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Öz

Abstract

Amaç: Çeşitli endikasyonlar ile kliniğimizde uygulanan oosit dondurma hastaları ve sonuçlarının değerlendirilmesidir.

Yöntem: Bu retrospektif araştırmaya üçüncü basamak bir hastanenin tüp bebek merkezine 2015-2020 yılları arasında başvuran, gonadotoksik tedaviler 
öncesi fertilite prezervasyonu uygulanan; düşük over rezervi saptanan evli olmayan kadın hastalar ve azospermi nedeniyle işlem günü eşlerinden sperm elde 
edilemeyen veya oosit sayısının az olması nedeniyle mikroenjeksiyon için oosit havuzlaması yapılan 18-48 yaş arası kadın hastaların oosit dondurma siklusları 
ve sonuçları değerlendirildi.

Bulgular: Farklı endikasyonlar ile başvuran 224 kadın hastanın yapılan kontrollü ovaryen stimülasyon sonrası oosit dondurma sikluslarından elde edilen 
verilere göre oosit canlılık oranı %92,68, çözme siklusu başına gebelik oranı %8,66, çözme siklusu başına canlı doğum oranı ise %4,66 olarak bulundu.

Sonuç: Klinik uygulamalarda yerini almış olan oosit kriyoprezervasyon sikluslarında dondurma-çözme sonrası oosit sağkalım oranları vitrifikasyon ile oldukça 
yüksek saptanmış olup; bu oositler ile elde edilen gebelik ve canlı doğum oranları, embriyo dondurma-çözme oranlarına yakın bulunmuştur. Vitrifikasyon 
tekniklerindeki gelişmeler ile yüksek canlılık ve başarı oranları yakalanan oosit dondurma-çözme uygulamalarının endikasyonlar dahilinde yardımcı üreme 
tekniklerinde daha güçlü bir yer alacağı düşünülmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Düşük over rezervi, onkofertilite, oosit kriyoprezervasyonu

Objective: Evaluation of oocyte cryopreservation cycles and results that we perform for various indications in our clinic.

Methods: The patients aged between 18-48 years and subjected oocyte cryopreservation for various indications between 2015 and 2020 in tertiary referral 
center hospital in vitro fertilization clinic were investigated in this retrospective study. The groups are established as single women for fertility preservation 
before gonadotoxic treatments, single women with diminished ovarian reserve, whose sperm could not be obtained on the day of oocyte retrieval or oocyte 
pooling due to microinjection application on the same day for the whole oocytes.

Atıf: Emirdar V, Göde F, Karataşlı F, Okay G, Pala İ, Sertkaya Z. Current Status of Oocyte Cryopreservation in Assisted Reproductive Technologies and Evaluation of 
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Giriş
1978 yılında Louise Brown’un doğumundan günümüze 
yardımcı üreme tekniklerindeki gelişmeler her geçen gün hızla 
artmaktadır. Günümüzde kriyoprezervasyon tekniklerindeki 
gelişmeler ile hastalara zaman, maliyet ve tıbbi süreçler 
gibi birçok alanda avantajlar sağlanmıştır. Özellikle çoklu 
embriyo transferi ve buna bağlı çoğul gebelikler önlenmiş, 
kriyoprezervasyon sayesinde tekrarlayan stimülasyon 
sikluslarının sayısı azalmıştır. Ovaryen hiperstimülasyon 
sendromu (OHSS) riski olan durumlarda embriyo transferi 
ertelenerek OHSS klinik yönetim imkanı doğmuştur(1). 
Embriyo veya oosit kriyoprezervasyonu ile gonadotoksik 
tedaviler veya başka nedenlerle infertilite riski olan 
kadınlarda geleceğe fertilite yetisinin aktarılmasına olanak 
sağlanmıştır(2). Yaşa bağlı infertilite veya düşük over rezervi 
gibi hayatın ilerleyen yıllarında oluşabilecek potansiyel 
infertilite riski olan kadınlarda oosit kriyoprezervasyonu ile 
reprodüktif potansiyelin korunması imkanı doğmuştur(3).

Vitrifikasyonun tanımlanmasıyla yavaş dondurma 
yönteminin neden olduğu hücre hasarının azaldığı 
gösterilmiş, başarı oranlarında artış izlenmiştir(4,5). 
Mikroenjeksiyon yönteminin kullanımıyla dondurma-çözme 
işleminin neden olduğu zona sertleşmesine bağlı fertilizasyon 
güçlüğü aşılmış ve başarı oranlarında artış sağlanmıştır(6). 
Tüm bu gelişmeler sonucunda Birleşik Krallık’ta 2000 yılında 
oosit dondurma işlemi uygulanmasına onay verilmiştir(7). 
2013 yılında Amerikan Üreme Tıbbı Derneği oosit dondurma 
uygulamasını deneysel statüden çıkarıp rutin uygulanabilir 
işlemler arasına girmesini sağlamıştır(8). Bu gelişmeler 
sonrası da oosit dondurma yardımcı üreme tekniklerinin 
önemli bir parçası haline gelmiştir.

Kriyoprezervasyon hücre ve dokuların sıfırın altında 
derecelerde uzun süre saklanmasına olanak sağlayan 
kimyasal olaylar bileşkesidir. Önceki yıllarda yaygın 
olarak kullanılan “yavaş dondurma” ve günümüzde klinik 
pratiğimizde kullandığımız “vitrifikasyon” olmak üzere iki 

farklı dondurma tekniği bulunmaktadır. Yavaş dondurma 
yöntemi ile önceki yıllarda başarılı sonuçlar elde edilmiş 
olsa da klinik uygulama güçlüğü ve taze oosit ile yapılan 
karşılaştırmalarda başarı oranlarının düşük olması 
nedeniyle kullanımı artık oldukça azalmıştır(9). Daha yüksek 
konsantrasyonlarda kriyoprotektanların kullanıldığı, kristal 
formasyon riskinin azaldığı, çok hızlı ve pratik uygulanabilir 
vitrifikasyon yöntemi günümüzde yüksek başarı oranları ile 
klinik uygulamalarda yerini almıştır(10). Vitrifikasyon ile ilk 
canlı doğum 1999’da Kuleshova ve ark.(11) tarafından rapor 
edilmiş olup 2005 yılında Kuwayama ve ark.(12) tarafından 
yaygın kullanımı olan “criyotop” vitrifikasyon metodu 
geliştirilmiştir.

Birçok in vitro fertilizasyon (IVF) programı günümüzde oosit 
kriyoprezervasyonunda vitrifikasyonun uygulanmasına 
geçmiş olup; Ulusal Sağlık Enstitüsü’nün 2013 yılında 
güncellenen kılavuzlarında yeterli ekipman ve deneyim var 
ise embriyo veya oosit kriyoprezervasyonunda vitrifikasyon 
metodunun kullanılmasını önermektedir(13).

Bizim çalışmamızda farklı endikasyonlar ile uygulanan 
oosit kriyoprezervasyon yönteminin günlük pratiğimizdeki 
yeri, hastaların dağılımı ve çözme sonrası sonuçlarımız 
değerlendirildi.

Gereç ve Yöntem
Bu retrospektif araştırmaya üçüncü basamak bir hastanenin 
tüp bebek merkezine Haziran 2015 ile Haziran 2020 tarihleri 
arasında başvuran, gonadotoksik tedaviler öncesi fertilite 
prezervasyonu uygulanan; düşük over rezervi saptanan 
evli olmayan kadın hastalar, azospermi nedeniyle işlem 
günü eşlerinden sperm elde edilemeyen veya oosit sayısı az 
olduğu için oosit biriktirme sonrası mikroenjeksiyon yapılan 
18-48 yaş arası 224 kadın hasta dahil edildi. Tüm hastaların 
ilk görüşmelerinde laboratuvar ve ultrasonografik detaylı 
değerlendirmesi yapıldı. Hastaların adetin 3. günü folikül 
uyarıcı hormon (FSH) ve östradiol seviyeleri kaydedilerek 

Abstract

Results: According to the data obtained from oocyte freezing after controlled ovarian hyperstimulation cycles of 224 patients for various indications; oocyte 
survival rate was 92.68%, pregnancy rate was 8.66% and live birth rate was 4.66% per oocyte thaw cycle.

Conclusion: In oocyte cryopreservation cycles that have taken their place in clinical practice, oocyte survival rates after freeze-thaw were found quite high with 
vitrification method; pregnancy rates and live birth rates obtained with these oocytes were found similar to embryo freeze-thaw rates. By the developments in 
vitrification techniques, it is thought that oocyte freeze-thaw cycles which have high survival and success rates will have stronger place in the field of assisted 
repruductive treatments.

Keywords: Diminished ovarian reserve, oncofertility, oocyte cryopreservation
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over rezervi değerlendirildi. Evli hastaların eşlerinin 
spermiyogramları istendi. Gonadotoksik tedaviler öncesi 
acil fertilite prezervasyonu hastalarına menstrüel siklustan 
bağımsız random start ovülasyon indüksiyonu başlanırken, 
diğer hasta gruplarında menstrüasyonun 2 veya 3. günü 
ovülasyon indüksiyonu başlandı. Başlangıç dozu olarak 150 
IU rekombinant FSH ve/veya 150 IU ürofollitropin (yüksek 
saflıkta insan FSH) ile ovülasyon indüksiyonuna başlandı. 
İndüksiyonun 6. gününde transvajinal ultrason ve serum 
östrodiol seviyelerine göre gonadotropin dozları ayarlandı. 
Dominant folikül 13-14 mm boyutlarına ulaşınca prematür 
ovülasyonu önlemek amacıyla 0,25 mg/gün gonadotropin 
salgılatıcı hormon (GnRH) antagonisti tedaviye eklendi. İki 
veya daha fazla dominant folikül çapı 18 mm’ye ulaşınca 
oosit matürasyonu için 250 mg rekombinant insan koryonik 
gonadotropini (hCG) subkütan uygulandı. Oosit sayısı 15 ve 
üzeri olgularda oosit matürasyonu sadece 0,2 mg GnRH 
agonisti ile sağlandı hCG enjeksiyonundan 35 saat sonra 
genel anestezi altında oosit toplama işlemi gerçekleştirildi.

Toplanan oositler 2 saat sonra rekombinant hyaluronidaz ile 
yıkanarak kümülüs-korona kompleksinden ayrıldı. Nükleer 
matürite değerlendirmesi sonrası sadece metafaz II oositler 
vitrifikasyon işlemine tabi tutuldu.

Vitrifikasyon işlemi Cryotop (Cryotop, Kitazato Dibimed 
company, Japan) vitrifikasyon kiti ile gerçekleştirildi.

Çözme siklusu için gelen hastaların vitrifiye oositleri yine 
cryotop çözme kiti ile çözüldü. Çözülen oositler çözme 
sorası 2. saatte canlılık açısından değerlendirildi. Oosit 
canlılık oranı, 2. saatin sonunda canlı kalan oosit sayısı 
çözülen oosit sayısına bölünerek hesaplandı. Sağlıklı 
oositler çözme günü eşlerden elde edilen ve işlemlerden 
geçirilen spermler ile mikroenjeksiyon işlemi ile döllendi. 
Fertilizasyon oranı, çözülen ve canlı kalan total matür 
metafaz II oosit enjeksiyonu başına elde edilen 2 pronükleus 
embriyo sayısı olarak tanımlandı. Spontan düşük 
gestasyonel kesenin görülmesinden sonra oluşan gebelik 
kaybı olarak değerlendirildi. Yirmi dört hafta sonrasında 
gerçekleşen doğumlar canlı doğum olarak sayıldı. Çalışma 
Helsinki Bildirgesi’ne uygun olarak dizayn edildi ve çalışma 
için Sağlık Bilimleri Üniversitesi, İzmir Tepecik Eğitim ve 
Araştırma Hastanesi, Girişimsel Olmayan Araştırmalar Etik 
Kurulu’ndan 2020/1543 belge numarası ile etik kurul izni 
alınmıştır.

İstatistiksel Analiz

Çalışmada verilerin değerlendirilmesi Statistical Package 
for the Social Sciences versiyon 10.0 ile değerlendirildi. 

Katılımcıların tedavi öncesi ve sonrası verileri bağımsız 
örneklem t-testi ile karşılaştırıldı. Karşılaştımada t-test ve 
oranları karşılaştırmada ki-kare testleri kullanıldı. P<0,05 
istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.

Bulgular
Kliniğimize tüp bebek tedavisi için başvuran ve oosit 
dondurma endikasyonu alan 224 hastanın endikasyonlara 
göre dağılımı Tablo 1’de özetlenmiştir. Oosit kriyprezervasyonu 
uygulanan 224 hastanın 74’üne (%33) çözme siklusu ve 
intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu uygulandı.

Hastalara ait dondurma-çözme siklus verileri Tablo 2’de 
berlirtilmiştir. Oosit dondurma uyguladığımız hastaların 
ortalama yaşı 37,1±5,86 (20-48) olarak hesaplandı. Oosit 
dondurma siklusu uygulanan 224 hastanın 74’ünde embriyo 
elde etmek için çözme siklusu uygulandı. Dondurma sonrası 
çözme işlemine gelen hasta oranı %33 olarak hesaplandı. 
Dondurulan oositlerin çözülerek embriyo oluşturulması 
ve embriyo transferi için gelen hastaların ortalama yaşı 
36,91±6,34’tü. Çözme siklusunda hasta başına ortalama 
çözülen oosit sayısı 4,65±4,03 olarak hesaplandı. Ortalama 
çözme siklusu başına canlı oosit eldesi 4,31±3,64 iken çözme 
siklusu sonrası oosit canlılık oranı %92,68 olarak hesaplandı. 
Çözme siklusu yapılan 74 hastanın 67’sinde çözülen oositler 
ile fertilizasyon sağlandı. Yetmiş dört çözme siklusu sonrası 
intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu yapılan hastalarda elde 
edilen fertilizasyon oranı 54,29±35,60 olarak hesaplandı.

Dondurma işlemi uygulanan hastaların 74’üne (%33) oosit 
çözme işlemi uygulandı. Çözme sonrası mikroenjeksiyon 
uygulanan oositlerden toplam 13 gebelik elde edildi. Oosit 
çözme siklus başına gebelik oranı %8,66 idi. Bu 13 gebeliğin 
6’sı düşük ile sonuçlanırken, 7’si canlı doğum ile sonuçlandı. 
Bu sonuçlarla oosit çözme siklusu başına canlı doğum oranı 
%4,66 olarak bulundu. Tablo 3’te hastalara ait siklus verileri 
sunulmuştur.

Tartışma
Vitrifikasyon ve yavaş dondurma yönteminin karşılaştırıldığı 
çalışmalarda, fertilizasyon oranları, klinik gebelik oranları 
ve canlı doğum oranları vitrifikasyonda daha başarılı 
bulunmuş ve günümüz pratiğinde klinik uygulamadaki yerini 
almıştır(14). Günümüzde neredeyse taze IVF siklus sonuçlarına 
yakın başarıyı yakalayan vitrifiye oosit sikluslarında oosit 
canlılık oranları vitrifikasyon-çözme sonrası %84 oranlarını 
yakalamıştır(15). Bizim çalışmamızda da belirttiğimiz 
dondurma-çözme sonrası oosit canlılık oranlarımız %92,68 
olup, kliniğimizin uygulamadaki tecrübe ve başarısı literatür 
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ile yakın olarak gözükmektedir. Her ne kadar oosit dondurma 
yaşına göre oranlar değişse de; 1999’da 100 dondurulmuş 
oosit ile 1 gebelik elde edilirken günümüzde 20 oosit ile 
1 gebelik elde edilme oranları yakalanmış ve taze oosit 
ile yakın sonuçlara ulaşılmıştır(16-18). Bizim çalışmamızda 
farklı endikasyonlar ile yapılan oosit kriyoprezervasyon 
sikluslarında ortalama hasta başına dondurulan oosit 
sayısı 4,50±4,29 olarak saptandı. Literatür ve oranlar ile 
ilgili bilgilendirme yapılmasına rağmen daha fazla oosit 
kriyoprezervasyonu siklusu yapılmasını hastalar ekonomik 
veya onkoloji tedavilerinin gecikmemesi gibi nedenlerle kabul 
etmedi. Cobo ve ark.(18) tarafından 2016 yılında yayınlanan 
çalışmaya göre oosit canlılık oranları 35 yaş altında %94,6, 
35 yaş üstünde %82,4 olarak saptanmış ve transfer başına 
klinik gebelik oranları 35 yaş altında %61,5, 35 yaş üstünde 
%39,8 olarak gösterilmiştir. Bizim çalışmamızda ortalama 

hasta yaşı 37,1 iken oosit canlılık oranları %92,68 ve siklus 
başına gebelik oranı %8,66 olarak saptanmıştır. Farklı 
endikasyonlar ile oosit kriyoprezervasyonu uyguladığımız 
hastaların yaş ortalmalarının daha yüksek olması nedeniyle 
bizim sonuçlarımızda başarı oranının biraz daha düşük 
olduğunu söyleyebiliriz.

Çalışmamızda dondurulan oositlerin ortalama saklama 
süresi 1 ile 6 yıl arasında, ortalama süre 2,56±1,47 olarak 
saptandı. Literatürde de dondurulmuş oosit veya embriyo 
saklama süresinin gebelik sonuçları üzerinde olumsuz bir 
etkisi olmadığı belirtilmektedir(19).

Ayrılan çiftlerin embriyoları üzerindeki hakları ve 
sınırlamalar nedeniyle embriyo kriyoprezervasyonu bazı 
durumlarda uygun olmamaktadır. Bu gibi durumlarda oosit 
kriyoprezervasyonu uygun bir seçenek olabilmektedir(20).

Yardımcı üreme tekniklerinde devrim niteliğinde bir uygulama 
olan kriyoprezervasyon uygulaması hem hastaların, hem 
de klinisyenlerin elini günümüzde daha güçlü kılmaktadır. 
Hastaların özellikle eğitim ve kariyer hayatı nedeniyle 
çocuk sahibi olma yaşını ertelemeleri, yaşa bağlı infertilite 
açısından günümüzde artmış risk oluşturmaktadır. Bekar 
ve azalmış over rezervi olan kadınların gelecekte potansiyel 
infertilite sorunlarının önüne geçebilmeleri için oosit 
kriyoprezervasyonu büyük avantaj sağlamaktadır(21). Bizim 
çalışmamıza dahil olan 45 kadın hasta da bu endikasyon ile 
fertilite yetilerini koruma altına almıştır.

Gonadotoksik tedaviler öncesi evli olmayan kadınlar için oosit 
kriyoprezervasyonu büyük avantaj sağlamakta ve biyolojik 
anne olabilme şansını kaybetme riski ile karşı karşıya kalacak 
anne adaylarına bir umut olarak uygulanabilmektedir(22). 
Azalmış over rezervi nedeniyle siklus başına elde edilen 
oosit sayısı az olan kadınlarda tedavi maliyetinin önemli 
bir kısmını oluşturan intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu 
uygulamasının oosit havuzlaması sonrası tek bir seferde 
yapılması yine oosit kriyoprezervasyonu için uygulanan 
endikasyonlar arasındadır. Yine oosit toplama günü 
eşlerden sperm elde edilememesi oosit kriyoprezervasyonu 
ile toplanan oositleri kurtarma yöntemi olarak klinik 
uygulamadaki yerini almıştır(23). Bizim kliniğimizde de 
karşılaştığımız sperm elde edememe durumlarında 
oosit kriyoprezervasyonu uygulaması hastanın toplanan 
oositlerinin boşa gitmemesi açısından bir kurtarma yöntemi 
olarak uygulanmaktadır. Kliniğimizde dondurma-çözme 
sonrası oosit yüksek canlılık ve gebelik oranları ile hastalara 
güvenle bu yöntem uygulanabilmektedir.

Tablo 1. Oosit dondurma siklusu yapılan hastaların 
endikasyonlara göre dağılımı

Hasta sayısı (n) (%)

Oosit havuzlama 109  48,7

Bekar, azalmış over rezervi (DOR¹) 45  20,1

Onkofertilite 6  2,7

Diğer² 64  28,6

Toplam 224 100

¹DOR: Diminished Ovarian Reserve, ²Oosit toplama günü eşi sperm veremeyen 
hastalar

Tablo 2. Dondurma-çözme siklus verileri

Ortalama SSa

Yaş 37,1 5,86

Oosit sayısı 5,72 6,25

Dondurulan oosit sayısı 4,50 4,29

Çözülen oosit sayısı 4,65 4,03

Çözme sonrası canlı kalan oosit sayısı 4,31 3,64

Fertilize olan oosit sayısı 2,34 2,58

Embriyo transfer yaşı 36,9 6,3

Ortalama saklama süresi 2,56 1,47
aSS: Standart sapma

Tablo 3. Siklus verileri

Matürasyon oranı %75,69

Oosit canlılık oranı %92,68

Fertilizasyon oranı %54,29

Gebelik oranı %8,66

Canlı doğum oranı %4,66
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Çalışmanın Kısıtlılıkları

Çeşitli endikasyonlar nedeniyle oosit dondurma programına 
dahil olan hastaların çözme sonrası sonuçlarını 
değerlendirmek için az hasta olması çalışmamızın 
kısıtlayıclıklarından bir tanesidir. Yine dondurma-çözme 
sonrası oluşan gebeliklerdeki abortus oranları ve obstetrik 
sonuçlar ile ilgili daha detaylı veri olmaması çalışmamızın 
limitasyonlarını oluşturmaktadır.

Sonuç
Eğitim sürelerinin uzaması ve buna bağlı aile kurma yaşının 
ilerlemesiyle kadınlarda yaşa bağlı infertilite riski artmakta; 
düşük over rezervi olan kadınların oosit kriyoprezervasyonu 
ile bu riski azaltılabileceği bizim çalışmamızda da 
vurgulanmak istendi. Gelişen oosit kriyoprezervasyon 
teknikleri ile sonuçların embriyo kriyoprezervasyonuna yakın 
olması, klinisyenlerin de gerekli endikasyonlar dahilinde 
oosit kriyoprezervasyonunu daha güvenli bir şekilde 
uygulayabilecekleri gösterilmek istendi. Uygulamanın 
artmasıyla yapılacak yeni çalışmalar uzun dönem sonuçlar 
açısından yol gösterici olacaktır.
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