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OzZET

Bu calismada tek ve sarth iki embriyo transferi
(ET) yonetmeligi sonrasi Zeynep Kamil Kadin Has-
taliklari ve Dogum Egitim Arastirma Hastanesi Tup
Bebek Unitesinde in vitro fertilizasyon (IVF) yapilan
hastalarda gebelik oranlarinin belirlenmesi amag-
landi. Merkezimizde Mart 2010 ve Mart 2012 tarih-
leri arasinda bir veya iki ET yapilan 1187 IVF siklus
sonuglari retrospektif olarak degerlendirildi. Gebelik
oranlarinin tek embriyo transferi yapilan sikluslarda
(n=891) %19,9, iki embriyo transferi yapilanla sik-
luslarda (n=250) ise % 30,4 oldugu gézlendi. Gebe-
lik oranlar iki embriyo transferi yapilan hastalarda
tek embriyo transferine gére anlamli derecede yuk-
sek bulundu (p< 0,001).

Anahtar kelimeler: tek embriyo transferi, iki embri-
yo transferi, gebelik orani

ABSTRACT

This study was conducted to determine the
pregnancy rates of women who underwent IVF tre-
atment at Zeynep Kamil Maternity and Children’s
Hospital IVF Unit between March 2010 and 2012
after the regulations about Assisted Reproduction
Technics and IVF(In Vitro Fertilization) Units. A to-
tal of embryo transfer (ET) of 1187 IVF cycle under
going one or two embryos transfer were retrospec-
tively analysed. The pregnancy rates following one
or two embryos transfers were found to be (n=891)
19,9% and (n=250) 30,4%, respectively. The preg-
nancy rate was significantly higher than those under
went one embryo transfer (p< 0,001).
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GIRIS

Gilinlimiizde IVF uygulamalar1 giderek
artan siklikta uygulanmaktadir. Kiiresel olarak
IVF uygulamalarinda gebelik oranlart %30-35
seviyelerinde seyretmekte ve gebelik oranlarin
artmasi amaciyla birden ¢ok embriyo transfe-
ri yaygin olarak kullanilmaktadir (1). Coklu
embriyo transfer edilmesi ¢cogul gebelik riski-
ni beraberinde getirmekte, cogul gebelikler ise
artan anne Oliimii, konjenital malformasyon,
premature dogum gibi komplikasyonlara ne-
den olmaktadir (2). Europen Society of Human
Reproduction and Embriyology (ESHRE)’ nin
2002 yilinda yaptig1 toplant1 sonrasi ikiz gebe-
likler IVF’1in komplikasyonu olarak degerlen-
dirilmistir (3). Cogul gebelik oranlarinin azal-
tilmasi i¢in tilkemizde 06 Mart 2010 tarihinde
yayilanan Resmi Gazete’de ‘Uremeye Yardim-
c1 Tedavi Uygulamalar1 ve Uremeye Yardimci
Tedavi Merkezleri Hakkinda Yonetmelik’ esa-
sina gore merkezlerde liremeye yardimei tedavi
uygulamasinda birden fazla embriyo transfer
edilmemesi esastir(4). Yeni yonetmelik ile 35
yasa kadar birinci ve ikinci uygulamalarda tek
embriyo, liclincii ve sonraki uygulamalarda iki
embriyo, 35 yas ve lizerinde tiim uygulamalar-
da en fazla iki embriyo transfer edilebilir (4).
Bununla beraber yeni yonetmelik sonrasi tek
embriyo transferinin 35 yas alt1 ve lstii hasta
gruplarinda IVF merkezlerinin gebelik elde
etme basarisi oranlarina etkisi acik degildir. Bu
calismanin amaci ¢ogul gebeligin azaltilmasi-
na yonelik ¢ikartilan yonetmelik sonras1 Zey-
nep Kamil Egitim Arastirma Hastanesi’'nin Tiip
Bebek iinitesinde tek veya iki embriyo transferi
yapilan hastalarda gebelik oranlarini karsilas-
tirmaktir.

MATERYAL VE METOD

Calismamiz Zeynep Kamil Egitim Arastir-
ma Hastanesi Tiip Bebek iinitesi 06.03.2010 ve
05.03.2012 tarihleri arasindaki iki yillik gebe-
lik oranlarini igermektedir. Bu tarihler arasinda
tek ya da iki embriyo transferi yapilan toplam
1233 siklus degerlendirildi. Embriyo transferi
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yapilamayan 46 hastanin verileri ¢alismadan
cikartildiktan sonra sonuglar degerlendirildi.
Olgularin degerlendirme kriteri yas ve transfer
edilen embriyo sayisi olarak alinmistir. Gebelik
orani olarak pozitif Beta hCG sonuclar1 deger-
lendirilmistir. Calismada elde edilen bulgularin
istatistiksel analizi i¢in SPSS (Statistical Pac-
kage for Social Sciences) 16.0 programi kul-
lanilmistir. Calisma verileri degerlendirilirken
tanimlayict istatistiksel metodlar (ortalama,
standart sapma, oran ve frekans) kullanilmistir.
Hasta gruplar1 arasinda oranlarin karsilagtiril-
masinda Ki-Kare testi kullanilmistir. Sonuglar
%95 giiven araliginda, anlamlilik p<0,05 diize-
yinde degerlendirilmistir.

BULGULAR

Hastalarin yas ortalamasi ve standart sap-
mast 31,96 + 4,54 yil idi (22-46). Calismaya
dahil edilen hastalarin 253’iinde (%22.2) trans-
fer gebelikle sonuglandi. Tek embriyo transfe-
rinde gebelik oran1 %19,9, iki embriyo transfe-
rinde %30,4°dii. Iki embriyo transferi yapilan
hastalarda gebelik orani tek embriyo transferi
yapilanlara gore istatistiksel olarak anlamli (p<
0.001) diizeyde daha yiiksek bulundu (Tablo 1).
Transfer giinleri arasinda gebelik oranlar1 agi-
sindan istatistiksel olarak anlamli fark bulun-
mamistir (p=0.13) (Tablo 2). Transfer giinii
ile hasta yas grubu arasindaki iliski 35 yas alt1
(p=0.58) ve lstii (p=0.18) olmak iizere ayr1 ayr1
hesaplandiginda da istatistiksel olarak anlamli
olmadig1 goriilmistlir. Bununla birlikte, calis-
mamizda iki embriyo transferinin 35 yas {sti
hastalarda istatistiksel olarak anlamli diizeyde
daha sik yapildig1 goriilmektedir (p< 0.001). Bu
ylizden tek ya da iki embriyo transferin gebe-
likle sonuglanmama riskinin hesaplanmasinda
yasin potansiyel olarak sasirtict (confounder)
bir faktor oldugunu diistiniilmiistiir (Tablo 3).

35 yas alt1 ve {istii hastalarda transfer edi-
len embriyo sayisina gore gebelik oranlarina
bakildiginda; 35 yas alt1 tek embriyo transferi
sonrasi gebelik oran1 %22,2 iken iki embriyo
transferi sonrasi bu oran %26,2 olarak bulun-
mustur. 35 yas Ustiinde ise gebelik oranlari
sirastyla %8,6 ve %31,7 olarak saptanmuistir.
(Tablo 4). Tek embriyo transferinin iki embri-
yo transferine gore gebelikle sonu¢lanmama-
sinin rolatif riski 35 yas alt1 i¢in RR=%77.8 /
%73.8 =1.05 (0.90 — 1.23, %95 giiven aralig1)
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olarak, 35 yas {istii i¢in ise RR=%91.4/%68.3
=1.33 (1.20 — 1.14, %095 giiven aralig1) olarak
hesaplanmistir. Aradaki fark yasin diizeltilme-
si gereken sasirtict bir faktdr oldugunu goster-
mektedir. Tek embriyo transferinin iki embriyo
transferine gore yasa gore diizeltilmis rolatif
riski Mantel-Haenszel denklemine gore hesap-
landiginda RR = [(567*%61/801) + (138*189/
340)]/ [(45*740/801) +(129*151/340)] = 1.21
bulunmustur (RR,,,, adjusted for age). Sonug
olarak, ¢ift embriyo transferine kiyasla tek
embriyo transferinin gebelikle sonu¢lanmama
riski hem yastan hem de transfer giiniinden ba-
gimsiz olarak gorece daha yiiksektir.

TARTISMA

Tek embriyo transferi (TET) cogul ge-
belik oranlarini azaltmada 6nemli bir yontem
olmakla birlikte bu prosediir genellikle farkl
yas gruplarinda, farkli transfer sayilar1 ve emb-
riyo kalitesine gore segilmis hasta gruplarinda
uygulanmaktadir (5). Ulkemizdekine benzer
bir yonetmelik uygulayan Belcika’da embriyo
transferi yapilacak hastalar ii¢ grupta deger-
lendirilmektedir. Bu gruplar 36 yas alt1,36-39
yas arasi, 39 yas iistii hasta gruplaridir. {lk IVF
denemesinde 36 yas alti hasta grubunda tek
embriyo transferi sartt uygulanmaktadir, fakat
embriyo kalitesine gore iki embriyo da transfer
edilebilir. Yas1 36-39 arasindaki hastalarda ilk
iki siklus i¢in maksimum iki embriyo transfer
edilebilir, iiclincli siklus sonrasi ii¢ embriyo
verilebilmektedir. Yas1 39’un {istiindeki hasta-
larda transfer edilen embriyo sayisi ile ilgili bir
kisitlama yoktur (5). De Sutter ve ark.’nin ¢alis-
masinda zorunlu TET lerinde basar1 orani %20
olarak bildirilmistir (6).

Bizim ¢alisma sonuglarimiza gore 35 yas
altinda TET ve IET (Iki Embriyo Transferi)
sonrasi gebelik oranlarinda anlamli bir fark go-
riilmese de, 35 yas tistii TET nin IET ne oranla
anlamli olarak diisiik oldugu gozlenmistir. Ger-
ris ve ark.zorunlu TET yapilan 1454 siklusda
embriyo implantasyon orani %13,3 olarak ifade
edilmistir (7). Calismamizda da benzer sekilde
yastan bagimsiz olarak elde ettigimiz gebelik
oranlarimiz tek embriyo transferinde %19,9’dur.
Kresovik ve ark. 2012 yilinda yaptig1 bir ¢alig-
mada, IET ile TET yapilan sikluslar1 karsilag-
tirdiginda TET yapilan sikluslarda ikiz gebelik
oranlarint anlamli azaldigmi bildirdiler (8).

Tablo 1: Tek veya cift embriyo transferi yapilan hastalarda gebelik oranlarinin karsilastiriimasi.

Tek embriyo transferi iki embriyo transferi P dederi
N=891 (%78.1) N=250 (%21.9) 9
Gebelik orani 177 (%19.9) 76 (%30.4) < 0.001

Ki-Kare Testi.
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Tablo 2. Transfer giintine gore gebelik oranlari.
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Transfer glinii Hasta sayisi n (%) Gebelik orani n (%)
2.gun 383 ( %32.3) 72 (%18.8)
3. gun 568 (%47.9) 134(% 23.6)
4. gln 18 (%1.5) 2(%11.1)
5.giin 164 (%13.8) 44(%26.8)
6.gln 8 (%0.7) 1(%12.5)

Tablo 3. Yasa gore embriyo transferi oranlari.

Tek embriyo transferi iki embriyo transferi
n (%) n (%)
35 yas alti 740 hasta (%92.4) 61 hasta (%7.6) 801 hasta (%70.2)
35 yas usti 151 hasta (%44.4) 189 hasta (%55.6) 340 hasta (%29.8)
Toplam 891 hasta 250 hasta 1141 hasta
Tablo 4. Yasa gére embriyo transferi oranlari.
35 yas alti 35 yas listii
Gebelik - Gebelik + Gebelik - Gebelik +
. o o . 138 hasta o
Tek embriyo 576hasta %77.8) | 164hasta(%22.2) Tek embriyo (%91.4) 13hasta(%8.6)
(] .
o . o o - . 129 hasta o
lki embriyo 45 hasta (%73.8) | 16hasta(%26.2) lki embriyo (%68.3) 60hasta(%31.7)
(o) .
Toplam 621 hasta 180 hasta Toplam 267 hasta 73 hasta

Cogul gebelik oranlarimi azaltmak ig¢in
TET ne yonelen cesitli merkezlerde, TET den
en ¢ok fayda gorecek hastalari belirlemek igin
prognoz kriterleri belirlenmistir. Se¢im kriterle-
r1 siklikla kadin yasina (iistsinir 35-38), transfer
icin uygun olan yiiksek kaliteli embriyo sayisi-
na ve gecmis siklus dykiisiine baglhidir. Segilme-
mis hastalarda IET ile karsilastirildiginda TET
yapilan olgularda ikiz gebelik orani azaltmakla
beraber gebelik oranlar1 da anlamli olarak daha
diisiik bulunmaktadir (8). Calismamizda da
yasa bagli olmaksizin tek ve ¢ift embriyo trans-
ferinin gebelik oranlarinda istatistiki olarak an-
laml1 bir fark bulunmaktadir. Yine Gardner ve
ark. 2004 yilinda 48 hastada gercgeklestirdigi
randomize kontrollii calismada devam eden ge-
belik orani tek embriyo transferi ile %60,9 ve
iki embriyo transferi ile gebelik oranlar1 %76
olarak bildirilmistir (9, 10).

Diger bir ¢alismada ise gebelik ve can-
It dogum oranlar1 iki embriyo transferinde tek
embriyo transferine oranla daha yiiksek bulun-
mustur (OR=2.08, 95%CI=1.24-3.50) (11). Bu-
nunla beraber tek ve iki embriyo transferlerinin
gebelik oranlarini degistirmedigini iddia eden
yayinlar da mevcuttur. Veleva ve ark. 2009 y1-

linda yayinlanan calismalarinda TET ile IETa-
rasinda benzer gebelik oranlari izlenmistir (12).
Toplanan oosit basina TET ve IET i¢in sirasiyla
%38,2 ve %33,1 gebelik oranlar1 verilmistir.
Bizim yonetmeligimize benzer yonetsel karar-
larla embriyo transferi yapilan Clermont-Fer-
rand Universitesi Hastanesinin (Fransa) sonug-
lar1 2012 yilinda yayinlanmistir. Bir embriyo
transferi ile %40,7 gebelik oran1 ve iki embriyo
transferi ile %42,5 gebelik oranlar agiklanmus-
tir (13). Istatistik olarak fark olmayan bu gebe-
lik sonuglari, 35 yas alti gebelik oranlarimizi
belirledigimiz sonuglarimizla hasta sayisina
bakilmaksizin paralellik gostermektedir.

Ulkemizde hasta gruplarmi bizim klinigi-
mize benzer sekilde 35 yas alt1 ve ustu olarak
ayiran Gazi Universitesi Tiip Bebek Unitesi
2013 yilinda yaymlanan ¢aligmasinda yastan
bagimsiz olarak gebelik oranlarimi TET i¢in
%30, IET i¢in %32 olarak bildirdiler. Yas grup-
lar1 ayr1 ayr1 degerlendirildiginde ise 35 yas alti
TET i¢in %31, IET igin %26 ve 35 yas tistii TET
icin %25, IET i¢in %36 olarak anlamli farklilik
olmadigirapor edilmisti (10). Ancak g¢alisma-
mizda 35 yas alt1 hasta gruplarinda bu sonuglari
ile benzer sekilde anlamli bir fark bulunmamak-
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la birlikte, 35 yas iistli hasta grubunda anlamli
olarak yiiksek bulduk. Bunun 6tesinde transfer
giinleri arasinda da gebelik oranlar1 acgisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadigi
icin, s6z konusu farkin yas gruplarindan kay-
naklandigini ve transfer giliniiniin tek veya cift
embriyo transferinin gebelikle sonug¢lanmama
riskinin hesaplanmasinda sasirtict faktor (con-
founder) olmadigin1 ortaya koyduk.

Sonug olarak, ¢ift embriyo transferine ki-
yasla tek embriyo transferinin gebelikle sonug-
lanmama riski hem yastan hem de transfer gii-
niinden bagimsiz olarak gorece daha yiiksektir.
Bu nedenle 35 yas istii hasta gruplarinda iki
embriyo transferinde kisitlamaya gidilmemesi
gerektigini, bu yas grubunda gebelik oranlarin-
da artis elde etmek i¢in iki embriyo transferinin
uygun oldugu gbz oniinde bulundurulmalidir.
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