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OZET :

Implantasyon ve gebelik oranlarim arttirmasi
nedeniyle In Vitro Fertilizasyon (IVF)
uygulamalarmmda luteal destek olarak progesteron,
rutin olarak kullanilmaktadir. Progesteron
kullaniminin iki farkli yolu olan vajinal ve intra
miiskiiler progesteron kullaniminin gebelik oranlar
lizerine etkisini gosteren ¢calismalar bulunmaktadur.

Amag¢: Calismamizda iki farkli progesteron
kullaniminin intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu
(ICS]) sonuglarmna etkisini arastirmayt amagladik.

Materyal ve Metod: Bu amagla ICSI uygulanan
178 hasta ¢alismaya alindi. Hastalar, progesteron
kullanimina gore iki gruba ayrilds. Ilk grup, vajinal
olarak giinde bir kez Crinone jel kullanan 125
hastadan (n=125), ikinci grup ise giinde bir kez
IM olarak Progynex 50 mg kullanan 53 hastadan
(n=53) olusmaktadur.

Bulgular: Gebelik orani Crinone jel kullanan
grupta %39 ve Progynex 50 mg kullanan grupta
%45 olarak belirlendi. Lojistik regresyon analizleri,
Progynex 50 mg kullaniminin crinone jel
kullammina oranla gebeligi arttirmadigin gosterdi
(OR: 0.81 %95 CI: 0.41-1.59).

Sonuc¢: Bulgularimiz dogrultusunda yardimci
iireme tekniklerinde luteal destek olarak iki farkl
sekilde progesteron kullaniminin gebelik oranlar
iizerinde benzer etkilere neden oldugu séylenebilir.

Anahtar Kelimeler: progesteron, IVF, ICSI,
endometrium

SUMMARY :

Comparison of two different luteal phase
progesterone supplementation on ART outcome

Providing hormonal supplementation during
the luteal phase with progesterone is widely used
during assisted reproduction treatments (ART) in
order to improve implantation and pregnancy rates.

Objective : The aim of this study was to compare
the effects of Progynex 50 mg and Crinone vaginal
gel for luteal phase support on Intracytoplasmic
Sperm Injection (ICSI) outcome. 178 patients
undergoing ICSI cycles were included in the study.

Material and Methods: Patients were divided into
two groups, first group using Crinone (n = 125)
vaginally once a day and the second group using
Progynex (n=53) 50 mg IM once a day.

Results: Ongoing pregnancy rates were found as
39 % in the Crinone gel group and 45 % in the
Progynex 50 mg group. Logistic regression analysis
showed that Progynex 50 mg use did not increase
the ongoing pregnancy rate compared to the
Crinone gel use.

Conclusion: According to our results both the two
recommended regimens of luteal phase
progesterone supplementation in ART have similar
effects on ongoing pregnancy rate.
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GIRIS VE AMAC

Progesteron, korpus luteum tarafindan
tiretilen ve endometriyumun embriyonun
tutunmasi ve gebelik icin hazirlanmasini
saglayan hormondur. Yardimer tireme teknikleri
kullanildiginda GnRH agonistlerinin
kullanimina bagli olarak ortaya ¢ikan LH

supresyonu, luteal faz yetersizligine neden
olabilmektedir. IVF sonrast luteal destek olarak
progesteron kullaniminin implantasyon ve
gebelik oranlarini arttirdig1 gosterilmis, bu
nedenle progesteron kullanimi rutin
uygulamalar arasina girmistir (1,2,3).
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Progesteron, IM, vajinal, oral, transdermal ya
da nazal yolla alinabilen yagda eriyen bir
hormondur. Yetersiz emilim ve biyoyarar-
laniminin azligindan dolay1 tiim yontemler ayni
etkinlikte kullanilamamaktadar. 11k olarak IM
yolla kullanimi tercih edilmekteyken
uygulamanin zorlugu nedeniyle vajinal
progesteron kullanimi da yaygin olarak
uygulanmaya baglanmistir. Literatiirde vajinal
ve intra miiskiiler progesteronun kimyasal ve
klinik gebelik oranlar1 tizerinde benzer etkilere
sahip oldugunu go6steren c¢alismalar
bulunmaktadir. Yapilan ¢ok merkezli,
randomize, prospektif bir ¢calismada luteal faz
destegi olarak vajinal Crinone (%8) progesteron
kullanimmin da IM progesteron kullanim1 kadar
etkili oldugu gosterilmistir (4). Yapilan bir
diger randomize prospektif bir calismada glinde
iki kez kullanilan Crinone (%8) jel ile IM
progesteron bir oosit donasyon programinda
karsilastirilmis ve gebelik oranlar1 arasinda
anlaml1 bir fark belirlenmemistir (5).
Biz de ¢alismamizda luteal faz destegi olarak
IM Progynex 50 mg ve vajinal Crinone (%38)
jelin intrastoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI)
sonuglarina etkilerini arastirmay1 amacladik.

MATERYAL VE METOD

Farkli infertilite endikasyonlar1 nedeniyle
ICSI uygulanan 178 hasta ¢alismaya alindi.
Hastalar luteal faz destegi olarak kullandiklari
progesteron kaynagina gore iki farkli gruba
ayrildi. i1k grup, vajinal olarak giinde bir kez
Crinone (%38) jel (Merck Serono, USA)
kullanan 125 hastadan (n=125), ikinci grup ise
giinde bir kez IM olarak Progynex 50 mg
(Kocak Farma, Tiirkiye) kullanan 53 hastadan
(n=53) olusmaktadir. Yaslar1 21 ile 40 arasinda
olan biitiin hastalara, gonadotrophin-releasing
hormon (GnRH) analoglariyla kisa ya da uzun
kontrollii ovaryan stimiilasyon protokolii
uygulandi. Folikiillerin gelismesi i¢in human
menopozal gonadotropin (HMG) ya da
rekombinant folikiil stimiilasyon hormonu
(FSH) kullanildi. Oositler 10000 IU hcG
enjeksiyonundan 36 saat sonra tranvajinal yolla
ultrasonografi esliginde toplandi. Spermler
%90 ve %45°’lik density gradient (PureSperm,
Nidacon, Sweden) yoOntemiyle hazirlandi.
Toplanan oositler enzimatik (Hyase 10X,
Vitrolife, Kungsbacka, Sweden) yontemle
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soyularak ile Narishige mikroenjeksiyon sistemi
atagmanli ve Hoffman modiilasyonlu inverted
mikroskop (Olympus [X71, Japan) kullanilarak
mikroenjekte edildi. Mikroenjeksiyon islemi
Van Steirteghem ve ark. tarafindan belirtildigi
sekilde uygulandi (6). Enjekte edilen oositler
sequential kiiltiir medyumunda (Sage media,
Trumbull, USA) inkiibe edildi. Embriyo
transferleri gelisen embriyolarin sayist ve
kalitesine gore 2. ya da 3. giinde gergeklestirildi.
Embriyo transfer isleminden 12 giin sonra
kandaki b-hCG seviyesi Ol¢lilerek gebelik:
olusup olugmadig: belirlendi. 10 mIU/ ml b-
hCG degeri pozitif gebelik olarak
degerlendirildi. Veriler Windows 10.0 igin
SPSS (Statiscal Package for Social Sciences)
programi kullanilarak degerlendirildi. p <0.05
degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
Devam eden gebelik i¢in en prediktif degiskeni
belirlemek amaciyla lojistik regresyon analizi
uygulandi.

BULGULAR

Gruplar, hasta sayisi, yasi, infertilite
nedenleri, stimiilasyon protokolleri, embriyo
transfer glinii bakimindan benzer bulundu.
Calismamizda progesteron in oil kullanan
grupta toplanan yumurta sayisi, olgun yumurta
(MII), fertilize olmus oosit sayisi, gelisen ve
transfer edilen embriyo sayisi Crinone kullanan
gruba gore yliksek olarak belirlendi (Tablo 1).
Gebelik orani crinone jel kullanan grupta %39
ve Progynex 50 mg kullanan grupta %45 olarak
belirlendi (Sekil 1). Lojistik regresyon
analizleri, Progynex 50 mg kullaniminin crinone
jel kullanimina oranla gebeligi arttirmadigini
gosterdi (OR:0.81 %95 CI:0.41-1.59).

Tablo 1: Birinci (Crinone %8 jel) ve ikinci gruplarda
(Progynex 50 mg) ICSI parametreleri ortalama degerleri

Crinone gel (1) Progynex 50 mg(2)

Vas 30.8+4
‘-fﬁ[.iianan uuéh sayist lFEM-l £ 63
Olgun(‘(ﬂl) oosit sayist 86t 2 106 136
.ﬁgﬂ_euen uo.s-;il Sayist B 6136 %-t —1
Déllenme oram (%) |ea7 754
'C"}'g[%en e:ﬁﬁr_ﬁ'o savist 158¢ ?:6
Embrivo gelisim oram(%)  |96.6

':f-rans'fer eéiien emiir.i)'u i "’9 * E]S

sayist
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Sekil 1: Birinci (Crinone jel) ve ikinci (Progynex 50
mg) gruplarda gebelik sonuglar1

i /
0 %

TARTISMA

IVF ve ICSI sikluslarinda korpus
luteumdan salgilanan progesteron eksikliginin
giderilmesi icin luteal destek olarak
progesteronun kullanilmas1 IVF sonrasi
sonuglara olan olumlu etkisi nedeniyle standart
bir prosediir halini almistir (7). IM progesteron,
ozellikle gebelik sonrasi uzun siireli luteal
destek sirasinda inflamatuar reaksiyon ve abse
olusumuna neden oldugundan kullanimdan
kaynaklanan zorluklara sahiptir. Vajinal
progesteronun IM progesteron kadar etkili
oldugunu gosteren ¢alismalar bulunmaktadir
(4). Pouly ve ark Crinone 8% (90 mg) oral
micronized progesterone (300 mg) ile
karsilagtirmig ve Crinone’ nun gebelik oranlart,
spontan abortus oranlar1 ve canli dogum oranlari
agisindan oral progesteron kadar etkili oldugunu
gostermisleridir (8). Calismamizda luteal faz
destegi olarak kullanilan Progynex 50 mg ve
Crinone vajinal jelin ICSI sonuglarna etkilerini
karsilastirdik. Vajinal Crinone jel ya da IM
Progynex 50 mg kullanan gruplar arasinda
gebelik oranlar1 agisindan istatistiksel olarak
anlaml1 fark belirlenmedi. Smitz ve ark.
yaptiklar1 prospektif, randomize 262 IVF hastasi
ile yaptiklar1 calismada 600 mg/d intravajinal
progesteronu 50 mg/d IM Progynex 50 mg ile
karsilastirmistir (9). Sonuglar1 vajinal
progesteron kullanan grupta IM progesteron
kullanan gruba goére daha yiiksek gebelik
oranlar1 (sirasiyla %33.6 ve %26.7), elde
etmistir fakat sonugclar istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir (P=.07). Yapilan bir
diger randomize prospektif bir ¢calismada
Gibbons ve ark., giinde iki kez kullanilan
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Crinone (%8) jel ile IM progesteron bir oosit
donasyon programinda karsilastirilmis ve
gebelik oranlar1 arasinda anlamli bir fark
belirlenmemistir (5). Calismamizda elde edilen
sonucglar konu ile ilgili yapilmis diger
calismalarin bulgularini destekler niteliktedir
(1,2,3,4,5,7).

Gruplar arasinda hasta sayisi, yasi,
infertilite nedenleri, stimiilasyon protokolleri
ve embriyo transfer giinii bakimindan fark
belirlenmedi. Calismamizda Progynex 50 mg
kullanan grupta toplanan yumurta say1si, olgun
yumurta (MII), déllenmis yumurta sayisi,
gelisen ve transfer edilen embriyo sayis1 diger
gruba gore yiiksekti. Iki farkli luteal destegin
etkilerini karsilastirmak i¢in benzer gruplarla
konu ile ilgili daha fazla ¢alisma yapilmasi
gerekmektedir. Calismamizin bulgulari
dogrultusunda, yardimei iireme tekniklerinde
luteal destek olarak iki farkli sekilde progesteron
kullaniminin gebelik oranlari izerinde benzer
etkilere neden oldugu soylenebilir.
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