %12'sinin
infertilite sorunlariyla karsilastig1 ongdriilmektedir. Erkekler, infertilite durumlariin
%20 ila %30'unun kesin sorumlusu olarak goriiliirken, toplam infertilite vakalarinin
%50'sinde de etken bir rol oynamaktadir. Reprodiiktif cagdaki kadinlarda infertilite
goriilme siklig1, bati iilkelerinde her yedi ¢iftten birinde, gelismekte olan iilkelerde
ise her dort ¢iftten birinde oldugu tahmin edilmektedir (13).

Ileri yaslardaki kadinlarda over rezervindeki azalma, cinsel iliski siklig1 ve
cinsel istekteki diistisle birlikte gebelik oranlarinin azaldigi gézlemlenmektedir.
Yasin ilerlemesiyle beraber daha sik karsilagilan myoma uteri, pelvik enfeksiyon ve
endometriozis gibi hastaliklar, kadmlarin fertilitesini olumsuz etkileyen onemli
faktorlerdir (14). Son yillarda IUI infertilite tedavisinde en sik tercih edilen
yontemlerden biri haline gelmis ve ovulasyon indiiksiyonu protokollerinin

eklenmesiyle birlikte gebelik oranlarinda dikkate deger artiglar elde edilmistir.

2.1. INFERTILITE NEDENLERI

Fertilizasyon ve bunun ardindan spontan gebelik olusabilmesi i¢in birgok
faktoriin birlikte ve eksiksiz bir bicimde islev gérmesi énemlidir. Infertilitenin en
yaygin sebepleri arasinda oviilasyonla ilgili sorunlar, tiip ve peritoneal patolojiler ile
erkek faktorleri bulunmaktadir. Uterin patolojiler ise daha nadir goriilse de,

aciklanamayan infertilite vakalar1 %10 ile %15 oraninda ortaya ¢ikmaktadir. Bu



nedenlerin sikliklart yasa gore degismektedir. Oviilasyon bozuklugundaki artis,
diizensiz oviilasyon ve luteal fazda yasanan sorunlar da dogurganlik oranlarini
olumsuz etkileyen onemli etkenlerdir. 20-29 yas araligindaki kadinlar i¢in ovulatuar
nedenler daha sik goriilmekte olup tubal patolojiler ve endometriozis 20-29 yas ve
40-45 yaslarinda esit sikliktadir. A¢iklanamayan infertilite veya erkek faktér nedenli
infertilite ise yasla beraber siklig1 artmaktadir. Uterin faktor, servikal faktor kaynakl
infertilite ise diger faktorlere gére daha az goriilmektedir. Her iki cinsiyet i¢in
infertiliteye neden olabilen hastaliklar da mevcuttur; bunlar hipogonodotropik
hipogonodizm, hiperprolaktinemi, silier disfonksiyonlar, kistik fibrozis, enfeksiyon,
sistemik hastaliklar, yasam tarz ile ilgili faktdrler/hastaliklar olarak siniflandirilabilir

(13). Infertilite nedenlerinin siniflamas1 Tablo 1°de gosterilmistir.

Tablo 1. infertilite nedenleri (15)

Infertilite’nin major sebepleri
e Ovulatuar Disfonksiyon ve Anovulasyon
e Tubal Infertilite
e Endometriozis
e Diisiik Over Rezervi
e Uterin ve Servikal Faktorler

e Erkek Faktora

2.1.1. Ovulatuar Disfonksiyon ve Anovulasyon

Kadnlarin diizenli menstriiasyon dongiilerinin yani sira premenstriiel
belirtiler (6rnegin, meme hassasiyeti, viicutta sivi tutma) ovulasyonun varligini
dogrulamak igin yeterli bir gosterge sayilmaktadir. DSO, ovulasyonla ilgili
bozukluklarin, infertilite teshislerinin yaklasik %25’ini olusturdugunu bildirmektedir
(16).

Anoviilasyon, menstriiel dongiilerin diizensiz oldugu ve dongii siirelerinin 21
giinden kisa veya 35 giinden uzun siirdiigii durumlar i¢in diisiiniilmelidir (¢ogu kadin
icin dongt siiresi genellikle 25 giinden fazladir). Bunun yani sira, hastanin anormal
uterin kanamasinin olmasi ya da amenore yagamasi anoviilasyon gostergesi olabilir

(15). Infertil hastalarda ovulasyonun var olup olmadig1 mutlaka ortaya konulmalidur.



The International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO)’ya gore

ovulatuar disfonksiyonlarin siniflamasi Tablo 2’deki gibidir.

Tablo 2. Ovulatuar Disfonksiyonlarin Siniflamasi (17)

Tip1 (hipotalamik) Genetik
Otoimmiin
[atrojenik

Neoplazm

Tip 2 (hipofizer) Fonksiyonel
Enfeksiyon/Enflamasyon

Travma/Vaskiiler

Tip 3 (ovaryan) Fiziksel nedenler
Idiopatik

Endokrin nedenler

Tip 4 (PKOS)

Polikistik Over Sendromu (PKOS): PKOS oligo-anovulasyonun en sik
rastlanan nedenidir. Ayrica reprodiiktif ¢agdaki kadinlarda en yaygin goriilen
endokrin bozukluklardan biridir (18). PKOS yiiksek androjen seviyeleri, ovulasyon
diizensizlikleri ve polikistik overlerle belirginlesir. Hastaligin belirtileri kisiden
kisiye degisir. Teshis icin gerekli olmasa da, insiilin direnci ve yiiksek insiilin
seviyeleri sik goriildiigiinden bu hastalarda diyabet ve kalp hastaliklar1 riski
yiiksektir. Bu ylizden PKOS, hormonal dengeden metabolizmaya ve kardiyovaskiiler
sisteme kadar bir¢ok sistemi olumsuz etkileyebilmektedir (16). Obezitenin de
ovulasyonu etkiledigi bilinmektedir, bunun yaninda endometriumun gelismesini ve
embriyonun implantasyonunu olumsuz yonde etkiler. Semptomlar da viicut
agirhigindan etkilenmektedir. Bu nedenle obez kadinlar genellikle daha belirgin

belirtiler yasar ve daha fazla infertilite problemleri ile kars1 karstya kalirlar (19).

Hipogonadotropik hipogonadizm: Gonadotropin salgilatict hormon
(GnRH)’nun hipotalamustan salinimindaki degisiklikler, kortikotropin salgilatici
hormonun salinimini artirabilir. Bu durum, endojen opiyatlar ve adrenokortikotropik

hormonun (ACTH) salgilanmasini tesvik eder. Sonugta yiikselen endorfin ve kortizol



seviyeleri, hipotalamusun GnRH salinimin1 baskilayarak anovulasyona ve daha ciddi
vakalarda amenoreye neden olabilir. Tedavide ilk adim, normal kiloya ulagsmak ve
bazi kadinlar i¢in asir1 egzersizi azaltmaktir. Hipogonadotropik hipogonadotropizme
sahip kadinlar, genellikle kilo veya egzersiz diizeylerini anormal bulmadiklari i¢in
degisiklik yapmaya direnirler. Yapilan degisiklikler ile diizelme gergeklesmezse
overleri tetikleyici tedavilere gecilmelidir. Diisiik serum Ostrojen ve gonadotropin
seviyeleri nedeniyle klomifen sitrat veya aromataz inhibitorlerine yanit vermesi
beklenmez. Bu durumda, GnRH inflizyonu veya Folikiil Stimiilan Hormon (FSH) ve
Liiteinlestirici Hormon (LH) igeren menotropin enjeksiyonlar1 daha etkili se¢enekler

olabilir (20).

Hipergonadotropik hipogonadizm: FSH seviyelerinin yiiksekligi (>40
mlU/ml) ile karakterize edilen ve overlerdeki fonksiyonlarindaki yetersizligi
gosteren bir durumdur. Her yas grubunda goriilebilirken, gen¢ kadinlarda genellikle

genetik nedenlerden kaynaklanmaktadir (21).

2.1.2.Tubal infertilite

Tubal kaynakli infertilite, kadin nedenli infertilite vakalarmin %25 ila
%35’1ni olusturmaktadir ve bu vakalarin biiyiik bir kismi salpenjit kaynaklidir (22).
Cinsel yolla bulasan hastaliklar, servikal displazi, pelvik inflamatuar hastaliklar,
batin i¢i operasyon Oykiisii veya batin i¢i enflasmasyon ve enfeksiyon (6rnegin
perfore apandisit, genital tiiberkiiloz) durumlarinda tubal kaynakli infertiliteden
stiphelenilmelidir. Tubal pasaji degerlendirmede, histerosalpingografi (HSG)
kullanilan en sik yontemlerdendir. Histerosalpingografi, radyoopak boyanin (yag
bazli veya su bazli) serviksten uterin kavite i¢ine enjekte edilerek fallop tliplerinden
gecisinin floroskopi ile izlendigi bir islemdir ve tubal infertilite i¢in ilk basamak tani
aracidir. Bu gorilintiileme yonteminin duyarliligni %65 ve Ozgiilliigi %83'tiir.
Laparoskopi ile birlikte yapilan kromopertubasyon, tubal patolojilerin
degerlendirilmesinde en giivenilir yontem olarak kabul edilir. Bu prosediirde, indigo
karmin boyas1 serviks yoluyla uterin kaviteye gonderilir ve laparoskopik
goriintiileme araciligiyla boyanin tiiplerden gecisi dogrudan gézlemlenir (15). Tubal

faktorlii infertilitesi olan hastalar i¢cin en uygun tedavi yontemlerini belirlemek



gerekmektedir. Fallop tiiplerindeki tikanikligin yerine bagli olarak agikligi saglamak
icin gesitli cerrahi segenekler mevcuttur (23). Ozellikle iki fallop tiipiiniin tikali
oldugu durumlarda, tiiplerin agikligin1 yeniden saglamak i¢in cerrahi miidahale veya

IVF diisiintilebilir (24).

2.1.3. Endometriozis

Endometriozis, endometrial dokunun uterin kavite diginda varligi olarak
tanimlanan multifaktoriyel bir patoloji olarak kabul edilmektedir. Fertil kadinlar
arasinda prevalansiin %0,5-5 ve infertilite problemi yasayan kadinlar arasinda ise
%2540 oldugunu bilinmektedir (25). Fallop tiiplerini tikayan veya acikligini
etkileyen yapisikliklar, oosit ile fallop tiipleri arasindaki alanda olusan over kistleri
(6rnegin endometriomalar) tubal gecirgenligi, oosit kalitesini ve oositlerin fallop
tiiplerinin fimbriasi ile alinmasini olumsuz yonde etkiler (15). 35 yas altindaki geng
kadinlarda (evre I/Il endometriozisle iligkili infertilite durumunda), izleme yonetimi
veya IUI birinci basamak tedavi olarak degerlendirilebilir. Otuz bes yas ve iizerindeki
endometriozis tanili kadinlarda ise IUI veya IVF onerilen yaklasimlardir. Evre II1
veya IV endometriozise sahip kadinlarda ise cerrahi tedavi uygulanmasi se¢ilmis
olgularda faydali olabilir (15,26). Hafif 6zellikli endometriozisin laparoskopik
tedavisinin sagladig1 fayda, yalnizca gebelik olasiligimi artirmak amaciyla
laparoskopiyi 6nermeye yeterli degildir. Laparoskopi baska nedenlerle yapildiginda,
cerrah goriinlir endometriozis lezyonlarmi gilivenli bir sekilde ablasyon veya

eksizyon yapmay diisiinebilir (26).

2.1.4. Diisiik Over Rezervi

Ovaryan rezerv primordial folikiil sayisini ve ovulasyon i¢in uygun olan, pre-
antral ve antral agsamalara dahil olabilen folikiillerin miktarini ifade eder. Ovaryan
folikiillerin biliylimesi, kadin fertilitesinin temelini olusturur ve graniiloza
hiicrelerinin proliferasyonu, normal folikiil gelisimini saglamak i¢in gerekli ve temel
bir siirectir. Klinisyenler, yumurtalik rezervini degerlendirmek i¢in, FSH, LH,
estradiol (E2), inhibin B ve antimiillerian hormon (AMH) gibi biyokimyasal testlerin
yani sira, antral folikiil sayimi gibi ultrasonografik goriintiileme yontemlerini de

dikkate alirlar (27,28)



Ovaryan rezerv, karmasik bir klinik bulgu olup; yas, cevresel etmenler,
primordial folikiil havuzu, ¢esitli hastaliklar, ila¢ kullanimi ve bazi bilinmeyen
faktorler gibi bircok unsurdan etkilenebilir. Benzer yas araliindaki normal
kadinlarla kiyaslandiginda, diisiik over rezervine (DOR) sahip kadinlarda mevcut
folikiil veya oosit sayisi oldukca diistiktiir (27,29)

European Society of Human Reproduction and Embryology (ESHRE)’e gore
diisiik over rezervinin kriterleri yas ile baslamaktadir. Bir kadinin dogdugu andaki
oositlerin maksimumda oldugu ve bu sayinin yasin ilerlemesi ile birlikte azaldigi
kabul edilmektedir (30).

Diisiik yumurtalik rezervi i¢in diger risk faktorleri arasinda over cerrahisi
Oykiisii, kemoterapi, overlerin hasar gorebilecegi radyoterapi, ailede erken menopoz
oykiist, frajil X (FMR1) premutasyonu yer alir (15).

Antimiillerian hormonun diisiikk ovaryan rezervini degerlendirmede yeri
onemlidir. Transforming growth factor beta (TGF-f) ailesinin bir {iyesi olan AMH,
erkek cinsiyet farklilasmasini destekleyerek miillerian kanallarin gerilemesine
katkida bulunan bir hormondur. Giinlimiizde AMH, over fonksiyonunu
degerlendirmede en yaygin serum belirteci olarak taninmakta; over rezervi ve
polikistik over sendromu gibi durumlarla iligkilendirilerek seviyeleri analiz
edilmektedir. Ovaryumda AMH, primordial folikiilden antral folikiil olusumuna
kadar folikiillerin graniiloza hiicreleri tarafindan {tretilir. FSH etkisiyle yapilan
folikiil se¢imi sonrasinda AMH ekspresyonu kaybolur; ancak preovulatuar
folikiillerin kumulus hiicrelerinde az miktarda izlenmeye devam edebilir. Ayrica,
atrezik folikiillerde ve korpus luteumda da AMH {iretimi sona erer (31,32).

Antimiillerian hormon testlerinin duyarliigindaki artig, serum AMH
seviyelerinin diisiik ovaryan rezerv i¢in onemli bir belirteg olarak kullanilmasini
pekistirmistir.  Serum  AMH  seviyelerinin, overlerin  kontrollii  over
hiperstimiilasyonu yanitin1 ve menopozun dogal veya iatrojenik yasini tahmin etme
acisindan faydali olabilecegi diisiiniilmektedir. Ancak, bu alanda bazi sinirlamalar da

s0z konusudur (31).

2.1.5. Uterin ve Servikal Faktorler
Uterin kavite anormallikleri infertilite yasayan kadinlara 6zgii degildir, diisiik

ve erken dogum gibi olumsuz gebelik sonuglari ile de iligkilidir (33,34). Uterin



kaviteyi etkileyen unsurlar arasinda endometrial polipler, leiomyomlar, intrauterin
yapisikliklar ve uterin septum gibi dogumsal anormallikler bulunmaktadir.
Sonohisterografi (SHG) polipler veya leiomyomlar1 sirasiyla %91 ve %84
duyarlhlikta tespit etmektedir. Bu nedenle uterin kaviteyi degerlendirmede HSG ve
transvajinal ultrasonografiye iistiin kabul edilmektedir. (15).

Histeroskopi uterin kaviteyi degerlendirmede altin standart olarak kabul
edilse de HSG’si veya ultrasonografisi normal olan infertil hastalara rutin tani testi
olarak histeroskopi 6nerilmemektedir (35). Operatif kurulumla yapilan histeroskopi,
HSG ve SHG gibi daha az invaziv yontemlere kiyasla uterusun degerlendirilmesinde
daha maliyetli ve invaziv bir ydéntemdir. U¢ boyutlu ultrasonografi ve pelvik
manyetik rezonans goriintiileme gibi diger goriintiileme yontemleri ise, genellikle
pelvik ultrason veya HSG gibi ilk testlerdeki bulgular1 daha derinlemesine incelemek
icin uterusun kapsamli degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Bu radyolojik
yontemlerin sagladigi Onemli bir avantaj, SHG veya histeroskopi ile tespit
edilemeyen intramural fibroidler ve adneksiyal patolojilerin incelenebilmesidir (14).

Uterin kavitenin boyutunu ve seklini HSG ile belirlerken, fertilite tizerinde
etkisi olabilecek potansiyel gelisimsel anormallikleri (unikornuat, septali veya
bikornuat uterus) ve edinilmis diger anormallikleri (endometrial polipler,
submukozal myomlar, sinesiler) de agiga ¢ikarabilir. Ancak, HSG'nin, asemptomatik
infertilite yasayan kadinlarda endometrial polipler ve submukozal myomlar i¢in
duyarliligr %50 ve pozitif tahmin degeri %30 gibi diisiikk rakamlardadir. Ayrica,
HSG'nin septali uterus ile bikornuat uterus arasinda giivenilir bir ayrim yapamaz
olmasi nedeniyle, pelvik manyetik rezonans goriintiileme veya ii¢ boyutlu ultrason
ile daha kapsamli bir degerlendirme yapilmasi gerekebilir (36).

Endometrial poliplerin ¢ikarilmasinin gebelik oranlarim1 artirabilecegi
diistiniilmektedir ancak diger yapisal uterin anormallikler {izerindeki cerrahinin
etkinligini 6lgmek i¢in daha fazla ¢aligmaya ihtiyag¢ vardir. Submukozal fibroidlerin
ise histeroskopik olarak c¢ikarilmasini destekleyen cok diisiik kaliteli kanitlar
bulmustur. Bu veriler 1s181nda, cerrahi genellikle uterin kaviteyi bozan defektleri
bulunan infertilite yasayan kadinlar veya baska semptomlart olan kadinlar (6rnegin

anormal uterin kanama) i¢in diigiiniilmektedir. (37).
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Servikal faktore bagli infertilite, sperm akiginin uterusa dogal olarak
ilerlemesini engelleyen anatomik bozukluklar, cerrahi sonrast olugsan skar dokusu
veya azalmis servikal mukus ile tanimlanmaktadir (15). Dogumsal servikal
anormallikler son derece nadirdir (38). Servikal stenoz, cerrahi islemlerin sonucu
olarak ortaya ¢ikabilir. Ornegin, servikal neoplaziler igin yapilan loop elektrocerrahi

eksizyon veya servikal konizasyon iglemleri sonrasi goriilebilir (39).

2.1.6.Erkek Faktor

Infertilite yasayan ¢iftlerin %35'inde, diisiik testosteron seviyeleri veya diisiik
sperm sayis1 gibi erkek fizyolojisini etkileyen bozukluklar bulunmaktadir (40). Bir
ciftin infertilitesine neden olan bir¢ok faktor bulunabilir, kadin muayenesinin
yaninda mutlaka erkek bireyin de degerlendirilmesi yapilmalidir. Semen analizi
yapilarak semen hacmi ve sperm tiretimi belirlenmelidir (14,41). Spermatogenez,
mikroskobik inceleme ile degerlendirilir ve sonuglar DSO kriterlerine gore

yorumlanarak spermiyogram olusturulur (Tablo 3) (42).

Tablo 3. Normal spermiyogram parametreleri (42)

Degisken Normal Parametreler
Semen Voliimii (ml) 1,5

Total sperm sayisi 39 (milyon)

Sperm konsantrasyonu 15 (milyon/mL)

Total motilite %40

Progresiv Motilite 32 (%)

Vitalite 58 (canli sperm, %)
Sperm morfolojisi 4 (normal formlar, %)
pH >7,2
Peroksidaz-pozitif 16kosit <1,0 (milyon/mL)
MAR testi <50 (%)
Immunobead testi <50 (%)

Seminal ¢inko >2,4 (umol/ejakiilat)
Seminal fruktoz >13 (umol/ejakiilat)
Seminal nétral glukozidaz >20 (mU/ejakiilat)
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2.1.7. Ag¢iklanamayan Infertilite

Aciklanamayan infertilite tanisi, standart dogurganlik arastirmalari
tamamlandiktan sonra bir neden bulunamadiginda konulur. Kadin infertilitesinin
yaklasik %40'm1 ve ciftlerde goriilen infertilitenin %8 ila %28'ini olusturur (43).
Aciklanamayan infertilitenin muhtemel nedenleri arasinda, sperm ve over kalitesinin
diistikligi, fertilizasyon sorunlar1 veya HSG ya da laparoskopi ile tespit edilemeyen
fallop tiipleri ve peritoneal bosluktaki gizli anormallikler yer alir (44).
Agiklanamayan infertilite yasayan ¢iftler icin over stimiilasyonu ile birlikte TUI
birinci basamak tedavi olarak onerilmektedir (45). Aciklanamayan infertilite tanisi
koyulan birgok cift spontan gebe kalabilir. Spontan gebelik sans1 diigiikse, hemen
tedaviye baslamak mantiklidir; ancak bu olasilik yiiksekse, tedaviden kaginilmali ve
cifte dogal yollarla gebelik denemesi icin cesaret verilmelidir. Bu nedenle, ¢iftin
danismanlik siirecinde dogru kararlar1 alabilmesi i¢in spontan gebelik olasiliginin
giivenilir bir sekilde degerlendirilmelidir. Kadinin yast ¢ok dnemli bir prognostik
faktordiir. 30 yasindan sonra spontan gebelik oranlar1 diismektedir (46,47).

Aciklanamayan infertilitesi olan hastalarda IUI veya IVF tedavi segenekleri
arasindadir. National Institute of Health and Clinical Exellence (NICE),
aciklanamayan infertilite vakalarinda IVF'yi tavsiye etse de, birgok infertilite {initesi
olan klinik IUT’1 ilk tercih olarak kullanmaktadir. NICE’in Onerilerinin aksine,
ESHRE 2023 yili Agustos ayinda yayimlanan yeni kilavuzuyla IUI’1 ilk basamak

tedavi olarak benimsemektedir (48).

2.2. OVULASYON INDUKSIYONU

Ovulasyon indiiksiyonu, overlerinde islev bozuklugu olan kadinlarda normal
oviilasyonu uyarmak i¢in ila¢ kullanimini tanimlayan bir ifadedir. Bu ilaglar, folikiil
gelisimini tesvik edebilir ve anovulasyona bagl infertilite, erkek faktor infertilite
veya agiklanamayan infertilite gibi hastalarda ovulasyon iyilestirebilir. Ayrica, YUT
veya IVF oOncesinde oosit toplama (OPU) amaciyla overlerin daha fazla uyarilmasi
icin de kullanilmaktadir (49). Ovulatuar disfonksiyon durumu infertil ¢iftlerin
yaklasik %15'inde goriilmektedir ve kadinlarda infertilitenin %40'indan sorumludur

(50).
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Hipogonadotropik hipogonadizmi olan kadinlarda, oral tedaviler cogunlukla
etkisiz olabilir ¢ilinkii bu kadinlarda endojen hipofiz gonadotropin yanit1 ya ¢ok
zayiftir ya da hi¢ yoktur. Bu durumda, pulsatif GnRH tedavisi, viicudun dogal FSH
ve LH fretimini tetikleyerek folikiil olgunlasmasini ve yumurtlamayi uyarmay1
hedefler. Bu uygulama, dogal GnRH salinim ritmini taklit edecek sekilde ayarlanir.
6 aylik tedavi sonrasinda sonuglar %93 ila %100 oraninda gebelik basarisini
gostermektedir ve ciddi Ovaryan Hiperstimiilasyon Sendromu (OHSS) vakalari
goriilmedigi icin tedavi genellikle 1yi tolere edilir. Bununla birlikte,
hipogonadotropik hipogonadizmi olan kadinlar i¢in, mevcut ovulasyon bozuklugu

nedeniyle ekzojen bir yumurtlama tetikleyicisine ihtiya¢ duyulabilir (51,52).

Ovaryan Stimiilasyon: Aciklanamayan infertilide yaygin olarak uygulanan
tedavi yontemleri, oral ilaglarla veya enjeksiyonla verilen gonadotropinlerle birlikte
gerceklestirilen ovaryan stimiilasyonu ve IUI i¢ermektedir. Ovaryan stimulasyon,
birden fazla olgun over folikiiliiniin gelisimini tesvik etmek amaciyla uygulanan
farmakolojik tedavi anlamma gelir ve daha Onceleri “kontrollii ovaryan

hiperstimiilasyon” olarak adlandirilmistir (51,53).

2.2.1. Ovulasyon Indiiksiyon Ajanlar1 ve Protokolleri

2.2.1.1. Klomifen Sitrat (KS) tedavisi

Klomifen sitrat, anovulasyon (PKOS gibi) veya ovulasyon disfonksiyonu
yasayan vebazal endojen E2 seviyesi normal olan kadinlar i¢in ilk tercih edilen
tedavidir (54,55).

Oviilasyon indiiksiyonu igin iki oral ila¢ yaygin olarak kullanilmaktadir.
Klomifen sitrat, dolasimdaki estradioliin negatif geri bildirimini bloke eder.
Hipotalamik GnRH pulsatil salimim sikligin1 artirarak hipofizden FSH ve LH
iretimini tetikler. Ovaryen folikiil biiylimesini tegvik eden selektif bir Ostrojen
reseptor modiilatoriidiir. Letrozol, steroid olmayan bir aromataz inhibitoriidiir. Serum
estradiol diizeylerini diisiiriir ve hipofiz gonadotropinlerini uyarir (56).

Tedaviye genellikle menstriiasyon dongiisiiniin ya da progesteron g¢ekilme

kanamasinin 3. ila 5. giinleri arasinda giinde 50 mg ile baslanir ve bu doz 5 giin
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boyunca kullanilir. Eger istenen yanit alinmazsa, dozaj asamali olarak giinliik 100
mg'a, sonra 150 mg'a yiikseltilebilir. Baz1 durumlarda, tedavi siiresi 10 giine kadar
uzatilarak doz giinliik 250 mg'a ¢ikabilir. Pratik uygulamada 150 mg iizerinde doz
uygulamasi ¢ok yarar getirmemektedir, daha yiiksek dozun gebelik oranin katkisi
olmadig1 disliniilmektedir (57). Menstrilasyonun 9. giinlinden itibaren, bir hafta
sonrasinda cinsel iligkiye baslanmasi onerilir ve bu hastalar ¢ogunlukla obez, insiilin
direnci olan, hiperandrojenik kadinlar oldugundan folikiil gelisimi ve oviilasyonu
acisindan ultrason degerlendirmesinin yani sira endokrin parametrelerle izlenmelidir.

Klomifen sitrat ve aromataz inhibitorlerinin her ikisinin de ¢oklu gebelik
orant %10'un altindadir ve ¢ogunlukla ikiz gebeliklerle sinirhidir. Polikistik over
sendromlu kadinlarda letrozol ile oviilasyon indiiksiyonu ilk tercih olabilir, ¢iinkii
klomifen sitrata gore daha yiiksek canli dogum oranlar1 sagladigi gosterilmistir

(55,56,58).

2.2.1.2. Gonodtropinler ile ovulasyon indiiksiyonu

Hipotalamik bir dekapeptid olan GnRH, iireme fonksiyonlarinin temel
diizenleyicisidir. GnRH, hipotalamustaki noéronlardan aralikli olarak salinir ve
hipofiz bezi iizerindeki spesifik GnRH reseptorlerine baglanir. Bu etkilesim, LH ve
FSH hormonlarinin sentezine ve salgilanmasina yol agar. Kadinlarda, hipofizden
gonadotropin salgilanmasi Gstradiol ve progesteron tarafindan diizenlenir. Bu
yumurtalik hormonlarinin geri bildirim etkileri, dongii ortasinda LH dalgalanmasina
neden olur ve menstriiel dongiliniin luteal fazinda gonadotropin salgisin1 baskilar.
Gonadotropinler, yumurtalikta steroid {iretimini ve gamet olusumunu tesvik eder
(59).

Kadinlarda oviilasyon indiiksiyonu i¢in kullanilan gonadotropinler, ya idrar
tirevleri (human menopausal gonadotropin- HMG) ya da rekombinant iiriinler
seklindedir. Idrar tiirevleri, her ampulde 75 IU FSH ve 75 IU LH icermektedir.
Rekombinant preparatlar ise yakin zamana kadar sadece FSH veya LH aktivitesi
tagimaktaydi (60). Son donemde rekombinant gonadotropin se¢enekleri arasina FSH
ve LH aktivitesinin bir arada oldugu tiriinler de eklenmistir.

Hipogonadotropik hipogonadizm olan hastalarda tedavi, FSH ve LH

hormonlarinin uygulanmasini ve folikiiliin ¢atlamasi i¢in HCG enjeksiyonunu igerir.
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Aralikli GnRH, gonadotropinler kadar etkili olup diisikk c¢oklu gebelik oram
avantajina sahiptir. Uygun se¢ilmis hastalarda, bu ila¢ ile kiimiilatif gebelik orani
normal kadinlarin seviyesine yaklasir. Pulsatil GnRH ve GnRH agonistleri gibi diger
tedaviler giiniimiizde PKOS i¢in nadiren kullanilmaktadir (60).

Aciklanamayan infertilite olgularinda ¢ogul gebelikleri ve OHSS’yi 6nlemek
amactyla, gonadotropin tedavisinin yalnizca diisiik doz rejimiyle ve uygun izleme ile

yapilmasi gerekmektedir (45).

Kronik diisiik doz step-up protokol: Kronik diisik doz step-up
protokoliiniin ana hedefi, bir tek folikiiliin olgunlagmasini tesvik ederek gebelik
olasiligin1 artirmak ve OHSS gibi komplikasyonlarin ortaya ¢ikmasini 6nlemektir.
Diisiik bir baglangic dozu ile baslanmasi, FSH dozunun kademeli olarak
artirllmasiyla en etkili diizeye ulagilmasina olanak tanir. Ovulasyon indiiksiyonu,
progesteron ile tetiklenmis veya spontan menstriiasyon dongiisiiniin 3. ile 5. giinleri
arasinda giinde 37,5-75 IU HMG veya FSH ile baslatilir. Eger bir hafta sonunda
yumurtaliklarda 10 mm'den biiytik bir folikiil gelismezse, indiiksiyon siirecine 7 gilin
daha devam edilerek 14. giinde ultrasonla yeniden degerlendirme yapilir. 10 mm'lik
folikiillerin yoklugu devam ederse, giinliik doz 37,5 IU artirilir. Ik 14 giin boyunca
dozda herhangi bir artis yapilmazken, 10 mm'den biiyiik folikiil elde edilene kadar
haftalik 37,5 IU'luk artis uygulanir. Glinliik maksimum doz 225 IU olarak
belirlenmistir. Dominant folikiiliin ¢ap1 10-13 mm’ye ulastifinda, oviilasyon,
genellikle hCG enjeksiyonu ile tetiklenir. Eger baslangi¢c dozu 75 1U/giin ile folikiiler
gelisim saglanmigsa, bir sonraki dongilide doz, 37,5 [U/giin veya 50 IU/giin olarak
ayarlanir (61-63). Diisiik doz step-up protokolii, geleneksel yontemlerle
karsilagtirildiginda benzer gebelik oranlar1 sunmakta ve tedavi siiresi 28-35 giin gibi
daha uzun bir siireyi kapsamakla birlikte, monofolikiiler gelisim ile OHSS riski
acisindan daha avantajli bulunmustur (61). Overin, stimiilasyona yiiksek diizeyde
yanit vermesi, daha iyi bir yumurtalik rezervine isaret edebilir ve bu nedenle daha
fazla folikiil gelistiren kadinlarin dogal olarak daha iyi bir prognoza sahip olmasi

beklenir (64,65).
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Diisiik doz step-down protokol: Dogal dongiilerin gec folikiiler fazinda
FSH seviyelerindeki fizyolojik diisiis, en 6nde gelen folikiiliin baskin hale gelmesini
saglayarak diger folikiillerin gerilemesiyle monofolikiiler gelisimi destekler. Diisiik
doz step-down protokolii bu dogal siireci taklit etmeyi amaglar. Menstriiasyon
donglisii ya da progesteron ¢ekilme kanamasindan kisa bir siire sonra, giinliik 150 TU
FSH dozu ile hizli bir FSH etkisine erisilir. Bu doza, dominant bir folikiil gelisene
kadar (10 mm, ultrason yardimiyla) devam edilir, ardindan doz 112,5 IU’ya
distiriiliir ve 3 giin sonra 75 1U’ya indirilir; bu doz hCG giiniine kadar korunur (66).
Ancak, FSH tedavisine standart yiiksek bir dozla baslamak, diisiik FSH esigi olan
kadnlar i¢in agir1 olabilir ve overlerin agir1 uyarilmasi riskini dogurarak tedavinin
durdurulmasi gerekebilir. Diisiik FSH esigi olan kadinlar i¢in baglangi¢c dozunu
dikkatli bir sekilde ayarlamak onemlidir (67). Bu sorunu agsmak amaciyla, diisiik doz
step-up ve step-down rejimlerinin ardisik olarak kullanilmasi 6nerilmektedir. Step-
up rejimi uygulanan olgularda, folikiil ¢apt 14 mm’ye ulastiginda FSH dozu
digtirtliir (68).

2.3. INTRAUTERIN INSEMINASYON

Intrauterin inseminasyon iizerine ilk makale 1962 yilinda Cohen tarafindan
yayimlanmigtir. O tarihten bu yana, IUI, sperm hazirligi, oviilasyon donemde takip
ve hCG ile oviilasyonun uyarilmasi gibi yeniliklerle onemli 6l¢lide gelismistir.
Intrauterin inseminasyon, klomifen sitrat veya gonadotropinlerle yapilan over
stimiilasyonu ile de birlestirilmistir.  Yardimci iireme teknigi olarak
siiflandirilmamasina ragmen, IUI dogurganlik tedavileri arasinda yaygin olarak

kullanilmaktadir (63,69).

2.3.1. Intrauterin inseminasyon tedavisinin endikasyonlari

Overleri stimiile ederek ya da stimiilasyon olmadan uygulanan IUI, ¢esitli tan1
konmus durumlar i¢in uygun bir tedavi yontemi olarak goriilmektedir (3).
Agiklanamayan infertilite, erkek faktor kaynakli infertilite ve hafif diizeyde
endometriozis yasayan ciftler i¢in IUI Onerilir. In-vitro fertilizasyon tedavisi
beklenirken veya ekonomik nedenlerle IVF tedavisine baslanamayan kadinlarda da

overleri uyarict dongiilerde IUI diisiiniilebilir. Bu kosullarin ¢ogunda, IUI ya da
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overlerin uyarilmasiyla birlikte uygulanan IUI, ¢ogunlukla bilinmeyen ya da tedavi
edilemeyen nedenlerden kaynaklanan infertilite vakalarina yonelik ampirik bir tedavi

olarak kabul edilmektedir (63,70).

2.3.2. Intrauterin inseminasyon teknigi ve ilgili islemler

2.3.2.1.Sperm hazirlama

IUI islemi oncesinde, seminal plazmanin temizlenmesi onemlidir ¢linkii
seminal plazma prostaglandin nedeniyle uterin kontraksiyonlar1 tetikleyebilir.
Islenmemis semen kullanimi pelvik enfeksiyon riskini artirabilir (71). Seminal
plazmanin c¢ikarilmasi, genellikle basit prosediirlerle saglanir; en yaygin
yontemlerden biri de, sperm hiicrelerini kiiltlir ortam1 veya yogunluk gradyanlari
kullanarak santrifiij etmek ve ardindan uygun bir kiiltiir ortaminda yeniden
siispansiyona sokmaktir. Sperm hazirlama teknikleri lizerine yapilan sistematik bir
inceleme, en i1yi yontemi belirlemek icin yeterli sayida randomize calismanin
olmadigini gostermistir (63,71). Normal semen 6rneklerinde, IUI 6ncesi en hareketli
spermleri segmenin avantaj saglayip saglamadigi veya tiim sperm popiilasyonu ile
benzer sonuglar elde edilip edilemeyecegi heniiz netlik kazanmamugtir (63).

Semen Ornegi, en az 2 en fazla 7 giinliik cinsel perhizden sonra alinmalidir.
Yiiksek sperm konsantrasyonu ve diizgiin hareketlilige sahip birka¢ semen 6rnegi
secilir. Sperm hareketliligi, oda sicakliginda veya 37 °C'de dort saat boyunca saat
bast kontrol edilerek ol¢iiliir. Kontrol testlerinde herhangi bir problem goriilmezse,
semen Ornegi se¢im i¢in uygun kabul edilir (72).

Cesitli sperm hazirlama teknikleri bulunmakla birlikte, bunlar {i¢ ana yontem
grubuna ayrilabilir. Birinci yonem spermatozoalarin yiizme kabiliyetine gore
secildigi swim-up teknigidir. Bu yontemde, sivi hale getirilmis semen iizerine kiiltiir
medyumu eklenir. Hareketli spermler bu ortamda yukar1 dogru yiizerler. Ardindan,
istteki medyum tabakasi dikkatlice toplanarak sonraki islemler igin kullanilir.
Spermatozoa se¢iminin ikinci yontemi, yogunluk gradyanlarinin kullanilmasidir.
Semen 6rnegi, yogunluk siitununun {istline yerlestirilir ve ardindan santrifiij edilerek
isleme tabi tutulur. Bu yontem, spermatozoalar1 yogunluklarina gore ayirarak, en

yiiksek yogunluk alaninda bulunan hareketli ve diizgiin sekilli spermleri segcmeye
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olanak tanir. Ugiincii yontem, geleneksel yikama ve santrifiij yontemidir; baslangicta
tanisal amaglarla kullanilan bu yontemde, semen 6rnegi bir medyumla inceltilir ve
santrifiij edilir. Santrifiij islemi sonrasi elde edilen yogun kisim, az miktarda medyum
eklenerek ¢oziiliir ve inseminasyon zamanina kadar inkiibe edilir. Basit yikama
yonteminin yani sira, swim-up teknigi, en eski ve en yaygin kullanilan sperm
hazirlama yontemlerinden biridir ve diinya genelinde IVF veya [UI
laboratuvarlarinda yaygin olarak uygulanmaktadir. Yogunluk gradyani teknikleri,
swim-up yontemine kiyasla daha kolay standartlastirilabilir ve daha tutarli sonuglar
sunar. Sperm hazirlama teknigi genellikle semen 6rneginin 6zelliklerine gore segilir;
swim-up teknigi, semen Ornekleri biiylik 6l¢iide normal oldugunda yaygin olarak
kullanilirken, yogunluk gradyani teknikleri daha fazla hareketli sperm elde edilmesi
nedeniyle erkek faktorlii infertilite durumlarinda tercih edilmektedir (71-73).
Toplam sperm sayisinin 10 milyonun altinda oldugu durumlarda, hamilelik
oranlarinin distiigii bildirilmistir (74). Intrauterin inseminasyon islemi i¢in hareketli
sperm sayisinda onerilen alt sinirlar 3 milyon, 5 milyon ve 10 milyon olarak farklilik

gostermektedir (74-76).

2.3.2.2. Intrauterin inseminasyon teknigi ve yeri

Sperm siispansiyonu, serviks, uterus, peritoneum veya fallop tiiplerine
uygulanabilir. Uterus i¢ine uygulama en yaygin tercih edilen yontemdir ve genellikle
gorilintiileme destegi olmaksizin, 0.2-0.5 ml sperm siispansiyonunun bir kateterle
uterin kaviteye enjekte edilmesi yoluyla gerceklestirilir (59). Fallop tiipii sperm
perflizyonunda, insemine edilen sivi hacmi 4 ml olarak belirlenmistir. Bu biiyiik
hacim, yalnizca uterin kaviteyi ve fallop tiiplerini doldurmakla kalmaz, ayn1 zamanda
bir kismi1 peritoneal bosluga da sizabilir (77). 2013 yilinda 1745 kadini igeren bir
Cochrane dermelesinde tubal faktorler disinda infertilitesi olan hastalarda TUT ve
fallop tiipii sperm perfiizyonunda etkinlik veya giivenlik agisindan herhangi bir fark

gosterdigine dair iyi bir kanit bulunamamaistir (78).
2.3.2.3. Intrauterin inseminasyon zamanlamasi ve sayisi

Oviilasyonun farkli zaman dilimlerinde IUI yapilabilir ve tek seferde veya

birka¢ kez gerceklestirilebilir. Yaymlanan caligmalarin ¢ogunda, asilama hCG
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uygulanmasini takiben 32-36 saat i¢inde yapilmaktadir (63). Ince bir kateter
kullanilarak serviks araciligiyla spermalarin dogrudan uterus icine enjekte edildigi
bir prosediirdiir. Ciftli [UI'de ise bu islem, ayn1 siklus i¢inde belirli araliklarla iki kez
uygulanarak, oviilasyon déneminde IUI'nin zamanlamasinin daha etkili olmasini
saglamayi hedefler. Fertilite yasayan kadinlarda ¢iftli [UI'nin tekli [UI'ye oranla daha
yiiksek bir canli dogum oranm1 ve daha diisiik diisiik orani saglayip saglamadig

konusunda belirsizlikler devam etmektedir (79).

2.3.2.4. Ovulasyon Indiiksiyonu ve Intrauterin inseminasyon

komplikasyonlari

Infertilite tedavisinin etkinligi, bu tedaviyle elde edilen gebelik oranlari ile
kolayca degerlendirilebilir. Fakat ¢coklu gebelikler, anne sagligina yonelik morbidite
ile iliskili olmalar1, yiiksek gebelik kaybi oranlari, ge¢ diisiik ve yiiksek perinatal
mortalite ile morbidite oranlar1 nedeniyle bir komplikasyon olarak kabul
edilmektedir (80). Preovulatuar folikiil sayis1 arttikga, gebelik oranlari ile birlikte
cogul gebeliklerin sayisinda da artis goriilmektedir. Bu nedenle eger 3’ten fazla
preovulatuvar folikiil gelisirse, tedavi dongiisiinii iptal etme yoniinde daha kararl bir
yaklagim benimsemek, yiiksek dereceli ¢coklu gebeliklerin sikligin1 azaltabilir. Ayrica
fazla folikiil gelisimi durumunda, tedavi IVF’ye doniistiiriilebilir; bu sayede uterus
icine ulasan embriyo sayist kisitlanarak coklu gebelik riski azaltilabilir (81,82).
Intrauterin inseminasyonun en sik goriilen komplikasyonlar1 arasinda ¢oklu gebelik
ve OHSS yer almaktadir. Ayrica, pelvik inflamatuar hastaligin IUI' un nadir bir
komplikasyonu olarak ortaya ¢iktig1 bildirilmistir. Inseminasyon sirasinda kateterin
servikal kanaldan gecirilmesi ve yikanmis spermalarin enjekte edilmesi, servikste var
olan mikroorganizmalarin uterusa ve fallop tiiplerine ge¢isine yol agabilir, ancak bu
durumun ne siklikla meydana geldigine dair herhangi bir veri bulunmamaktadir (83).
Ayrica IUT’1n uterusa biiyiik bir potansiyel antijen yilikii sunmasi nedeniyle anti
sperm antikorlarinin gelisimine yol acabilecegine ve immiinizasyonu arttirdigina dair

bilgiler de bulunmaktadir (84).
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3. GEREC VE YONTEM

Arastirmamiz retrospektif kohort tipinde bir arastirmadir. SBU Zeynep Kamil
Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve Aragtirma Hastanesinde hastane tabanli, tek
merkezli caligma olarak planlanmistir. T.C Saglik Bakanlig1 Zeynep Kamil Kadin ve
Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulundan 10.05.2023
tarthinde ve no:80 ile onay almistir. Arastirma i¢in veri toplama siireci Subat 2023-
Subat 2024 tarihleri arasinda gergeklestirilmistir.

Aragtirmamiza Ocak 2020-Ocak 2023 yillar1 arasinda S.B.U. T.C. Saglik
Bakanlig1 Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve Aragtirma Hastanesi
Infertilite Boliimiine basvuran agiklanamayan infertilite (en az bir yillik diizenli
cinsel iliskiye ragmen infertilite problemi yasayan ¢iftler) tanisi ile IUI uygulanmig
hastalar dahil edildi. Klinigimizde agiklanamayan infertilite tanisi ile IUI planlanan
olgularda ovulasyon indiiksiyonu gonadotropin ile yapilmaktadir. Dort yiiz doksan
sekiz olguya ait 726 siklus i¢cin matbuu ve elektronik hasta dosyalar1 incelendi. Her
bir sikliis i¢in o déneme ait yas, boy, kilo, viicut kiitle indeksi gibi demografik
degerler kaydedildi. Evlilik siiresi, infertilite siiresi, infertilite durumu (Daha 6nce
hi¢ gebelik yasamamis hastalar primer infertil, ge¢miste gebelik oykiisii olanlar ise
sekonder infertil olarak siniflandirildi), 6nceden gordiigii infertilite tedavisi oykiisii,
kronik hastalik oykiisii, ila¢ Oykiisii gecirilmis cerrahi Oykiisii dosya kayitlarindan
elde edildi. Ozgegmis, obstetrik ve jinekolojik dykiide eksik varsa hastalara telefon
ile ulagildi. Klinigimizde tedavi planlanan kadinlarda son 6 ay igerisinde bakilmig
olan menstriiel sikliisiin 2. veya 3. gilinii hormon diizeyleri temel alinir. Her bir sikliis
icin uygun hormon degerleri kayda alindi (FSH, LH, Estradiol, Prolaktin, TSH,
AMH). Intrauterin inseminasyon plani 6ncesinde yapilmis ve dosyada kaydi1 bulunan
jinekolojik muayene notu ve ultrason raporu degerlendirildi. Bu verilerden toplam
antral folikiil say1s1 bilgisi elde edildi. Taranan dosyalardan, HSG ile tubal agikliklar1
degerlendirilmis ve bilateral tubal okliizyonu goriilmemis, uterin kavitesi normal
izlenmis (pelvik adhezyon, intrakaviter lezyon olmayan) olan hastalar secildi.
Arastirmaya dahil edilen ciftlerden erkek hastalara ait son 6 ay icerisinde yapilmis
olan spermiogram degerlendirildi. Semen parametrelerine gore total ileri hareketli

sperm sayist (TPMSS)> 5 milyon olan hastalar ¢alismaya dahil edildi.
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Hipogonadotropik hipogonadizm tanist alan kadinlar, endometriozis/
endometrioma tanili kadinlar, uterusta intrakaviter lezyon, gecirilmis uterus veya
over cerrahi Oykiisli, romatolojik hastalik tanis1 olanlar ve diisiik over rezervli
hastalar caligmaya dahil edilmedi. Polikistik over sendromu tani kriterlerini
karsilayan olgular ¢alismaya dahil edilmedi.

Over rezervi menstrilasyonun 2. veya 3. giinii bakilan antral folikil sayist,
FSH, LH, serum E2 diizeyi diizeyleri ile degerlendirildi.

Dosyalar1 taranmis agiklanamayan infertilite tanili gonadotropin ile
ovulasyon indiiksiyonu uygulanmis olan hastalarda folikiiler ve endometrial yanit,
stimiilasyonun 2. veya 3. giiniinde transvajinal 2D (iki boyutlu) ultrasonografi ile
folikiiler gelisime bakilarak ve 2 veya 3 giin araliklarla tekrar bakilarak
degerlendirilmistir. A¢iklanamayan infertilite tanisi olan hastalara diistik doz step up
stimiilasyon protokolii uygulanmistir. Bu protokole uygun olarak 75 IU/giin dozda
baglanmigstir. Arttirmalar over yanitina gore 37,5 {inite olarak yapilmistir.
Gonadotropin uygulanmis sikluslarda tek bir dominant folikiil elde edildiginde
hastalara 250 pg rekombinant hCG uygulanmistir. hCG uygulandiktan 36 saat sonra
standart IUI islemi uygulanmistir. Estradiol seviyeleri 2000 pg/ml’den yiiksekse 16
mm lizerinde 3’ten fazla, 14 mm iizerinde 4’ten fazla follikiil saptandigi durumlarda
hCG ve IUI uygulamasi artan ¢ogul gebelik ve OHSS risklerinin olugmasini
engellemek i¢in iptal edilmistir. Calismamizda hCG uygulanan giin bakilan toplam
folikiil sayis1, ¢ap1 14 mm tizeri olan folikiillerin sayisini belirtmektedir.

Hastalarin tiim semen 6rnekleri 3 giinliik cinsel perhiz sonrasi laboratuvarda
mastiirbasyon ile toplanip, inseminasyondan 6nceki 2 saat i¢inde hazirlanmigtir. Oda
sicakliginda 30 dakika tamamen likefaksiyon saglandiktan sonra semen Ornekleri
Diinya Saglik Orgiitinin  Kilavuzuna uygun analiz edilmistir. Semen
parametrelerinden incelenerek yikama Oncesi ve sonrasi total motil sperm sayisi,
total sperm motilitesi ¢aligmamiza dahil edilmistir.

Klinigimizde IUI oncesi serviksi viziialize etmek i¢in spekulum
kullanilmakta ve TUI dncesi servikal mukus temizlenmektedir. iInseminasyon kateteri
uterus fundus seviyesinin yaklasgitk 0,5 cm altina denk gelecek sekilde
yerlestirildikten sonra 0,5 ml hazirlanmis sperm yavasga enjekte edilmektedir.

Inseminasyon sonrasinda, hastalar 15 dakika boyunca supin pozisyonda
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dinlendirilmektedir. Islem sonrasi luteal destek amaciyla vajinal yolla 200 mcg
mikronize progesteron tedavisi uygulanmaktadir. Intrauterin inseminasyondan iki
hafta sonra hastalardan serum B-hCG testi istenmektedir. f-hCG sonuglar1 pozitif
cikan hastalarin gebelik kayitlar1 dosyadan incelenmis, dis merkezlerde takipte olan
hastalar telefonla aranarak gebelik durumlar1 hakkinda bilgi edinilmistir.
Gestasyonel sac ve fetal kalp atiminin gézlemlendigi durumlar klinik gebelik olarak
kabul edilmistir. Gebeliklerini 24. Haftayr gecen ve canli dogumla sonuglanan

vakalar, canli dogum kategorisinde degerlendirilmistir.

3.1. ISTATISTIKSEL ANALIZ

[statistiksel analizlerde IBM SPSS.21 programi kullanilmistir.

Elde edilen sonuglar, ortalama, standart sapma ve say1 formatinda sunulmus,
niceliksel verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile
belirlenmistir. Gruplar arasindaki niceliksel verilerin karsilagtirmalarinda Student t
testi ve Mann-Whitney U testi uygulanmis, ¢oklu grup karsilastirmalari igcin ANOVA
(varyans analizi) yontemi tercih edilmistir.

Kategorik verilerin karsilastirilmasinda uygun Ki-Kare testleri kullanilmistir.
Gebelik lizerindeki farkli faktorlerin etkisini incelemek amactyla Lojistik Regresyon
analizi gergeklestirilmis ve istatistiksel anlamlilik diizeyi P<0.05 olarak
belirlenmistir. Bu yontemler, ¢alismanin bulgularinin giivenilir ve gegerli bir sekilde

degerlendirilmesini saglamistir.
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4. BULGULAR

Calismamizda SBU Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve
Arastirma Hastanesi Infertilite Poliklinigine Ocak 2020-Ocak 2023 tarihleri arasinda
bagvuran 1204 hastaya ait kayitlar retrospektif olarak incelenmistir. Bu hastalarin
706’s1 acgiklanamayan infertilite tanist almistir. 706 hastanin 208’1 bilinemeyen
nedenlerden dolayr IUI yaptirmamistir. Agiklanamayan infertilite tanist alip TUI
yapilmis 498 hastaya ait 726 siklus ¢alismaya dahil edilmistir.

IUI yapilan hastalarin demografik 6zelliklerin ve infertilite durumunun
medyan, standart sapma, minimum ve maksimum degerleri Tablo 4’te gosterilmistir.
Tiim hastalara ait yas 29.6 = 4.9 (ortxsd) yil, BMI degerler 26.3 + 5.03 (ort+sd)
kg/m?, evlilik siiresi 3.9 + 2.7 (orttsd) yil olarak bulundu. 726 hastanin %75.5’i
(n=548) primer infertil, %24.5’1 (n=178) sekonder infertil olarak bulundu (Tablo 4).

Tablo 4. Tiim ¢alisma grubuna ait demografik 6zellikler

ort +sd min maks
Yas (yil) 29.6 4.9 21 47
BMI (kg/m?) 26.3 5.03 16.4 449
Evlilikstiresi (y1l) 3.9 2.7 1 19
n %
Primer infertil 548 75.5
Sekonder infertil 178 24.5

Intrauterin inseminasyon uygulanan hastalarin menstriiasyonun 2-3. giinii
laboratuar ve ultrasonografik degerlendirmeye ait medyan, standart sapma, minimum
ve maksimum degerleri Tablo 5°te gosterilmistir. FSH degeri 6.4 = 2.9 (ort+sd) IU/L,
LH degeri 6.7 = 6.9 (ort£sd) IU/L, estradiol degeri 43 = 17.3 (ort+sd) IU/L, prolaktin
degeri 20.3+10.7 (ort+sd) pg/L olarak hesaplanmistir (Tablo 5).
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Tablo 5. Tiim ¢aligma grubuna ait sikliisiin 2-3. giinii laboratuar ve ultrasonografik

degerlendirmeye ait veriler

ort +sd min maks
Sikliisiin 2. glinii hormon degerleri
FSH (IU/L) 6.4 2.9 1.3 63
LH (IU/L) 6.7 6.9 1.2 69
Estradiol (IU/L) 43 17.3 4.0 155
Prolaktin (ug/L) 20.3 10.7 2.9 76
TSH (mIU/L) 2.2 23 .200 42
medyan min maks
Sikliisiin 2. giinii toplam antral folikiil say1s 13 4 24

Tlim hastalarin eslerine ait yikama 6ncesi sperm konsantrasyonu 42763134 +
30930720 (ort+sd) mil/mL, yikama 6ncesi sperm hareketliligi ise %62 + 15 (ort+sd)
olarak bulundu. Yikama sonrasi sperm konsatrasyonu ve hareketliligine
bakildiginda, sperm konsantrasyonu 8852275 + 10401879 (ort+sd) mil/mL, sperm
hareketliligi ise %77 £ 15 (ort+sd) bulundu (Tablo 6).

Tablo 6. Tiim ¢alisma populasyonunda eslere ait sperm konsantrasyonu, yikama
oncesi sperm hareketlilik, yikama sonrasi sperm konsantrasyon, yikama sonrasi

sperm hareketlilik verileri

Ort +sd Min Maks
Yikama oncesi sperm [ ] mil/mL 42763134 30930720 4000000 200000000
Yikama Oncesi sperm hareketlilik (%) 62 15 4 92
Yikama sonrast sperm [ ] mil/mL 8852275 10401879 6000 120000000
Yikama sonrasi sperm hareketlilik (%) 77 15 10 99

Hastalara verilen toplam gonadotropin dozu 732.8 & 348.4 IU (ort+sd) olarak
bulundu. Olgularin %63.9’unda (n=464) tek folikiil, %25,8’inde (n=187) ¢ift folikiil
gelistigi goriildi, %10.3’linde (n=75) ise siklus iptali vardi. Siklus iptal nedenleri
incelendiginde %12.7’sinde (n=9) hastanin gelmedigi, %22.7’sinde (n=17) folikiiliin
gelismedigi, %65.3’iinde (n=49) ise fazla folikiil gelistigi bulundu. Intrauterin

inseminasyon yapildiktan 2 hafta sonra hastalara bakilan -hCG degerleri incelendi.
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Yedi yiiz yirmi alt1 hastanin %17.8’inin (n=129) B-hCG degerinin pozitif oldugu
bulundu. Tiim olgularin %14.3’linde (n=104) FKA pozitif saptandi. Hastalarin
gebelik kayitlar1 dosyadan incelenerek ve dis merkezlerde takipte olan hastalar
telefonla aranarak %12.1 (n=88) olgunun eve canli bebek gotiirdiigii tespit edildi.
Eve canli bebek gotiiren hastalarin %31.8’inde (n=41) gebelik komplikasyonu
gelismis oldugu bulundu. Klinigimizde IUI yapilip basarisiz sonuglanan hastalardan
%20.4’liniin (n=148) klinigimizde IVF tedavisi aldig1 ve hastalarin %44.6’sinda
(n=66) gebelik elde edildigi tespit edildi (Tablo 7).

Tablo 7. Tiim ¢aligma grubuna ait ilag dozu ve tedavi siireci ve sonuglarina ait klinik

ve ultrasonografik degerlendirme verileri

ort +sd min maks
Toplam Gonadotropin Dozu 732.8 3484 150.0 3375.0
n %

Ovulasyon indiiksiyonu sonucu (n=726)

Tek folikiil gelisim 464 63.9

Cift folikiil geligimi 187 25.8

Sikliis iptali 75 10.3
Sikliis iptal nedeni (n=75)

Hastanin gelmemesi 9 12.7

Folikiil gelismemesi 17 22.7

Fazla folikiil gelisimi 49 65.3
IUI sikliisii sonucu (n=726)*

Bhcg pozitif olgu (n=726)* 129 17.8

FKA+ olgu (n=726)* 104 14.3

Canli bebek (n=726)* 88 12.1
Gebelik komplikasyonu (n=129) 41 31.8
Basarisiz IUI sonrasi klinigimizde IVF tedavisi
alan olgular (n=726) 148 20.4
IVF ile Gebelik elde edilme durumu (n=148)

Gebelik olustu 66 44.6

Gebelik olusmadi 82 55.4

*Her durum i¢in yiizde caligmaya dahil edilen toplam olgu iizerinden hesaplanmustir.
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Intrauterin inseminasyon yapilan hastalarin demografik ozelliklerin ve
infertilite durumunun tek veya ¢ift folikiil gelisen grup ve siklusu iptal edilen grup
icin standart sapma, medyan, p degerleri Tablo 8’de gosterilmistir. Yas, evlilik siiresi,
infertilite durumu agisindan ii¢ grup arasinda istatistiksel agidan anlamli fark
goriilmedi. Body Mass Index (BMI) oranlarina bakildiginda tek folikiil gelisen grup
icin ortalama 26.9 + 4.9 (ortalama+ss) ¢ift folikiil gelisen grup i¢in ortalama 24.9 +
4.2 (ort£sd), siklusu iptal olan grup i¢in ortalama 25.9 + 5.0 (ort+sd) olarak bulundu.
Tek folikiil ve ¢ift folikiil gelisen gruplar arasinda istatiksel acidan anlamli fark

saptandi (p=0.001) (Tablo 8).

Tablo 8. Demografik 6zelliklerin ve infertilite durumunun tek ya da ¢ift folikiil

gelisen grup ve sikliis iptal edilen grup i¢in durumu

Tek folikiil Cift folikiil Sikliis iptali

ort +sd ort +sd ort +sd p
Yas (y1l), 29.5 4.8 30.1 5.1 29.1 4.4 0.3
BMI (kg/m?) 26.9% 4.9 24.9% 4.2 25.9 5.0  0.001
Evlilik Siiresi (y1l) 3.9 2.7 4.1 2.8 3.8 2.3 0.5

n (464) % n (187) % n (75) % p

Primer infertil 358 77.2 131 70.1 59 78.7 0.1
Sekonder infertil 106 22.8 56 29.9 16 21.3

*[kili kargilagtirmalarda istatistiksel olarak anlamli fark olan gruplar.

Ug grup arasinda menstriiasyonun 2-3.giiniinde degerlendirilen bazal hormon
degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05)
(Tablo 9).
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Tablo 9. Menstriiasyonun 2-3. giinii degerlendirilen bazal hormon degerlerinin

gruplar i¢in durumu

Tek folikiil Cift folikiil Sikliis iptali

ort +sd ort +sd ort +sd p
FSH (IU/L) 6.3 1.7 6.5 2.6 6.7 6.7 0.5
LH (IU/L) 6.4 7.1 6.6 4.9 8.1 9.3 0.2

Estradiol (IU/L) 42.5 16.1 44.1 18.3 42.6 21.9 0.6
Prolaktin (pg/L) 20.5 10.8 19.7 10.3 20.7 10.9 0.6
TSH (mIU/L) 2.2 2.1 23 3.0 2.2 1.1 0.9

Adetin 2 ya da 3. Giinii degerlendirilen toplam antral folikiil sayisi ¢ift folikiil
gelisen grupta istatistiksel olarak yiiksek saptandi (p=0.007). Siklus iptali olan grup
ile c¢ift veya tek folikiil gelisen gruplarin toplam gonadotropin dozu
karsilagtirildiginda, siklus iptal olan grupta daha yiiksek gonadotropin dozu
kullandig1 saptand1 (p=0.001) (Tablo 10).

Tablo 10. Toplam antral folikiil ve toplam gonadotropin dozunun ¢aligma gruplar1

i¢in durumu

Tek folikiill  Cift folikiil Sikliis iptali
min- min- min-
medyan medyan medyan
maks maks maks
Toplam AF sayist 12° 4-22 14° 5-22 13 6-24  0.007
ort +sd ort +sd ort +sd

Toplam Gn dozu (IU) 715.4° 306.8  717.17  385.1 732.8%" 3484  0.001

AF: antral folikiil, Gn: gonadotropin. *, ** Ikili karsilastirmalarda istatistiksel olarak anlamli fark olan gruplar.

Ovulasyon indiiksiyonu sonrasi tek folikiil ya da ¢ift folikiil gelisip ardindan
IUI yapilan gruplara ait yikama oncesi sperm hareketlilik ve sperm konsatntrasyonu,
yikama sonrasi sperm hareketlilik ve sperm konsantrasyonlar1 degerlendirilmistir.
Tek folikiil veya ¢ift folikiil gelisen gruplarin eslerine ait sperm parametreleri

arasinda anlamli fark izlenmedi (p>0.05) (Tablo 11).
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Tablo 11. Spermiogram degerlendirmelerinin tek ve cift folikiil gelisen olgular i¢in

karsilastirmast
Tek folikiil Cift folikiil
ort +sd ort +sd p
Yikama 6ncesi sperm 42009052 31006602 44634225 30744355 0.3
konsantrasyon mil/mL
Yikama Oncesi sperm 62.4 14,9 62.3 15,7 0.9
hareketlilik (%)
Yikama sonrasi sperm 8472851 10418017 9793732 10329288 0.1
konsantrasyonmil
mil/mL
Yikama sonrasi sperm 76.6 154 76.9 15.6 0.8
hareketlilik (%)

Gonadotropin ile ovulasyon indiiksiyonu yapilan hastalarin doz
diizenlemelerinin ¢alisma gruplarina goére degerlendirildi. Ug grup arasinda doz
atlama

oranlar1 benzer saptandi (tek folikiil icin n=12 %2.8, cift folikiil i¢in n=3
%1.6, siklus iptal olan grup i¢in n=4 %5.3 p=0.2). U¢ grup arasinda doz azaltma
oranlar1 gruplar arasinda anlamli farkli saptandi, en diisiik oran siklus iptali grupta
saptandi (tek folikiil icin n=34 %7.3, ¢ift folikiil i¢in n=24 %12.8, siklus iptali i¢in
n=14 %18.7 p=0.003). Ug¢ grup arasinda doz arttirma oranlari gruplar arasinda
anlaml farkli saptandi, en yliksek oran siklus iptali grupta saptandi (tek folikiil i¢in
n=70 %15.1, cift folikiil icin n=33 %]17.6, siklus iptali olan grup i¢in n=23 %30.7
p=0.004) (Tablo 12).
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Tablo 12. Gonadotropin ile ovulasyon indiiksiyonu tedavi siirecinde doz

diizenlemelerinin ¢alisma gruplarina gore degerlendirilmesi

Doz atlama
Yok
Var

Doz azaltma

Yok
Var

Doz arttirma

Yok
Var
Toplam

Tek folikiil Cift folikiil Sikliis iptali
n % n % n % p

450 97.2 184 98.4 71 450 0.2
12 2.8 3 1.6 4 53

429%* 92.7 163* 87.2 61* 81.3 0.003
34 7.3 24 12.8 14 18.7

393* 84.9 154%* 82.4 52% 69.3 0.004
70 15.1 33 17.6 23 30.7

469 100.0 187 100.0 75 100.0

*[kili kargilagtirmalarda istatistiksel olarak anlamli fark olan gruplar

Tek folikiil ve cift folikiil gelisen grup arasinda gebelik oranlari benzer
saptand1 (tek folikiil i¢in B-hCG pozitifligi n=89 %19.2, cift folikiil i¢cin B-hCG
pozitifligi n=41 %22 p=0.4). Serumda bakilan -hCG pozitif hastalarin fka (fetal kalp

atimi) degerlendirildiginde iki grup arasinda fetal kalp atim1 oranlar1 benzer saptandi

(tek folikiil i¢in tka pozitifligi n=70 %77.8, cift folikiil i¢cin fka pozitifligi n=33 %80

p=0.7). Abortus oranlar1 agisindan degerlendirildiginde iki grup igin istatistiksel

acidan anlaml fark saptanmadi (Tek folikiil icin n=27 %30.3, ¢ift folikiil i¢in n=9

%22.0 p=0.3). Gebelikleri 24. haftay1 gecen ve canli dogumla sonuc¢lanan vakalar,

canli dogum kategorisinde degerlendirildi. Iki grup arasinda canli dogum oranlar

benzer saptandi (tek folikiil i¢in n=58 %65.9, ¢ift folikiil icin n=90 %75 p=0.3)

(Tablo 13).
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Tablo 13. IUI sonrasinda gebelik tespit edilme ve devam etme durumunun folikiil

sayisina gore degerlendirilmesi

Tek folikiil Cift folikiil
n % n % p
IUI sonras1 B-hCG
Negatif 376 81.0 146 78.1 0.39
Pozitif 88 19.0 41 21.9
Toplam 464 100.0 187 100.0
FKA tespit edilme durumu
FKA izlenmedi 17 19.3 8 19.5 0.98
FKA var 71 80.7 33 80.5
Toplam 90 100.0 41 100.0
Abort
Yok 61 69.3 32 78.0 0.30
Var 27 30.7 9 22.0
Canl1 dogum
Yok 29 333 10 25.0 0.34
Var 58 66.7 30 75.0
Toplam 469 100.0 187 100.0

FKA: Fetal kalp atim1

Tablo 14’te gosterildigi gibi sikliis iptali olan olgular dislandiginda,
gonadotropin ile ovulasyon indiiksiyonu sonucunda B-hCG pozitif olan ve olmayan
olgu gruplari i¢in ¢aligma degiskenleri karsilastirildi. Temel demografik 6zellikler ve
p<0.2 sonucu veren degiskenler regresyon modeline dahil edildi. Cok degiskenli

regresyon analizinde gebelikle tek bagina anlamli iligkili degisken saptanmadi.

Tablo 14. Regresyon tablosu

Degiskenler p OR Exp(B) 95% C.I.

Yas 0.196 1.031 0.984-1.081
BMI 0.871 0.996 0.949-1.046
Toplam antral folikiil 0.421 1.027 0.963-1.095
Toplam gonadotropin dozu 0.627 1.000 1.000-1.001
Yikama sonrasi toplam sperm sayisi 0.170 1.000 1.000-1.000
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5. TARTISMA

Infertil ¢iftlerin tedavisinde, minimal invaziv, maliyeti uygun, sik kullanilan
ve etkili bir yontem olarak IUI bir yardimci iireme teknigi olarak karsimiza
cikmaktadir.

Ovulasyon indiiksiyonunu takip eden IUI uygulamalarinda sonuca etki
edebilecek klinik ve laboratuar kriterler tartisilmaktadir (1,6,85,86). A¢iklanamayan
infertil hasta grubunda da ovulasyon indiiksiyonu ve IUI bir tedavi se¢enegidir.
Calismamizda aciklanamayan infertil hasta grubunda ovulasyon indiiksiyonu ile elde
edilen matiir folikiil sayisinin IUI sonuglarini etkilemedigi sonucu elde edilmistir.
Gebelik sonuglar1 iizerine etki edebilecek diger parametreler de beraberinde
degerlendirildiginde, ¢aligmaya dahil ettigimiz parametrelerin gebelige direk etki
etmedigi sonucuna varilmistir.

Merviel ve ark.’nin, IUI sonuglarini predikte edebilecek faktorleri
inceledikleri ¢calismalarinda 353 ¢ifte ait 1038 IUI siklusu incelenmistir (1). Bizim
calisgmamizda da arastirmaya dahil edilen olgulara ait birden ¢ok sikliis
degerlendirmeye alinmistir (1,6,82,85-89).

Yaptigimiz incelemede hastalarin yas ortalamasi 29.6 = 4.9, BMI degerleri
ortalamas1 26.3 + 5.03, evlilik siiresi ortalamasi 3.9 + 2.7 olarak bulundu. 726
hastanin %75.5°1 primer infertil, %24.5’1 sekonder infertil olarak bulundu. Ayrica
hastalarin menstriilasyonun 2-3. giinii laboratuar ve ultrasonografik degerleri, yikama
oncesi ve sonrasi sperm sayilari, motiliteleri gruplar arasinda istatistiksel acidan
benzer bulundu. Siklus iptali olan grup ile ¢ift veya tek folikiil gelisen gruplarin
toplam gonadotropin dozu karsilastirildiginda, siklus iptal olan grupta daha yiiksek
gonadotropin dozu kullandig1 saptandi. Ug¢ grup arasinda doz atlama oranlari
benzerdi, doz azaltma en diisiik oran siklus iptali olan gruptu. Ug grup arasinda doz
arttirma oranlar1 ise en yiiksek siklus iptali grubundaydi. Tek folikiil ve ¢ift folikiil
gelisen grup arasinda gebelik oranlar1 ve canli dogum oranlar1 benzer saptandi.

Kadin yaginin ilerlemesiyle gebelik oranlarinin azaldigi bilinmektedir. Bronte
ve arkadaglar1 9963 siklusu retrospektif olarak incelemis ve gebelik oranlarinda yasa
bagli azalma oldugunu bildirilmistir: Gebelik sonuglart 32 yasina kadar yliksek
seyretmis, bu yastan itibaren 39 yasinda yaklasik %12’ye diigmiistiir (89). Bizim
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calisgmamizda kadin yas1 29.6 = 4.9 (ort+ sd)’ dir. Klinigimizde oncelikle IUI tedavisi
planlanan hastalar DOR dislanmis hastalardir. Hasta popiilasyonumuzun yas
ortalamasi bu durumu desteklemektedir (89).

Hastalarin BMI degerlerinin ortalamasi 26.3 £ 5.03 (ort + sd) olarak saptandi.
Tiirkiye Istatistik Kurumu’nun (TUIK) 2022 yilinda yayinladig1 arastirmaya gore 15
yas iistii kadinlarin %23.6’sinin obez oldugu, %30.9’unun ise obez dncesi kategoride
oldugu bildirilmistir. Tip 2 diyabet oranlari ise kadinlarda %13.8 olarak saptanmis
olup yillara gore obezite ve tip 2 diyabet oranlarinda artig saptanmistir (90). Artmis
BMI temel saglik sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir ve ¢alisma grubumuzda da
iilkemizdeki durumla paralel olarak hastalarrmizin BMI ortalamalar1 yiliksek
saptanmistir. Obez hastalarda oligo-anovulasyonun arttigin1 ve bununla birlikte
infertilite sikliginin arttirdigr bilinmektedir (91). Klinik ve laboratuar kriterlere gore
oligo-anovulasyon olmayan hastalar ¢calismamiza dahil edilmistir.

Pekcan ve arkadaslar1 gonodatropinler ile IUI yapilan 352 hastanin verilerini
retrospektif olarak incelemis olup 35 yas alt1 hastalarin ortalama infertilite siiresini
4.4 £ 2.6 y1l (ort £ sd) olarak bulmustur (92). Calismamizda, evlilik siireleri ve
ortalama infertilite siliresi bu konudaki calismalarla benzerlik gostermektedir.
Klinigimizde saglik uygulamalar: talimatlarina gore ve tibbi literatiire gore en az 1
yil evlilik ve 1 yil infertilite olmadan tedavi plan1 yapilmamaktadir (93).

Merviel ve ark.’nin, IUI sonuglarin1 predikte edebilecek faktorleri
inceledikleri c¢alismalarinda bildirmis olduklar1 menstriiasyonun 3.giinline ait
hormon degerleri calisma grubumuzla benzerdir (1). Intrauterin inseminasyon
planlanan agiklanamayan infertil hasta grubunda diisiik over rezervini destekleyen
hormon degerlerini bulmay1 beklemiyorduk. Klinigimizde tedavi planlanirken hasta
se¢iminde menstriiasyon 2. 3. giin hormon profilide kriterler arasindadir. Calismamiz
aciklanamayan infertilite grubu ile yapilmis olup hipogonadotropik hipogonadizm,
diisiikk ovaryan rezerv, hiperprolaktinemi, troid bozukluklar gibi durumlar ¢aligma
grubumuzun disindaydi. Siklusun 2. veya 3. gilinlerinde bakilan toplam antral folikiil
sayis1 ortalama 13 olarak saptandi ve hastalarin higcbirinde Ovaryan
Hiperstimiilasyon Sendromu (OHSS) goriilmedi.

Stone ve arkadaslarmin yaptigi bir calismada 9963 IUI yapilan siklus

retrospektif incelenmis olup 4 ila 6 milyon hareketli spermle yapilan IUI sirasinda
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gebelik ihtimalinin %11 oldugu goériilmiis ve 2 milyonun altinda hareketli sperm ile
yapilan IUI’da gebelik ihtimalinin %5 azaldig1 gortilmistiir (89). Ayni calismada
sperm hareketliligine de bakilmis olup sperm motilitesinin %40 ve {lizerinde oldugu
durumlarda gebelik oranmin arttigi bulunmustur. Calismamiz da spermiyogram
parametrelerine bakildi ve TPMSS > 5 milyon olan hastalar dahil edildi.
Agiklanamayan infertilitesi olan ¢iftlerden erkek olana ait ortalama sperm
konsantrasyonlar1 normal sinirlarda ve sperm motiliteleri %60°1n iizerindeydi. Bu
degerler erkek faktoriin IUI 6ncesinde dislandigini desteklemektedir.

Hastalarimizin %17.8’inde (n=129) B-hCG pozitifligi, %14.3’linde (n=104)
tka pozitifligi varken, %12.1’inde(n=88) ise canli dogum gerceklestirildi. Huttunen
ve arkadaslar1 klomifen sitrat veya human menopozal gonadotropini (HMG)
kullanilarak oviilasyon indiiksiyonu yapilan 811 IUI siklusunu dahil edildigi
retrospektif incelemede gebelik oranmi %12.6 (n=102) olarak tespit etmis ve
%70.6’sinin canli dogumla sonuc¢landigini bildirmistir (94). 1994 yilinda Peterson
ve arkadaslarinin yayinladiklar1 bir meta-analizde agiklanamayan infertilite nedenli
IUI yapilan hastalarin gebelik oranlari %18 olup bizim calismamizla benzer
bulunmustur (95).

Eve canli bebek gotiren hastalarin %31.8’inde (n=41) gebelik
komplikasyonu gelismis oldugu bulundu. Van Rumste ve arkadaglari IUT yapilan tiim
infertil ¢iftlerin dahil ediligi 11.599 siklusu retrospektif olarak incelemis olup IUI ile
gebelik komplikasyonlar1 arasindaki baglantinin ¢ogul gebelik riski ile iligki
oldugunu gostermistir (6).

Chang ve arkadaslar1 kontrollii ovaryan stimiilasyon ile IUI yapilan 107
siklusu inceledigi calismada, gebelik sonucunu tahmin etmede antral folikiil sayis1
degisikliklerinin roliinii arastirmistir. Toplam antral folikiil sayis1 arttikca dominant
folikiil sayisinin da arttigini bildirmislerdir (96). Bizim ¢aligmamizda benzer olarak
toplam antral folikiil sayis1 ¢ift folikiil gelisen grupta istatistiksel olarak yiiksek
saptanmistir.

Pekcan ve arkadaslar1 gonodatropinler ile IUI yapilan agiklanamayan
infertilitesi veya PKOS tanis1 olan 352 hastanin verilerini retrospektif olarak
incelemistir (92). Hastalar canli dogum durumuna gore ikiye ayrilmistir: Grup 1 canlt

dogumla sonuclanan, grup 2 ise canli dogum ile sonu¢lanmayan IUI siklusunu ifade
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etmektedir. Her iki grup i¢in toplam gonadotropin dozlar1 benzer bulunmustur (grup
1 675.0+ 308 IU, grup 2 715.0 £ 318.2 TU) (92). Yaptigimiz ¢alismada hastalar1 tek
ve ¢ift folikiil gelistirenlere gore ikiye ayirdik. Her iki grupta da toplam gonadotropin
dozu benzer saptandi ve her iki grup i¢in de gebelik oranlar1 benzerdi.

Souter ve arkadaslari ¢caligmalarina en az bir agik fallop tiipii olan kadinlari
ve ejakiilatta 1.000.000 {izerinde toplam hareketli erkekleri dahil etmis olup 477
kadina ait 1.189 siklusu retrospektif olarak incelemistir ve hastalart BMI degerlerine
gore ii¢ kategoriye ayirmistir (normal kilolu 19.0 < BMI < 25.0 kg/m?, fazla kilolu
25.0 <BMI < 30.0 kg/m? ve obez 30.0 < BMI < 40.0 kg/m?). Artan BMI ile daha az
orta boy (12-15 mm) folikiil olusumu yoniinde bir egilim gozlemlenmistir (97).
Benzer olarak ¢alismamizda tek folikiil gelisen grupta cift folikiil gelisen gruba gore
BMI degeri daha fazla bulundu.

Dias ve arkadaslar1 341 IUI siklusunu retrospektif olarak inceledigi calismada
coklu folikdl gelisimi %32.8 olarak saptanmistir. Ayrica ayni ¢aligmada 1 veya > 2
matiir folikiil gelisimi ile gebelik basarisi arasinda bir fark bulunmamustir (86). Bir
baska caligmada Sicchieri ve arkadaglar1 237 IUI siklusunu retrospektif olarak
incelemis ve elde edilen matiir folikiil sayisinin klinik gebelik oranlar ile iligkisi
gosterilmemistir (87). Calismamizda IUI sikluslarinda tek folikiil gelisimi %63.9, ¢ift
folikiil gelisimi %25, cesitli nedenlerden dolay: siklus iptali %10.3 olarak goriildii.
Tek folikiil ve ¢ift folikiil gelisen grup arasinda gebelik oranlar1 benzer saptandi.

Evans ve arkadaslar1 erkek faktorii kaynakli infertilitesi olanlar harig¢ biitiin
infertilite tanilarin1 dahil etmis olup 24.649 kadini igeren 50.473 IUI siklusunu
retrospektif olarak incelemistir. Bu kapsamli retrospektif arastirma, 40 yas altindaki
kadinlarda ikiden fazla olgun folikiil saptandiginda IUI’ye gecisin dikkatli bir sekilde
ele alinmasi gerektigini ortaya koymaktadir. Bu durum, tekil hamilelik sansinda
belirgin bir artis olmaksizin, ¢oklu gebelik riskini 6nemli dl¢lide artirmaktadir (98).
IVF’te cogul gebelikler transfer edilen embriyo sayisi ile ayarlanabiliyorken IUI’da
cogul gebeliklerin meydana gelmesini kontrol etmek sinirlidir. Birden fazla matiir
folikiil gelisimi durumunda zorlu bir karar siireci olusabilir. Bununla beraber ¢cogul
gebelik riski artmistir ve ¢ogul gebeliklerin maternal ve neonatal komplikasyonlari
beraberinde ortaya ¢ikabilir. Hastalara yas ve matiir folikiil sayisina gore danigmanlik

yapilmalidir.
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Cok degiskenli regresyon analizinde gebelik elde edilen ve edilmeyen gruplar
karsilastirildi. Calismaya dahil edilen parametreler icerisinde gebelikle tek basina
anlamh iligkili degisken saptanmadi. Aciklanamayan infertilite tanili hastalarin
gebelik oranlarini etkileyebilecek baska parametrelerin eklendigi caligmalara ihtiyag

vardir.
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6. SONUC

Giiniimiizde infertilite yaygin bir halk sagligi problemidir. YUT nin artan
popiilaritesi, daha ¢ok infertil ¢iftin tedavilere erisimini saglamistir. Intauterin
inseminasyon, altinda yatan nedene bagli olarak infertilitede ilk tedavi yaklagimi
olarak benimsenmistir. In vitro fertilizasyon ile kiyaslandiginda daha az invaziv ve
maliyet acisindan daha diisiiktiir (89). Ozellikle agiklanamayan infertilitesi olan
hastalarda IUI 6nemli bir tedavi segenegidir ve lilkemizde agiklanamayan infertilitesi
olan hastalar i¢in ilk basamak tedavi olarak onerilmektedir (93). Birden fazla folikiil
biliytimesinin IUI tedavisinde dezavantaji, cogul gebelik riskidir. Cogul gebeliklerin
gebeliklerin erken dogum, fetal biiyiime kisithilig1 ve preeklampsi i¢in artmis risk
olusturdugu kabul gérmiistiir. Bu durum IUI tedavisi géren kadinlar i¢in, kabul
edilebilir bir gebelik oranimi koruyabilmek amaciyla folikiil sayisini dengelemek
acisindan son derece 6nemli bir konu haline gelmektedir (6). IUI tedavisinde
prognozu etkileyen bir¢ok ¢alisma yapilmistir (1,74,99,100). Fakat folikiil sayisinin
basariya etkisini gosteren ¢aligmalar literatiirde sinirlidir. Biz yaptigimiz ¢alismada
aciklanamayan infertilitesi olan olgularda folikiil sayisinin IUI basarisina olan
etkisini arastirmay1 hedefledik. Ayn1 zamanda ovulasyon indiiksiyonu ve c¢esitli
klinik parametrelerin etkilerini inceleyerek, agiklanamayan infertilite hastalari
arasinda uygulanan [UI'nun sonuglarini degerlendirdik.

Yaptigimiz ¢alismada, tek folikiil ve ¢ift folikiil gelisen grup arasinda gebelik
oranlar1 benzer saptandi (p=0.4). Serumda bakilan B-hCG pozitif hastalarin fka (fetal
kalp atimi1) degerlendirildiginde iki grup arasinda fetal kalp atimi1 oranlar1 benzer
saptand1 (p=0.7). iki grup arasinda canli dogum oranlar1 benzer saptand1 (p=0.3).

Intrauterin inseminasyon, islemi sirasinda kullanilan gonadotropin dozlari
benzerlik gosterdi. Calismamizda, hormon profili ile diisiik over rezervini
destekleyen bir iliski bulamazken, antral folikiil sayisinin artisinin dominant folikiil
gelisimi iizerinde olumlu bir etkisi oldugu goriildii.

Calismamiz da kadin yasinin 29.6 + 4.9 olmasi, bu durumun geng bir hasta
grubunu temsil ettigini gosterdi. Ayrica hastalarimizin BMI degerleri 26.3 + 5.03 (ort
+ sd) olarak bulundu ve BMI ytiksekligi Tiirkiye'deki obezite oranlarini yansitmakta
oldugu goriildii (90).
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Coklu folikiil gelisimi s6z konusu oldugunda, dikkatli ve bilingli bir yaklagim
sergilenmelidir. Cogul gebeliklerin riskinin artisi1, beraberinde maternal ve neonatal
komplikasyonlar getirebileceginden, ciftlere yas ve matiir folikiil sayisina bagl
olarak bireysellestirilmis danigsmanlik sunulmasi onemlidir. Sonug¢ olarak, [UI'nin
aciklanamayan infertilite tedavisinde etkili bir yontem oldugu sonucuna varilirken,
klinik pratigin iyilestirilmesi i¢in karar siire¢lerinin dikkatlice yonetilmesi gerektigi

calismamizda vurgulanmaktadir.
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