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OZET

Objektif: Unilateral ooferektomi nedeni ile tek overli kalan infertil kadinlarin ICSI performanslarinin belirlenmesi

Planlama: Retrospektif klinik calisma

Ortam: Hacettepe Universitesi Kadin Hastaliklart ve Dogum Anabilim Dali, Uremeye Yardimct Teknikler Merkezi.

Hastalar: ICSI uygulamas: yapilan tek overe sahip 12 hasta (22 siklus) ve kontrol grubu olarak ¢ift overli 45 hasta (66 siklus)
Girisim: Kontrolii ovarian hiperstimiilasyon, ICSI

Degerlendirme parametreleri: Siklus iptal orani, elde edilen oosit sayisi, metafaz 2 sayisi, 2 PN sayisi, transfer edilen embriyo
sayisi, klinik gebelik orant

Sonug: Tek overli grupta siklus iptali %31.8 iken bu oran kontrol grubunda %18.2 olarak tespit edildi (p>0.05). Tek over grubunda
elde edilen oosit sayisi, elde edilen M2 oosit sayist ve 2PN sayisi kontrol grubuna gore anlamly sekilde daha az olarak tespit edildi.
Buna ragmen transfer edilen toplam embriyo sayist ve klinik gebelik orani bakimindan her iki grup benzerdi.
Yorum: Tek overe sahip olan hastalarda kontrollii ovarian hiperstimiilasyon cevabt azalmaktadir. Buna ragmen, yeterli sayida

transfer edilen embriyo sayisina ulasilabildigi icin klinik gebelik oranlarinda azalma izlenmemektedir.
Anahtar kelimeler: ICSI, klinik gebelik, over rezervi, tek over
SUMMARY
ICSI performance of patients with single ovary

Objective: To determine the controlled ovarian hyperstimulation (COH) response and intracytoplasmic sperm injection (ICSI)
performance of women with single ovary.

Design: Retrospective clinical trial.

Setting: Hacettepe University Faculty of Medicine, Department of Obstetrics and Gynecology, IVF Clinic

Patients: 12 patients (22 cycles) with single ovary and 45 patients (with both ovaries, 66 cycles) with tubal factor infertility.
Interventions: Controlled ovarian hyperstimulation (COH), intracytoplasmic sperm injection (ICSI)

Main outcome measures: Rate of cycle cancellation, number of oocyte yield, number of metaphase 2 oocyte yield, number of 2PN
vield and clinical pregnancy rate

Results: The cycle cancellation rate of single ovary and control groups were 31.8% and 18.2%, respectively (p>0.05). The single
ovary group produced less number of oocytes, metaphase 2 oocytes and 2PN in controlled ovarian hyperstimulation. However,
the number of transferred embryos and the rate of clinical pregnancy in both groups were comparable.
Conclusions: The single ovary is associated with decrease COH ovarian response. Since sufficient number of embryos for transfer

could be available, the detrimental affect of single ovary on COH response does not alter the clinical pregnancy rates.

Key words: ICSI, clinical pregnancy, ovarian reserve, single ovary

GIRIS endometriosiz ve malignansi gibi durumlarda, hasta

geng de olsa bazen gerekli olabilmektedir(l). Daha

Unilateral ooferektomi ruiptiire ektopik gebelik, ovarian onceden unilateral ooferektomi gecirerek tek over ile
(adneksial) torsiyon, tubo-ovarian apseler, siddetli kalan bir kadin tubal faktor veya bagka bir neden ile
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infertil olabilmektedir. Genel popiilasyonda tek overli
kadinlarin insidansi net olarak bilinmemektedir. Fakat
tubal faktor infertiliteli olgularda, tek overe sahip olgularm
orani %9.2 ile %17 ler arasindadir®-3). Dogal olarak
tek overli infertil olgularda da in-vitro fertilizasyon
(IVF)/intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI)
uygulamalari gerekli olabilmektedir. Tek overli olgularn
IVF/ICSI uygulamalarindaki bagarilari ile ilgili literatir
caligmast olduk¢a azdir ve bu ¢alismalarin ¢cogunlugunda
olgu sayist yeterli miktarda degildir.

Bu retrospektif caligma ile amaclanan, tek overli olgularm
ICSI performanslarim ¢ift overli (tubal faktor infertiliteli)
olgular ile kargilagtirmaktir.

GEREC VE YONTEMLER

Intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI) uygulamasi
yapilan tek overli 12 olgu (22 siklus) ¢caligmaya dahil
edildi. Kontrol grubu olarak tubal faktor nedeni ile ICSI
uygulanan, yas ve viicut kiitle endeksi (BMI) bakimindan
tek overli gruba esitlenmis, ¢ift overli 45 olgu (66 siklus)
secildi. Tek overli 12 olgunun tamami daha onceden
bazi nedenler ile unilateral ooferektomi gecirmig olgular
idi (Ooferektomi nedenleri gosterilmemigtir). Bu
olgularin tek overli olduklar1 ICSI oncesi yapilan
transvajinal ultrasonografi (TV-USG) ile konfirme edildi.
Calisma ve kontrol grubundaki her hastaya standart
olarak luteal-long leuprolide asetat (Lucrin; Abbott,
Cedex, Istanbul) ile supresyon sonrasi rekombinant FSH
(Gonal-F; Serono, Istanbul) (step-down protokolu) ile
kontrollii ovarian hiperstimiilasyon uygulandi.
Gonadotropinlerin baglangi¢c dozu hasta yagina, bazal TV-
USG’deki antral follikill sayisina, 3. gin FSH degerine,
viicut kiitle endeksi (BMI) ve eger var ise daha onceki
siklusdaki ovarian cevabi goz dntinde bulundurarak belirlendi.
Ovarian cevap seri E2 olgtimleri ve TV-USG takipleri ile
gerceklestirildi. hCG (Profasi, Serono, Istanbul) uygulamast
17 mm’yi gecen 3 follikillun varliginda gerceklestirildi. Oosit
toplamasi (OPU) hCG verilmesinden 36 saat sonra lokal
anestezi altinda TV-USG egsliginde ponksiyon ile
gerceklestirildi. Oosit ve embriyolar i¢in standart uygulamalar
yapild: ve 3. giin embriyolar soft kateter kullanilarak transfer
edildi. Luteal faz giinluk uygulanan vajinal progesteron
(Crinone, Serono, Istanbul) ile desteklendi.

Siklus iptali step-down sirasinda anlamh E2 diugmesi veya
follikullerin gelismemesi varliginda gergeklestirildi.
Embriyo greytlemesi fragmentasyon, hiicre simetrisi ve
blastomer sayisma gore 3. giinde gerceklestirildi ). Grade
1-3 embriyolar transfere uygun olarak kabul edildi.
Klinik gebelik intrauterin gestasyonel kesinin TV-USG ile
izlenmesi olarak kabul edildi.

Istatistiksel analiz Statistics Package for Social Sciences
version 12.0 (SPSS Inc., Chicago, IL) kullanilarak

Tek overli olgularin ICSI performanslar:

yapildi. Normal dagilim gosteren parametrik degiskenler
(Kolmogorov—Smirnov test ile konfirme edildi) student-
t testi kullanilarak analiz edildi. Normal dagilim
gostermeyen parametrik degiskenlerde Mann-Whitney
U-testti kullanildi. Frekans tablolarinda 2 test ve Fisher’s
Exact testi kullanildi. p degerinin 0.05’den az olmasi
istatistiksel olarak anlamh kabul edildi. Degerler aksi
belirtilmedigi surece ortalama+SD olarak verildi.

SONUCLAR

Her iki grup kadmn yasi, BMI, infertilite stiresi gibi bazal
karakteristik ozellikler acisindan benzerdi (Tablo I). Tek
overli grupta siklus iptali %31.8 oraninda iken bu oran kontrol
grubunda %18.2 olarak tespit edildi (p>0.05). Her iki grubun
kontrollit ovarian hiperstimiilasyon cevaplari arasinda
istatistiksel bir fark izlenmedi (Tablo II). Buna ragmen, tek
over grubunda elde edilen oosit sayist, elde edilen M2 oosit
sayis1 ve 2PN sayis1 kontrol grubuna gore anlamh gekilde
daha az olarak tespit edildi (p<0.05, Tablo III). Aym zamanda
3. gun transfere hazir olan embriyolarin toplam sayisi, 3.
gun var olan grade 2 embriyo sayis1 (grade 2a+2b+2ab) tek
over grubunda kontrol grubuna gore anlamh olarak daha az
tespit edildi (p<0.05, Tablo III). Buna ragmen transfer edilen
grade 1 embriyo sayis, transfer edilen toplam grade 2 (grade
2a+2b+2ab) sayist ve transfer edilen toplam embriyo sayist
bakimmindan her iki grup benzerdi. Klinik gebelik oranlar
ise her iki grupta benzer olarak tespit edildi (%47.0 vs %40.9).

TabloI: Tek over ve cift over gruplarimin temel karakteristik ozellikleri.

Tek Over Cift Over
(Tubal Faktor)

Hasta sayisi 12 45
Siklus sayist 22 66
Iptal edilen siklus sayis1 (n, %) 7 (31.8) 12 (18.2)
Kadin yag1 (y1l) 32.2+5.1

32.0+5.5
Vicut kitle endeksi (kg/m2) 24.2+4.1 23.7+2.5
Infertilite suresi (ay) 98.5 +63.1 99.9+56.2
Adetin 3. gunu FSH degeri
(IU/mL) 8.1+4.7

7.9+4.0

Not: Tiim degerler istatistiksel olarak anlamsiz. Degerler ortalama +SD ya

da n (%) olarak verilmigtir.

Tablo II: Tek over ve ¢ift over gruplarimn kontrollii ovarian

hiperstimiilasyon cevaplari.

Tek Over Cift Over
(Tubal Faktor)
Stimiilasyon stiresi (giin) 10.6x2.5 9.8+1.8
Total kullanilan FSH
miktar1 (IU) 3813.3+1177.6 3254.7+1803.6

hCG uygulamasinda
E2 degeri (pg/mL)

hCG uygulamasinda
endometrial kalinlik (mm) 10.7+1.9 9.8+2.4

1721.6+1044.9 2438.7+1845.1

Not: Tiim degerler istatistiksel olarak anlamsiz. Degerler ortalama +SD ya

da n (%) olarak verilmigtir.



Ibrahim Esinler ve ark.

TARTISMA

Bu caligmada, tek overli olan olgularm ¢ift overli
olgulara gore kontrollii ovarian hiperstimiilasyon (COH)
ile daha az sayida oosit, metafaz 2 oosit ve 2PN’e sahip
olduklari tespit edilmistir. Buna sekonder olarak yine
tek overli hastalarda, ¢ift overli hastalara gore daha az
sayida 3. giin toplam embriyo sayisi elde edilmigtir.
Buna ragmen, transfer edilen embriyo sayisi her iki
grupta esit olup, klinik gebelikler agisindan iki grup
benzerdir. Literatire bakildiginda, tek overli olgularin
IVF/ICSI basarilari ile ilgili yapilan ¢caligmalarin
sayisinin az ve olgu iceriklerinin kisith olduklar:
goriilmektedir. Amir Lass’in(}) 1999 yilinda yapmis
oldugu bir derlemede tek overli hastalarm IVF/ICSI
basarilar1 ozetlenmistir (Tablo IV). Literaturdeki
calismalara bakildiginda celigkili sonuglar kargimiza
¢ikmaktadir. Diamond ve ark.’nin(® yapmus oldugu
bir caligmada (38 tek overli hasta) klomifen sitrat (CC)
veya human menopozal gonadotropin (hMG) ile
kontrollui ovarian hiperstimullasyon uygulanan tek
overli olgularin maksimum E2 degerlerinin ¢ift overli
hastalardan daha dugik oldugu bildirilmistir. Buna
ragmen, elde edilen oosit sayist bakimindan iki grup
arasinda fark saptanmamistir. Yine Alper ve ark.()) ve
Dodds ve ark..(® tarafindan yapilan iki ¢alisgmada, tek
overli olgularin COH siireleri daha uzun olmasina
kargin, kullanilan total HMG, pik E2 seviyesi, follikul
sayilari, elde edilen oosit sayilar1 ve klinik gebelik
oranlari her iki grupta benzer olarak tespit edilmistir.
Diger yandan bazi ¢caligmalarda, tek overli olgularda
COH srrasinda kullanilan total gonadotropin miktarmimn
cift overli olgulara gore daha fazla oldugu(2.3.9-12),
buna ragmen, tek overli olan olgularmn COH sirasindaki
follikul sayisi, pik E2 seviyesi ve elde edilen oosit
sayisinin, ¢ift overli olgulara gore daha az oldugu
bildirilmistir. Khalifa ve ark.(®) , Nargund ve
Bormhan’in(!) ¢alismalarinda COH cevabindaki
azalma klinik gebelik oranlara kot olarak yansisa
da diger ¢aligmalarda bu negatif etki izlenmemektedir.

Bizim ¢aligmamizda ise tek overli olgularda benzer
COH siurelerine kargi, kullanilan total gonadotropin
miktar1 daha fazla (3254.7+1803.6 IU/mL vs
3813.3+1177.6 IU/mL), ve pik E2 seviyesi (2438.7+
1845.1 pg/mL vs 1721.6+£1044.9 pg/mL) daha dusuk
bulunmustur. Fakat bu degerler istatistiksel anlama
ulagamamigstir. Olgu sayisinin artirilmasi ile bu
degerlerin istatistiksel anlama ulagabilecegi
dusunulebilir. Tek overli olgularda elde edilen oosit,
buna sekonder olarak elde edilen metafaz 2 ve 2PN
say1s1 tek overli olgularda daha azdwr. Ugtincu giin var
olan total embriyo sayis1 da tek overli olgularda daha
az olarak tespit edilmistir. Bizim ¢aligmamizda da diger
bircok caligmada(2-3.7.8.10.12.13) oldugu gibi COH
cevabindaki azalma klinik gebelik oranlarina
yansimamustir. Bu durum, COH cevabr az olsa dahi,
hasta bir kez embriyo transferine gidebiliyor ise (en
az 1 embriyo ile) COH’daki cevap azalmasi dnemini
yitirmekte ve benzer klinik gebelik oranlari
yakalanmaktadir.

Unilateral ooferektomi sonrast tek overli kalan olgularin
COH cevabindaki azalmalarinin etiyolojisi tam olarak
bilinmemektedir. Bu konu ile ilgili hayvan deneyleri
mevcuttur(14-16) Bu caligmalarda, hayvanlara
ooferektomi yapildiktan sonra kalan overin
kompanzasyon mekanizmast ile hipertrofiye ugrayarak
buyudugi ve agirhigmin artarak iki over agirligima
eristigini gostermistir(14.16) . Bu etkinin gonadotropin
salgilayict hormonun artmas: sonucu oldugu
dusunulmektedir. Buna ragmen bu hayvanlarin erken
donemde ureme potansiyellerini kaybettikleri fark
edilmigtir. Bu da kompanzasyon mekanizmasinin tam
olarak yeterli olmadigina igaret etmektedir. Insanlarda
boyle bir kompanzasyon mekanizmasi1 heniiz
gosterilmemigtir. Fakat boyle bir mekanizma var ise,
IVF/ICSI uygulamalarinda kullanilan GnRHa’lerinin
pitiuter bezi baskilamalar: ile bu mekanizmay:
etkiledikleri ve ekzojen gonadotropinlere olan over
cevabini azalttiklar: dugtinulebilir.

Sonu¢ olarak, tek overli olgularin IVF/ICSI

Tablo I11: Tek over ve ¢ift over gruplarimin embriyolojik ve gebelik sonuglari.

Tek Over Cift Over (Tubal Faktor) P degeri
Elde edilen oosit sayis1 7.0£3.9 9.9+5.4 <.05
Elde edilen metafaz 2 oosit say1s1 5.243.5 8.5+5.2 <.05
2 pronuclei oosit sayis1 3.5+2.8 6.0+4.1 <.05
3. gin var olan grade 1 embriyo sayis1 0.25+0.6 0.4+0.8 NS
3. gin var olan grade 2 embriyo sayis1 (grade 2a+2b+2ab) 2.5+2.4 4.9+3.7 <.05
3. gin var olan embriyo sayisi 3.4+2.8 5.9+3.9 <.05
Transfer edilen grade 1 embriyo sayisi 0.2+0.4 0.3+0.5 NS
Transfer edilen toplam grade 2 (grade 2a+2b+2ab) 1.9+1.0 2.2+1.0 NS
Transfer edilen toplam embriyo say1is1 2.3+1.0 2.6+0.8 NS
Klinik Gebelik/embriyo transfer (%) 40.9 47.0 NS

Not: Degerler ortalama +SD olarak verilmistir. NS=Istatistiksel olarak anlamsiz



uygulamalarinda azalmig COH cevab ile birlikte
olduklar1 gosterilmigtir. Buna ragmen transfer
edilebilecek sayida ve kalitede embriyo elde
edildiginden bu azalms etki klinik gebelik oranlarina
yansimamaktadir.
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Tablo 1V: Tek overli olgularin IVF/ICSI sonuglart bakimindan ¢ift overli olgularla karsilastiran ¢calismalarin ozeti.

Kaynak Tek overli hasta sayis1 Ortalama yas Stimilasyon protokolii Cift overli hastalar ile
karsilastirma

Diamond ve ark. (1984) (6) 38 NA CC=16 Az F, benzer O sayisi
HMG =22

Alper ve ark. (1985) (17) 14 32.8 CC + HMG Az F, az O, benzer CPR

Boutteville ve ark. (1987) (3) 86 32.3 HMG Az O, benzer CPR

Dodds ve ark. (1987) (8) 16 32.3 CC+HMG Benzer E2, F, O, E2 ve CPR
yada tek CC

Dodson ve ark. (1987) (12) 23 NA HMG Follikul bagina az

E2, az F, az O, benzer CPR

Lam ve ark. (1987) (2) 34 31 CC + HMG Az F, az O, benzer CPR

Khalifa ve ark. (1992) (9) 162 siklus 34.6 HMG/FSH Az O

Lass ve ark. (1997) (10) 58 34.5 GnRHa + AzE2,azF az O,

HMG benzer CPR
Levi ve ark. (2003) (13) 46 siklus 34.4 GnRHa +

HMG yada rFSH Az E2, az O, benzer CPR

CPR: Klinik gebelik oranmi, O=Qosit sayisi, F=Follikiil sayisi, E2=Estradiol, CC=Klomifen sitrat, HMG=Human menopozal gonadotropin, FSH=Follikiiler stimiile

edici hormon, NA= Bildirilmemis, GnRHa=Gonadotropin salgilayict hormon agonisti



