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Araştırma

ÖZET

Amaç: Ovulasyon indüksiyonunda kullanılan rekombinant folikül 
stimulan hormon (rFSH) ve üriner folikül stimulan hormon 
(uFSH) ile yapılan ovulasyon indüksiyonu siklusları sonucunda 
oluşan gebelik oranlarını değerlendirmek ve istatistiksel olarak 
bir fark olup olmadığını saptamak.

Gereç ve Yöntemler: Prospektif randomize kontrollü klinik çalış-
maya, Bakırköy Kadın Doğum ve Çocuk Hastalıkları Eğitim ve 
Araştırma Hastanesi Etik Kurulu’nun 15.02.2010 gün ve 303 sayı-
lı kararı ile başlandı. Klomifen sitrat tedavisi ile gebe kalamayan 
105 infertil kadın çalışmaya dâhil edildi. rFSH grubunda 55 has-
taya 90 siklus ovulasyon indüksiyonu ve intrauterin inseminasyon 
(İUİ), uFSH grubunda 50 hastaya 90 siklus ovulasyon indüksiyonu 
ve İUİ uygulandı. Stimulasyon süresi, kullanılan gonadotropin 
dozu, dominant folikül sayısı, hCG gününde endometrial kalınlık, 
siklus iptal oranları, OHSS insidansı, İUİ günü TMSS (toplam 
motil sperm sayısı), gebelik oranı, ilk trimester abort oranı, çoğul 
gebelik oranı değerlendirildi.

Bulgular: Siklus başına gebelik oranları rFSH grubunda %16,7 
ve uFSH grubunda %14,4 olarak saptandı. Her iki grup ararsında 
gebelik oranlarında anlamlı bir farklılık saptanmadı. Stimulasyon 
süresi, dominant folikül sayısı, hCG gününde endometrial kalınlık, 
siklus iptal oranları, OHSS insidansı ve ilk trimester abort oranla-
rı arasında fark saptanmadı.

Sonuç: Çalışmamızın sonucuna göre, İUİ sikluslarında ovulasyon 
indüksiyonu için rFSH ve uFSH kullanımı ile benzer gebelik oran-
ları elde edilmiştir. Ayrıca diğer parametreler arasında da fark 
bulunmamıştır. 

Anahtar kelimeler: ovulasyon indüksiyonu, intrauterin inseminas-
yon, r-FSH, u-FSH

SUMMARY

Objective: The purpose of this study is to evaluate outcomes of 
pregnancy after ovulation induction with recombinant Follicle 
Stimulating Hormone and urinary Follicle Stimulating Hormone 
and to determine whether there is a statistically significant diffe-
rence between these treatment regimens. 

Material and Methods: This was a randomized controlled prospec-
tive clinical study. The Ethics committee approved our application 
with the decree 303 dated February 15th 2010. A total of 105  infer-
tile women who failed to conceive with clomiphene citrate therapy 
were included in the study. A total of 90 cycles of ovulation induction 
with rFSH and IUI were performed on 55 patients of the rFSH 
group. A total of 90 cycles of ovulation induction with uFSH and IUI 
were performed on  50 patients of the uFSH group. Days of stimula-
tion, dose of gonadotropins, number of  dominant follicles, endomet-
rial thickness on the day of HCG therapy, cycle cancellation rate, 
OHSS incidence, total motile sperm counts (TMSS) on IUI day, first 
trimester abortion ratio and pregnancy ratios per cycles, and mul-
tiple pregnancy rates were evaluated.

Results: Pregnancy rates per cycles were 16.7 % in Gonal F, and 
14.4 % in Fostimon groups, respectively. There was  no significant 
difference between pregnancy rates. There is also no significant 
difference between days of stimulation, number of dominant follic-
les, endometrial thickness on the day of HCG therapy, cycle cancel-
lation rate, OHSS incidence and the first trimester abortion ratio.

Conclusion: According to the results of our study, pregnancy rates 
achieved were similar with rFSH or uFSH usage for ovulation 
induction in IUI cycles. Additionally, there is no significant diffe-
rence in other parameters.

Key words: ovarian hyperstimulation, intrauterine insemination, 
r-FSH, u-FSH
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GİRİŞ

İnfertilite, 1 yıllık korunmasız düzenli ilişkiye 
rağmen, gebeliğin gerçekleşmemesi olarak 
tanımlanmaktadır (1). Erkek veya kadın nedenli, 
hem erkek hem kadın nedenli olabilir veya nede-
ni açıklanamayabilir. Sağlıklı çiftlerin yaklaşık 
% 85-90’ında ilk bir yıl içerisinde gebelik ger-
çekleşmektedir. Dolayısıyla infertilite çiftlerin 
%10-15’ini ilgilendiren bir sorundur.

İnfertil hastaların tedavisinde intrauterin insemi-
nasyon (İUİ) önemli bir tedavi basamağıdır (2). 
Gonadotropinlerle (Gn) yapılan ovulasyon 
indüksiyonunda folikül stimulan hormon (FSH) 
major öneme sahipken, luteinizan hormonun 
(LH) etkisi minordür. Gonadotropin stimulasyo-
nu sonrası yapılan İUİ sikluslarındaki gebelik 
oranları, stimulasyonsuz veya klomifenle yapı-
lan stimulasyonlu İUİ sikluslarına göre daha 
yüksek olduğu birçok çalışmada belirtilmiştir 
(3,4,5). Yalnız Gn kullanımı ile birlikte ovaryan 
hiperstimulasyon ve çoğul gebelik oranları da 
artmıştır. Ovulasyon indüksiyonunda kullanılan 
gonadotropinler ilk olarak postmenopozal kadın-
ların idrarından elde edilirken (üriner FSH, 
uFSH), 1996’dan itibaren rekombinant teknoloji 
ile üretilen FSH (rekombinant FSH, rFSH) kul-
lanıma girmiştir (6). İdrar toplama gereğinin kal-
maması, daha iyi uyum, potansiyel alerjik üriner 
proteinlerin olmaması ve enfeksiyonların hasta-
dan hastaya bulaşmasının engellenmiş olması 
rFSH kullanımı avantajları arasında görülmüş-
tür (7). 

Ovaryan stimulasyon çok önemlidir çünkü gerek 
tüp bebek uygulamalarında gerekse İUİ uygula-
malarında gelişen folikül sayısı ve kalitesi, 
gebelik oranları ile doğrudan ilişkilidir (8,9,10). 
Ovulasyon indüksiyonunda kullanılan farklı far-
makolojik ajanların üstün olduğu noktaları belir-
lemek tedavi sonuçlarının iyileştirilmesi açısın-
dan önemlidir.

Çalışmamızın amacı ovulasyon indüksiyonu+İUİ 

sikluslarında rFSH ve uFSH kullanımı ile oluşan 
gebelik oranlarını değerlendirmek ve istatistik-
sel olarak bir fark olup olmadığını saptamaktır.

GEREÇ ve YÖNTEM

Çalışmamız Mart 2010 ile Şubat 2011 tarihleri 
arasında Bakırköy Kadın Doğum ve Çocuk 
Hastalıkları Eğitim ve Araştırma Hastanesi (has-
tane Mayıs 2011’de taşınarak adı SB Kanuni 
Sultan Süleyman Eğitim Araştırma Hastanesi 
olarak değiştirildi) İnfertilite Ünitesi’nde, Gn ile 
ovulasyon indüksiyonu ve İUİ planlanan toplam 
105 hasta ve 180 ovulasyon indüksiyon siklusu 
üzerinde yapıldı. Hastalar çalışma hakkında bil-
gilendirilerek, aydınlatılmış onamları alındı. 

Bakırköy Kadın Doğum ve Çocuk Hastalıkları 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi Etik Kurulu’nun 
15.02.2010 gün ve 303 sayılı kararı ile çalışma-
ya başlandı. 

Hastalar asgari bir yıllık infertilite süresini dol-
durmuş ve en az üç siklus klomifen sitrata rağ-
men, gebelik oluşmamış primer infertil çiftler-
den seçildi. Üç siklus gonadotropin ile IUI son-
rasında hastalara IVF önerildi, ancak üç hastanın 
isteği üzerine toplam 6 hastaya 4. veya 5. siklus 
uygulanmıştır.

Hastalar başvuru sırasına göre ilk hasta birinci 
gruba, ikinci hasta ikici gruba ve sonrası da aynı 
şekilde randomize edilerek iki gruba ayrıldı. 
Birinci gruba rFSH içeren Gonal-F pen 
(Folitropin alfa, 300-450 İU/pen, SERONO) ile, 
ikinci gruba ise uFSH içeren Fostimon 
(Ürofollitropin, 75 İU/flakon, IBSA) ile ovulas-
yon indüksiyonu yapıldı ve indüksiyon sonunda 
hastalara İUİ uygulandı. Birinci grupta 55 hasta 
ve toplam 90 siklus, ikinci grupta 50 hasta ve 
toplam 90 siklus tedavi uygulandı.

Tedavi öncesi hastaların tıbbi ve infertilite öykü-
leri alındıktan sonra jinekolojik muayeneleri ve 
transvaginal ultrasonografileri (GE Logic200, 
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6,5 mHz prob) yapıldı. Siklusun 2. ve 3. günü 
transvaginal ultrasonografi (TvUSG) ile uteru-
sun büyüklüğü ve şekli, endometrium kalınlığı, 
myometrium özellikleri, overlerin büyüklüğü ve 
foliküller kaydedildi. 

Temel tetkikler olarak siklusun 2. veya 3. günle-
rinde bazal FSH, LH, E2, Prolaktin, TSH ve 
21-24 günlerde progesteron analizi yapıldı; 
uygun siklus gününde histerosalpingografi çekil-
di; hastanın eşinden spermiogram istendi.

Hastalara spontan adetin veya progesteron son-
rası olan çekilme kanamasının 3.-5. günler arası 
Gn ile ovulasyon indüksiyonu başlandı. Gn 
uygulama zamanları saat 17:00-19:00 arası, 
USG incelemesi ve kan örnekleme zamanları 
saat 08:00-10:00 arasında standardize edildi.

Tedavi takibinde TvUSG ile folikülometri ve 
LH, E2, Progesteron ölçümleri kullanıldı. 
Folikülometride folikül büyüklüğü olarak, en az 
2 folikül çapı ölçülerek bunların ortalaması kul-
lanıldı. Erken LH piki veya erken ovulasyon 
saptandığında siklus iptal edildi. 

Ovulasyon indüksiyonunda her iki gruba da 
low-dose step-up protokolü uygulandı. Tedaviye 
75 İU/gün FSH ile başlandı. Yedinci gün 10 mm 
ve üzerinde folikül saptanınca, bu dozda sabit 
kalınıp, önde giden folikül 17 mm olana dek 
aynı dozda 1-3 günde bir TvUSG kontrolü yapı-
larak tedaviye devam edildi. Yedinci gün, baş-
langıç dozuna over yanıtı gözlenmeyen 
(TvUSG’de >10 mm folikül yokluğu) hastalarda 
doz 37,5 İU artırıldı. Önde giden folikül 10 
mm’ye ulaşınca aynı dozla tedaviye devam edil-
di. Önde giden folikül 10 mm’den küçük ise her 
7 günde bir doz 37,5 İU artırılarak tedaviye en 
çok 35 gün ve maksimum doz 225 İU/gün olana 
kadar devam edildi. Hâlâ folikül yoksa siklus 
iptal edildi.

Önde giden folikül çapı 17 mm’ye ulaştığında, 
ovulasyonu tetiklemek için gonadotropin kesile-

rek 250 mikrogram rekombinant insan koryo-
nikgonadotropini (rHCG) cilt altından yapıldı. 
TvUSG’da 14 mm’den büyük 3 veya daha fazla 
folikül varsa rHCG yapılmadı, hiperstimulasyon 
ve çoğul gebelik risklerinden kaçınmak için İUİ 
yapılmadan siklus iptal edildi. Rekombinant 
HCG uygulanmasından 36 saat sonra hazırlan-
mış (swim up yöntemi) spermler ile İUİ yapıldı. 
Hasta, mesanesi dolu olarak jinekolojik masada 
hazırlanarak steril bir spekulum vagene yerleşti-
rildi. Vagen ve serviks serum fizyolojik ile 
yıkandı. Wallace kataterin fleksible kısmı ile 
uterin kaviteye girilerek spermler enjekte edil-
di. 

İUİ sonrası 3 gün üst üste koitus önerildi. 
Ovulasyon olup olmadığı, HCG gününden bir 
hafta sonra bakılan TvUSG ve progesteron 
değeri ile değerlendirildi. Progesteron düzeyi >5 
ng/dl olunca ovulasyon kabul edildi. İUİ sonrası 
adet görmeyenlerde gebelik tespiti için serumda 
beta HCG bakıldı ve >10 microİU/ml ise pozitif 
kabul edildi. Beta HCG pozitifliği saptanan has-
talar USG takibine alındı. Gebelik kesesi ve 
kardiyak aktivite saptanan olgular klinik gebelik 
olarak, 12. gebelik haftasını dolduranlar ise 
devam eden gebelik olarak kabul edildi. 
Ultrasonografide gebelik kesesi ve/veya embri-
yo sayısına göre çoğul gebelik olup olmadığı 
tespit edildi.

SONUÇLAR 

Gonal F ve Fostimon tedavisi alan gruplardaki 
hastaların yaş, infertilite süresi, BMİ, bazal LH, 
E2, PRL değerleri arasında istatistiksel anlamlı 
(p>0.05) farklılık yoktu. Fostimon grubunun 
bazal FSH değeri Gonal F grubundan istatistik-
sel anlamlı olarak daha yüksektir. Ancak bu FSH 
yüksekliği klinik olarak anlamlı değildi. Çünkü 
her iki ortalama değer de 9 mIU/ml’nin altında 
olup, normal over rezervini göstermektedir. Her 
iki gruptaki sikluslar arasında anlamlı (p > 0.05) 
farklılık yoktur (Tablo 1). 
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Çalışmaya katılan hastaların infertilite nedenle-
rinin dağılımı Tablo 2’de görüldüğü gibidir. 
Distal veya proksimal tubal oklüzyonu olan has-
talara laparoskopi yapılarak en az bir tubal pasa-
jın açık olduğu kanatlanan hastalar çalışmaya 
dâhil edildi. Tek taraflı proksimal tubal oklüzyo-
nu olan hastalar da çalışmaya dâhil edildi, distal 
tubal okluzyonu olup, tek veya çift taraflı hidro-
salpeks olan hastalar çalışma dışı bırakıldı.

Gonal F ve Fostimon tedavisi alan hastaların 
infertilite nedenleri ovulatuar disfonksiyon, 
açıklanamayan infertilte, erkek faktör, tubal fak-
tör oranları arasında istatistiksel anlamlı 
(p=0.959) farklılık yoktur (Tablo 2).

Gonal F ve Fostimon tedavisi alan gruplardaki 
kullanılan toplam Gn dozu, tedavisi süresi (gün), 
endometrial kalınlık, 17 mm üstü folikül sayıları 
arasında anlamlı fark saptanmadı (p > 0.05). 

Tablo 1. Hastaların klinik ve endokrinolojik değerleri, çalış-
maya katılan siklus dağılımı.

Yaş
İnfertilite süre
BMİ
FSH
LH
E2
PRL

Gonal F
Ort.±S.S.

29.4±4.4
  5.8±3.5 
24.9±3.5
  5.3±2.0
  4.7±2.4

  64.5±44.2
16.8±9.7

Fostimon
Ort.±S.S.

29.1±4.0
  5.7±3.5 
24.5±3.1
  6.7±2.9
  5.1±3.2

  59.4±33.0
16.5±9.7

p

0,660
0,823
0,577

  0,000*
0,298
0,836
0,949

Siklus

n

41
33
14
  2
  0

p

0.860

1
2
3
4
5

%

% 45.6
% 36.7
% 15.6
% 2.2
% 0.0

n

43
31
12
  3
  1

%

% 47.8
% 34.4
% 13.3
% 3.3
% 1.1

Bağımsız örneklem t test/Mann-Whitney U test * p<0.05

Tablo 2. Hastaların infertilite nedenleri.

İnfertilite nedenleri

Ovulatuar disfonksiyon
Açıklanamayan
Erkek faktör
Tubal faktör

Toplam

n

18
24
  7
  6

55

p

0.959

%

% 32.7
% 43.6
% 12.7
% 10.9

 % 100,0

n

16
24
  5
  5

50

%

% 32,0
% 48.0
% 10.0
% 10.0

% 10.0

Gonal F Fostimon

ki-kare test

Tablo 3. Hastaların tedavi değerlendirme parametleri.

Toplam doz
Tedavi süresi gün
EK
IUI DA TMSS Milyon
>17 mm Folikül

p

0,249
0,802
0,374

  0,009*
0,436

Gonal F
Ort.±S.S.

711.9±470.8
9.7±4.4
9.1±2.3

39.0±31.3
1.20±0.40

Fostimon
Ort.±S.S.

721.4±361.4
9.2±3.3
9.5±2.4

29.4±28.1
1.6±0.36

Mann-Whitney U test / ki-kare test *p<0.05

Gonal F tedavisi alan grubun İUİ için hazırlanan 
sperm örneğindeki total motil sperm sayısı 
(TMSS) Fostimon grubundan anlamlı olarak 
daha yüksekti (Tablo 3). 

Gebelik oranları değerlendirildiğinde; Gonal F 
grubunda, 2 biyokimyasal gebelik, 3 abort, 1 
ikiz gebelik olmak üzere toplam 15 gebelik, 
fostimon grubunda 2 biyokimyasal gebelik, 3 
abort toplam 13 gebelik sağlanmıştır. Gonal F 
grubunda bir ikiz gebelik oluşmuş, fostimon 
grubunda çoğul gebelik oluşmamıştır.

Gonal F ve Fostimon tedavisi alan hastaların 
siklus sayısına göre gebelik oranları arasında 
istatistiksel anlamlı (p=0.837) farklılık yoktur 
(Tablo 4).

Gonal F ve Fostimon tedavisi alan hastaların 
hasta sayısına göre gebelik oranları arasında 
istatistiksel anlamlı (p=0.883) farklılık yoktur 
(Tablo 5).

Tablo 4. Siklus sayısına göre gebelik oranları.

Gebelik
Siklus sayısı

n

15
90

p

0.837

%

% 16.7
% 100.0

n

13
90

%

% 14.4
% 100.0

Gonal F Fostimon

ki-kare test

Tablo 5. Hasta sayısına göre gebelik oranları.

Gebelik
Hasta sayısı

n

15
55

p

0.883

%

% 27.3
% 100

n

13
50

%

% 26.0
% 100

Gonal F Fostimon

ki-kare test
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Gonal F ve Fostimon tedavisi alan hastaların 
çoğul gebelik, biyokimyasal gebelik, abort oran-
ları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamsız-
dır (p >0.05) (Tablo 6). 

Çalışmada tubal faktör nedeniyle laparoskopi 
uygulanan hastalarda kromopertübasyon yapıl-
dı. Ovulasyon indüksiyonunda açık olan tuba 
tarafındaki overde folikül gelişimi olmuş ise 
siklus devam edildi. Karşı taraf overde ise gün 
aşırı koit önerildi inseminasyon iptal edildi. 
Siklus çalışmaya dâhil edilmedi.

Gonal F grubunda tek taraflı tubal tıkanıklık olan 
toplam 6 hasta vardı. Yalnızca bir hastada gebelik 
oluştu. Gebelik gestasyonel kese görünmesini 
takiben abort ile sonuçlandı. Fostimon grubunda 
toplam 5 hastada tek taraflı tubal tıkanıklık vardı. 
Hiçbir hastada gebelik oluşmadı.

Gonal F grubunda 9 hastada İUİ yaparken zorluk 
yaşandı. Bunlardan 3’ünde gebelik oluştu. Bu 
gebeliklerin hepsinde fetal kardiyak aktivite sap-
tandı ve hiçbirinde ilk trimester abort olmadı. 
Fostimon grubunda ise 4 hastada zorluk oldu. Bu 
hastalardan hiçbirinde gebelik oluşmadı.

Çalışmaya katılan hastaların sikluslarının dağı-
lımı Tablo 1 görüldüğü gibidir. Gonal F gru-
bunda 15 olguda gebelik elde edilmiştir. Bu 
gebeliklerin 10’u birinci siklus, 2’si ikinci sik-
lus, 2’si üçüncü siklus ve 1’i de dördüncü sik-
lusda oluşmuştur. Fostimon grubunda 13 gebe-
lik elde edilmiştir. Bu gebeliklerin 5’i birinci 
siklus, 5’i ikinci siklus, 3’ü üçüncü siklusda 
oluşmuştur.

TARTIŞMA

Bu çalışmanın amacı en az 3 kez klomifen sitrat 
ile ovulasyon indüksiyonu ile gebelik sağlana-
mamış infertil hastalarda r-FSH ve u-FSH ile 
ovulasyon indüksiyonu ve İUİ sonrası gebelik 
sonuçlarının değerlendirilmesidir.

Literatürü incelediğimizde üriner ve rekombi-
nant FSH ile ovulasyon indüksiyonunun gebelik 
sonuçlarına etkisi, bugüne kadar birçok çalışma 
ile irdelenmiş bir konudur. İUİ yapılacak hasta-
larda ve IVF sikluslarındaki etkinlikleri detaylı-
ca irdelenmiştir. Literatür verileri genellikle 
çalışmamızın sonuçlarıyla da uygun bir şekilde 
uFSH ile rFSH` ın gebelik sonuçlarına etkisinin 
benzere olduğunu göstermektedir. Ancak, tersini 
iddia eden yayın hatta meta analizler de bulun-
maktadır. 

Balen ve ark. (11) Nisan 2007’de, rFSH ile 
HP-uFSH’ın ovulasyon indüksiyonunda, ovulas-
yon oranları ve gebelik oranlarını kıyasladı. 
Anovulatuar WHO grup II hastalarından klomi-
fen direnci olan hastalar randomize edilerek 73 
hastayı HP-FSH ile ve 78 hastayı rFSH ile indük-
lediler. Ovulasyon indüksiyonunda low dose step-
up protokolü uyguladılar. Ovulasyon oranları 
HP-FSH grubunda % 85.2 ve rFSH grubunda 
% 90.9 olarak saptanmış. Gelişen folikül sayısı, 
monofoliküler gelişim, gebelik oranları, endo-
metrial kalınlık, gelişen OHSS sayısı, ilaç enjek-
siyon yeri reaksiyonu ve ağrısı parametreleri 
kıyaslandığında her iki grup arasında istatistiksek 
olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır. Tek canlı 
doğum oranı her iki grupta da % 15 (11/73 
HP-FSH ve 12/78 rFSH) olarak bulunmuş. 

Nahuis ve ark. (12) Ağustos 2010’da rFSH (folit-
ropin alfa ve beta) ile uFSH’ı low dose step-up 
protokolü ve İUİ ile kıyaslamıştır. Term gebelik 
oranlarına eşit derecede etkin olduklarını sapta-
mışlar. Ayrıca hasta güvenliği, yan etki insidans-
ları ve çoğul gebelik oranlarının benzer olduğu-
nu saptamışlar. Bütün etkilerinin benzer olması-

Tablo 6. Çoğul gebelik ve abort oranları.

Çoğul gebelik
Biyokimyasal geb.
Abort
Gebelik

n

  1
  2
  3
15

p

1.000
1.000
0.843

%

% 6.7
% 13.3
% 20.0
% 100.0

n

  0
  2
  3
13

%

% 0.0
% 15.4
% 23.1
% 100.0

Gonal F Fostimon

ki-kare test / Fisher testi
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na rağmen, rFSH’ların daha pahalı ilaçlar oldu-
ğunu vurgulamışlardır. 

O’Leary ve ark. (13) Nisan 2009’da rFSH ve 
uFSH sikluslarında İUİ yapmışlar ve perifolikü-
ler kan akımı ve gebelik oranlarını değerlendir-
miştir. Üriner FSH grubunda 117 ve rFSH gru-
bunda 114 siklus çalışmaya dâhil edilmiş, uFSH 
grubunda istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde 
perifoliküler kan akımını rFSH grubundan daha 
fazla bulmuşladır. Gebelik oranlarını değerlen-
dirilmesinde ise; rFSH grubundaki gebelik ora-
nının (% 10.91) uFSH grubundaki gebelik oranı-
na (% 22.22) göre daha az olduğunu saptamış-
lardır.

Demirol ve ark. (14) Eylül 2006’da 241 nedeni 
açıklanamayan infertil hastayı randomize etmiş 
ve üç gruba bölmüşlerdir. Seksen bir hastalık 
birinci gruba follitropin alfa, 80 hastalık ikinci 
gruba uFSH ve 80 hastalık üçüncü gruba hMG 
ile ovulasyon indüksiyonu ve İUİ yapmışlar. 
Klinik gebelik oranlarını rFSH grubunda (% 25.9) 
diğer gruplara göre (% 13.8 uFSH, % 12,5 
hMG) istatistiksel olarak anlamlı şekilde daha 
yüksek bulmuşlar (P = 0.04). Stimulasyon süre-
sinde gruplar arasında fark saptanmamış, fakat 
siklus başına kullanılan FSH dozu anlamlı dere-
cede rFSH grubunda düşük (825 İU folitropin 
alfa, 1107 İU uFSH ve 1197 İU hMG, P = 0.001), 
16 mm ve daha büyük folikül sayısı rFSH gru-
bunda anlamlı düzeyde daha yüksek saptanmış-
tır (2,6 follitropin alfa, 1,3 uFSH, 1,4 hMG, P = 
0.001). Bu sonuçlar açıklanamayan infertilitede 
rFSH seçilebileceği şeklinde yorumlanmıştır.  

Revelli ve ark. (15) Temmuz 2006’da 260 infetil 
kadını randomize etmiştir. Bir gruba rFSH ile 
diğer gruba HP-uFSH ile ovulasyon indüksiyo-
nu yapmışlar. Monofoliküler gelişim amaçlı low 
dose step-up protokolü kullanmış ve İUİ yap-
mışlardır. Ovulasyonu sağlamak için gereken 
tüm FSH dozu rFSH grubunda anlamlı olarak 
daha düşük saptanmış. rFSH grubunda uFSH 
grubuna göre siklus başına maliyetin % 50 daha 

fazla olduğu saptanmış.     
      
Calongos ve ark.’nın (16) eylül 2007`de yaptığı 
bir hayvan çalışmasında, rFSH ve uFSH ile sti-
mulasyon sonrası preantral foliküllerin gelişimi, 
matürasyonu ve fertilizasyonunu değerlendiril-
miştir. Sonuç olarak, her iki grubun antral for-
masyon oluşumunda bir fark gözlemlememişler. 
On yedi beta-estradiol seviyeleri rFSH grubunda 
daha yüksek bulunmuş. Matür oosit gelişiminde 
metafaz I veya II oranı rFSH grubunda istatistik-
sel olarak anlamlı şekilde yüksek bulunmuş.

Matorras ve ark.’nın (17) Mart 2011`de yaptıkları 
metaanalizde uFSH ve rFSH ile ovulasyon 
indüksiyonu ve İUİ yapılan 6 randomize çalış-
mayı değerlendirmiştir. Bu çalışmalar toplam 
713 kadın ve toplam 1581 siklus üzerinde yapıl-
mış. Üç çalışmada uFSH ve rFSH eşit dozlarda, 
diğer üç çalışmada ise uFSH, rFSH 1,5 katı 
dozunda kullanılmış. Eşit dozlarda rFSH ve 
uFSH kullanılan üç çalışmada gebelik oranları-
nın rFSH grubunda daha yüksek olduğuna, 
ancak rFSH dozunun %50 daha az olarak kulla-
nıldığı diğer üç çalışmada gebelik oranlarının 
benzer olduğuna karar vermişler.   

Literatürdeki yayınların bir kısmında ve bulgu-
larımıza göre rFSH ile uFSH`ın gebelik, birinci 
trimester abort, biyokimyasal gebelik, OHSS, 
siklus iptali oranları benzerdir (16). Bazı yayınlar-
da rFSH ile canlı doğum oranlarının hafif daha 
yüksek olduğu vurgulanmakta, aynı çalışmada 
böyle bir durumda maliyet farkının gözardı edi-
lebileceği belirtilmektedir (15).

Bazı görüşlere göre ise siklusta kullanılan FSH 
dozu rFSH grubunda yarı yarıya daha az olmak-
tadır (17). 

uFSH ile daha fazla fertilize ovum, daha yüksek 
fertilizasyon oranı, daha yüksek kalite embriyo-
lar ve daha fazla dondurulmuş embriyo elde 
edildiğine dair İVF siklusları üzerinde yapılmış 
çalışmalar mevcuttur. Araştırmacıların hemfikir 
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olduğu konu ise rFSH ile ovulasyon indüksiyo-
nu maliyetinin uFSH ile yapılandan daha fazla 
olduğudur (15).

Literatür incelemesinde görüldüğü üzere farklı 
Gonadotropin’ler IUI denemeleri çok çalışılan 
ancak bir fikir birliği oluşturalamayan bir konu-
dur. Birbiri ile çelişen konulara rastlanmaktadır. 
Çalışmamızda da literatür verilerine benzer 
sonuçlar elde edilmiştir.

Çalışmamız ve literatür değerlendirmesi ile şu 
sonuçlara ulaşabiliriz: Üriner FSH ile ovulasyon 
indüksiyonu diğer gonadotropinler ile yapılan 
ovulasyon indüksiyonuna benzer sonuçlar elde 
etmektedir. Gerek literatür verileri, gerekse 
çalışmamızın verilerine göre benzer gebelik, 
birinci trimester abort ve benzer siklus iptal 
oranları saptanmaktadır. uFSH ve rFSH lehine 
daha olumlu veriler de literatürde mevcuttur.

Kullanılan FSH dozları ile ilgili literatür verileri 
genellikle rFSH grubunda daha az olduğu lehi-
nedir. Ancak çalışmamızda, stimulasyon süresi 
(9,7 rFSH grubu, 9,2 uFSH grubu) ve kullanılan 
toplam FSH dozlarında (711,9 rFSH grubu, 
721,4 uFSH grubu) istatistiksel olarak anlamlı 
bir farklılık saptamadık.

Monofoliküler gelişim olarak gruplar değerlen-
dirildiğinde, 17 mm üstü folikül oranları (% 20.0 
rFSH grubu, % 15.6 uFSH grubu) arasında ista-
tistiksel olarak anlamlı bir farklılık saptanmadı.

Araştırmacılar genel itibari ile rFSH kullanımı 
ile siklus başına maliyetin arttığını konusunda 
hemfikir gibi gözükmektedir. Gebelik oranları 
daha yüksek ise bunun gözardı edilebilecek bir 
durum olarak yorumlamaktadırlar. Çalışmamızda 
ovulasyon indüksiyonu ve İUİ için özel bir mali-
yet hesabı yapmadık, ancak kullanılan dozların 
benzer olduğu düşünüldüğünde yalnızca ilaç 
maliyeti olarak Fostimon grubunun tedavi mali-
yeti % 50 daha azdır.

Sonuç olarak, biz uFSH ile rFSH kadar etkili, 
güvenilir, düşük yan etki insidansı ve daha 
düşük maliyetle ovulasyon indüksiyonu yapıla-
bileceği düşüncesindeyiz. 
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