OOSIT DONASYON SiKLUSLARINDA, ENDOMETRIUMUN HORMONAL HAZIRLIGI SONRASI, EMBRYO
TRANSFER GUNU BAKILAN SERUM PROGESTERON SEVIYELERININ DUSUK OLMASI DAHA AZ DEVAM
EDEN GEBELIK ORANLARI iLE iLiSKiLi: PROSPEKTIF BIR CALISMA

GIRIS:

Embryo tansferi i¢in bilinen endometrial hazirlik protokollerinin higbirinin birnirine GstinlGga yoktur.
Ancak pek cok merkez endometriumun ekzojen hormonlarla hazirlanmasini tercih eder; ¢linki bu
embryo transfer zamaninin planlanmasina olanak saglar. Bu tedaviye menstrual siklusun 2.-3. glinQ
Estrogen verilerek baslanir ve endometrial kalinlik 7mm’yi gectiginde Progesteron eklenir. Ancak
progesteronun ne kadar siireyle verilmesi gerektigi ve serum dizeylerinin ne olmasi gerektigi
konulari netlesmemistir.

Hem endometrial kalinlik hem de endometrial volim menstrual siklus sirasinda artar ve mid-luteal
fazda en yiksektir. Endometrial voliim ile gebelik elde etme oranlari daha dnce galisildi ancak
sonuglar birbirini desteklemiyordu. Clinki progesteron farkli evrelerde baslaniyordu.

Embryo transfer glininde endometrial voliim bakan calismalar 2.5mL altinda gebelik oranlarinin az
oldugunu ortaya koydu ve 1mL ve altindaki endometrial voliimlerde hi¢ gebelik olusmayacagini 6ne
strdi. Biz de bunlardan yola gikarak embryo transfer ginii bakilan serum progesteron diizeylerinin
endometrial volim ile iligkili olup olmadiginda ve bu parametrelerin devam eden gebelik oranlarina
etkisini arastirdi.

Hasta Populasyonu:

Bu calismaya 1. veya 2. oosit donasyon silusunda olan 244 infertil kadin alindi. Hastalar 50 yas ve
altinda, viicut kitle endeksleri 30’unda altinda, sistemik hastaligi olmayan ve hormon replasmani
sonrasli trilaminar yapida 6.5mm endometrial kalinliga ulasilan kadinlardi. Ayrica katilimcilarin
ispanyol ASEBIR klasifiasyonuna gore gelisiminin 5. giiniinde 1 veya 2 kaliteli blastokist transferi
yapilmisti.

Tekrarlayan gebelik kaybi olan, siddetli erkek faktér nedeniyle infertilite 6ykiisi olan, daha 6nceden 6
veya daha fazla basarisiz transfer 6ykisi olan, uterin patoloji veya hidrosalpenksi bulunan kadinlar
¢alismaya dahil edilmedi.

Calisma Protokol:

Bltilin hastalarin ovarian fonksiyonlari Gn-RH analogu ile baskilandi ve tim hastalar endometrial
hazirlik icin hormon tedavisi aldi.

Tedavi menstriiasyonun 2.-3. glinli estradiol valeratin oral ya da transdermal patch olarak
verilmesiyle basladi ve baslangictan 10-14 giin sonra transvajinal USG ile endometrial kalinlik él¢tldi
ve trilaminar yapinin olustugu gorildi. Endometrial kalinlik 6.5mm ve Uzerinde, overlerin inaktif,
serum estrogen seviyelerinin 100pg/mL ve Uizerinde; progesteron seviyelerinin 1ng/mL ve altinda
oldugu goruldigind hastalar hazir kabul edildi.

Embryo transferinden 5 giin 6nce vajinal 400mg/12 saat mikronize progesteron baslandi.
Progesteron embryo tranferi glinii sabahina kadar alinmaya devam edildi ve gebelik olusmasi
durumunda 12 haftaya kadar tedavi strdiruldi.



Devam eden gebelik tanimi 12 hafta ve daha sonrasina ilerleyen gebeli olarak kabul edildi.
Sonuglar:

244 hastanin 33’0 galismadan cikarildi (27 hastada Miillerian anomali, 4linde kaviteyi distorte eden
submukozal myom tespit edildi ve 2 hasta prgesteron tedavisine belirtilenden 12 saat sonra basladigi

icin).

Hastalarin yas ortalamasi 41.3, VKi ortalama 22.3 olarak saptandi. Embryo transfer giinii ortalama
serum progesteron diizeyi 12.7 serum E2 diizeyi 245 olarak tespit edildi.

Serum progesteron seviyeleri Q1: 9.2g/mL, Q2: 9.2-11.7 ng/mL, Q3: 11.8-15.7 ng/mL ve Q4: >15.8
olarak klasifiye edildi. Devam eden gebelik oranlari Q1’de %32.2; Q2’'de %49.1; Q3’te %58.5 ve Q4'te
%50.9 olaak belirlendi. Gebelik kaybi oranlari ise Q1’de %3.6; Q2'de %25.7; Q3’te %16.2 ve Q4'te
%18.2 izlendi.

Endometrial volim, ortalama 3.4mL ve endometrial kalinlik ortalama 8.9mm izlendi. Serum
progesteron seviyelerinin endometrial kalinhk ile hafifce iliskili oldugu ancak endometrial volim ile
iliskili olmadig1 goriildi. Endometrial voliim ile klinik sonuglar arasinda belirgin bir iliski
bulunmamakla birlikte ¢ok disiik endometrial volimiin (<1.4mL) daha diistk gebelik oranlariyla ilskili
oldugu goruldi.

Serum progesteron seviyesi 9.2'nin altinda olan kadinlarin devam eden gebelik oranlari belirgin
olarak distik izlendi. Bu diizeye yas, VKi, endometrial kalinlik, serun E2 seviyesi, endometrial voliim
ve transfer edilen embryo sayisina gore uyarlanarak multinominal lojistik analiz ile ulasildi.

Tartismalar:

Calismada optimum progesteron esigi, %70 sensitivite ve %50.5 spesifite ile, 11ng/mL olarak
bulundu. Bu degerdeki sensitivite ve spesifite oranlari ortalama diizeylerde oldugu icin embryo
transfer gliniinde bakilan progesteron diizeyinin devam eden gebelik oranlarini 6ngérme gici
limitlidir.

Bu calismada endometrial voliim ile serum progesteron seviyeleri ve devam eden gebelik oranlari
arasinda bir iliski olmadigini saptadik. Ve bu da minimal endometrial kalinliga ulasildiginda serum
progesteron diizeyinin endometrial volim tespitine gore gebeligi 5ngdrmede daha baarili oldugunu
gosteriyor. Bulgular embryo transferi gini serum progesteron diizeyinin belirli bir esige ulasmasi
gerektigini gdsteriyor ancak optimum aralik net degil.

infertilite problemi olmayan kadinlarda endometrium reseptivitesi icin diisiik progesteron seviyesinin
yeterli oldugu biliniyor. Dislik endometrial reseptivite progesteron kullanim siresine ve alinan doza
bagl olabilir. ilkini siireyi ayarlayarak yenebiliriz. Ancak ikincisi ekzojen progesteronu ayni dozda alan
kadinlarda absorpsiyon ve metabolizmaya gore fizyolojik degisimiz s6z konusudur. Bu belki daha
yiksek dozda progesteron ile yenilebilir ama konuyla ilgili yeterli calisma yoktur. Tedavi
bireysellestirilmelidir.

Sonug olarak bu calisma embryo transfer glinli serum progesteron diizeyinin devam eden gebelik
oranlarini 6ngérmede etkisi ile ilgil yapilan ilk prospektif ¢calisma. Eger bulgular fazla sayida hasta ile
konfirme edilirse serum progesteron seviyesine gére embryo transferi planlanabilir.



