Ceviri:Op.Dr.Taner Aksoy

In vitro fertilizasyon yapilan over rezerviazalmis rekiirent gebelik
kaybi hastalarinda blastokistlerde yiiksek anoploidi oranlar: ve embriyo

transferi yapilmamasi riski

Lora K. Shahine, M.D., Lorna Marshall, M.D., Julie D. Lamb, M.D., and Lee R. Hickok, M.D. Pacific NW Fertility,
Seattle, Washington

Fertil Steril. 2016 Oct;106(5):1124-1128

Amag: Rekiirent gebelik kayb1 (RPL) bulunan hastalardan alinan blasto kistlerde over rezerv testine
dayali olarak andploidi oraninin 6ngoriilmesini arastirmak.

Tasarim: Prospektif kohort analizi

Ortam: Universiteye bagl 6zel fertilite klinigi.

Hasta (lar): iki veya daha fazla klinik diisiik olarak tanimlanan RPL bulunan toplam 239 hasta
calisgmada yer almak {izere taranmistir. Aciklanamayan RPL bulunan 102 siklusen az
1 oploid embriyo transferiyle sonuglanmistir. Sonuglar over rezerv bulgulariyla karsilastirilmis olup
azalmis over rezervi (DOR) siklus glini 3 FSH >10 IU/mLve/veya antimiilleryan hormonu
<Ing/mLolarak tanimlanmaistir.

Miidahale (ler): Blastokist biyopsisi ile invirto fertilizasyon ve 23 kromozom ¢iftinin
tlimiiniin anoploidi taramas.

Temel sonu¢ olciimleri: Blastokistlerde andploidi orani ve 6ploid blastlar1 olmamasi nedeni ile
transfer gerceklesmeyen IVF sikluslarinin insidansi.

Bulgular: DOR bulunan hastalarda andploid blastokist yiizdesi daha yiiksek olup (%49 vs %57),
transfer edilecek Oploid embriyosu bulunmamasi insidansida daha yiiksektir
(%13 vs %25). Blastokistlerde yliksek andploidi oran1 en ¢ok <38 yas hastalarda anlamlidir
(%53 vs %67). Oploid blastokistlerin transferinden  sonra implantasyon oranlar1  benzer  olup
(%59 vs %61), diisiikk yapma oranlar1 diisiiktiir (%10 vs 14).

Sonu¢: DOR bulunan agiklanamayan RPL’li hastalarda aneploid blastokist yiizdeleri ile transfer
edilecek Oploid embriyo bulunmamasi riski over rezerv testi normal olup agiklanamayan RPL
bulunan hastalara gore daha yiiksektir. Aradaki fark en ¢ok <38 yas hastalarda
anlamlidir. Oploid embriyo transferi yapilan RPL ve DOR’li hastalarin sonuglari over rezerv testleri
normal olan RPL’li hastalarin sonuglari ile benzerdir.

Anahtar  Sozciikler: Anoploidi, azalmis over rezervi, invitro fertilizasyon, implatasyon dncesi
genetik tarama, rekiirent gebelik kaybi.

Rekiirent gebelik kayb1 (RPL) hem hastalar hem de saglik tedarikgileri i¢in moral bozucu ve
duygusal yikii bulunan bir zorluktur. 2013
yilinda American Societi of Reproductive Medicine (ASRM — Amerikan Ureme Tibbi Dernegi)
klinik olarak onaylanmis 2 veya daha fazla gebelik kayb1 olarak tanimlanan RPL nin kisirliktan ayri
bir hastalik oldugunu aciklamigtir (1). RPL bulunan bir
ciftin parental karyo tipler, uterin kavite degerlendirilmesi, hormonal test
ve antifosfolipid sendromu i¢in taramayr igeren degerlendirmesinde olgularin  %50’den
azinda RPL’nin nedeni bulunur (2,3). Ilk trimester kayiplarindan itibaren konsepsiyon iiriinlerindeki
yiiksek anoploidi insidansi baska tiirlii agiklanamayacak RPL bulunan hastalardaki tekrarl diisiikleri
potansiyel olarak agiklayabilir (2,4,5). Anoploidi insidanst materyal yas (6) ve Onceki diisiik
sayisiyla  birlikte artar (7). Embriyolarin andploidi i¢in kromozomal taramasiyla  (CS)
in vitro fertilizasyon, RPL bulunan kadinlar i¢in bir tedavi segcenegi olarak 6ne siiriilmiistiir.
Katz-Jaffe ve ark. 9) azalmis over rezervi bulunan hastalarda
yiiksek andploid insidansini gostermis olup, yapilan diger calismalar da RPL hastalarinda
DOR insidansinin beklenenden yiiksek oldugunu ortaya koymustur (10,11). RPL ve DOR bulunan
hastalarin agiklanamayan RPL bulunan diger hastalara kiyasla IVF siklusundan ne beklenebilecegini
gosteren yaymlanmis bir ¢alisma mevcut degildir.



Bu calismanin amaci tedavi segenegi olarak CS ile IVF’yi segen agiklanamayan RPL bulunan
hastalarda andploidi oran1  ve  transfer  olacak Oploid embriyo ~ bulunmamasi  riskini
ongdrmede over rezerv testinin roliinii aragtirmaktir.

MATERYAL ve METODLAR

Bu calisma 1 Ocak 2011 ile 31 Mart 2015 tarihleri arasinda Washington, Seattle’da iiniversiteye
bagli 6zel bir fertilite merkezinde preimplantasyon ile birlikte IVF geciren agiklanamayan RPL
hastalarindaki IVF sonuglar1 hakkinda prospektif bir kohort ¢aligmasidir. Proje i¢in kurumsal
inceleme komitesinden onay alinmistir. Klinik diigiik ultrason ile (gestasyonel sak veya fetal kutup)
hasta raporu ya da tibbi kayitlarla histolojik olarak tanisi1 konulan konsepsiyon iirlinleri ile
dogrulandiktan sonra 20 gebelik haftasindan onceki gebelik kaybi olarak tanimlanmistir. RPL ile
bagvuran hastalara iki veya daha fazla klinik diisiik Oykiileri bulunmasi halinde degerlendirme
yapilmasi Onerilmistir. A¢iklanamayan RPL uterin kavite kusurlari,
dengelenmis translokasyon, antifosfolipid sendromu veya endokrin bozukluklar1 bulunmayan
hastalar olarak tanimlanmistir (12).

Hastalara hem serum antimiilleryan hormonu (AMH) diizeyleri hem de siklus giinii 2 veya 3
serum FSH ve E2 ile over rezerv testi yapilmis olmakla birlikte bu, RPL degerlendirmesi i¢in ASRM
kilavuzunda yer almamaktadir (12). Folikiil stimiilan hormonu
(FSH) elektrokemiliiminesans immunoassay ile  Olgiilirken AMH ise ELISA (Gen II
ELISA reference A79765) ile dlgiilmistiir (13,14). FSH diizeyi R10 mIU/mL ve/veya AMH diizeyi
<Ing/mL olan bir hastada DOR bulundugu kabul edilmistir (13,15). Subjektif yapis1 nedeni ile ve
daha 6nce serum AMH ile yakin korelasyonu agiklandigindan, antral folikiil sayisi over rezervinin
bir Olclisti olarak kullanilmamastir (15).
Diizeltilemeyen uterin kavite kusurlari, antifosfolipid sendromu veya
dengelenmis translokasyonlari bulunan hastalar ¢aligmadan diglanmistir.

Kontrollii over hiperstimiilasyonu i¢in standart protokoller kullanilmistir. Ilacin protokolii ve
dozu tedarik¢i tarafindan hastanin yasina, dykiisiine ve over rezervi testine gore verilen karar gore
her hasta icin ayr1 ayr1 belirlenmistir. Normal over rezervi hastalar1 i¢in protokoller giinliik

ortalama gonadotropin dozu olarak 300 I kullanilmak suretiyle
ya gonadotropin stimiilasyonunun baslamasindan once 7 giin boyunca
orta luteal faz GnRH agonisti veya onci folikiil 12-14 mm’ye
ulagtiginda gonadotropin baglangicindan sonra GnRH antagonistini

icermistir. Yetersiz over rezervli hastalarda ise protokoller maksimum giinliik gonadotropin dozu
450 IU olmak lizere ya bir antagonist protokoliinii veya mikro doz flare-up protokoliinii i¢germistir.
Iki oncii foliikiil ortalama 18-20 mm ¢apa ulastiginda insan koryonik gonadotropini (10.000 IU)
uygulanmistir. Hastanin over hiperstimiilasyon sendromu igin riskte oldugu diisiiniildiigiinde (E2
diizeyi>4000 pg/mL, 20+ matur folikiiller veya semptomatik) 1500 IU hCQG ile ikili
bir 1oprolid asetat  tetikleyici  kullanilmigtir. Hasta tetikleyici atist  aldiktan 35  saat
sonra transvajinal ultrason egliginde oosit aspirasyonu uygulanmustir.

Invitro fertilizasyon, emriyo kiiltiirii ve blasto kist biyopsi teknikleri daha &nce baskalar:
tarafindan tanimlandig1 sekilde yapilmistir (16) tiim olgularda intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu
yapilmustir. Geri kazanim sonrasi 5. veya 6. giin, bireysel embriyolarin bu gelisim agsamasina ulagsma
oranlarina bagl olarak genisleyen veya tam olarak genislemis olan
tlim blastokistler lizerinde trofoektoderm biyopsisi yapilmustir. Tum
embriyolara trofoektoderm biyopsisinden
sonra vitrifikasyon uygulanmistir. Trofoektoderm biyopsisi numunelerinden her birine ticari
bir preimplantasyon genetik tani laboratuarinda CS analizi yapilmistir (Genez Genetigi, yanlis
pozitif ve yanlis negatif oranlari %?2). Mikroarray analiziyle
birlikte metafaz karsilastirmali genomik hibridizasyon kullanilmistir).

Yalnizca 6ploid embriyolar 1sitilmig, daha sonra uygun endometrial hazirlik ve luteal destegi
takiben transfer edilmistir. Donmus embriyo transferi protokolleri ya oral kontraseptif hap preparati
ve E2 bantlari veya IM 0Ostrojen valerati formunda Ostrojen takviyesini ya da hastalarin
kendi menstriiel sikluslar1 boyunca izlendigi dogal bir protokoli igermistir. IM P veya



vajinal supozituar seklindeki luteal destege endometrial kaplama 8 mm’ye ulastiktan  ve
R150 pg/mL’lik bir serum E2 diizeyi gozlemlendikten sonra baglanmistir. Embriyo
transferi programlanmis siklusde P suplementasyonunun altinci giiniinde,
dogal siklusde ise hCG administrasyonundan sonraki altinci giinde baslanmaistir.

Tiim hastalarda transferden 6nce normal bir uterin kavitesi degerlendirmesi vardir. Isitma
isleminden sonra embriyo sagkaliminin dogrulanmasini takiben transabdominal ultrason esliginde
embriyo transferi gergeklestirilmistir. Bir veya iki embriyo transfer edilmis olup, hastalarin
cogunlugunda (%93) tek bir embriyo transferi gerceklestirilmistir. Embriyo transferinden (ET) 10
giin sonra serum gebelik testi yapilmis ve gestasyonun 6 ve 8. haftalarinda transvajinal ultrason
bakilmistir. Implantasyon oran1  transfer edilen embriyo basina ultrason muayenesinde
kaydedilen gestasyonel sak sayis1 olarak tanimlanmistir. Veriler Studentt testi ve uygun
goriildiiglinde c2 testiyle analiz edilmis olup, p<.05 degerleri istatsitiksel olarak anlamli sayilmistir.

BULGULAR

1 Ocak 2011 ile 31 Mart 2015 tarihleri arasinda klinigimize basvuran hastalarin tiimii ¢calismaya
alinmak iizere taranmistir. Tedavi segenegi olarak preimplantasyon CS ile birlikte IVF’i tercih eden
ve embriyolar1 andploidi i¢in taranan aciklanamayan RPL’li hastalar analizde yer almistir. Toplam
239 hasta iki veya daha fazla sayida diisiik yapmis ve RPL i¢cin ASRM degerlendirmesine alinmistir
(12). Bunlardan 179  hastanin RPL’lerinin agiklamas1  yoktur, 60 hastanin ise ya
aciklanabilen RPL’si (20 hastada antifosfolipid antikorlar, 10 hastada uterin faktorii, 5 hastada
dengelenmis translokasyon) ya da eksik testleri vardir (toplam 25 hasta). Agiklanamayan RPL
bulunan hastalara destekleyici bakim veya embriyolarinin kromozom taramasiyla (CS) birlikte IVF
ile gebe yonetimi teklif edilmistir. Aciklanamayan RPL’si bulunan hastalardan 119’u tedavi
olarak IVF’i tercih ederken, 111 hasta ise geri almay1 se¢mistir. Sekiz IVF, hCG tetikleme aninda
dortten az matiir folikiil olarak tanimlanan yetersiz yanit nedeniyle iptal edilirken, bu hastalarin
tiimiinde DOR vardir. Yiizonbir geri alim siklusundan 102 siklusda andploidi i¢in
taranacak blastlar vardir (5 siklusda blast olusumu yoktur ve dort hasta geri alim sonras1 CS’yi kabul
etmeyerek taze embriyo transferini tercih etmistir).

Dahil edilme kriterlerini karsilayan hastalar (CS ile IVF’itercih eden ve biyopsi
icin blastokistleri bulunan agiklanamayan RPL hastalar1) over rezerv testi bulgulariyla analiz
edilmistir. Elli ti¢ hastada over rezerv testi normal iken, 43’iinde DOR vardir. Hastalarin referans
karakteristikleri Tablo 1’de verilmektedir. Hasta gruplar1 arasinda ortalama yas, viicut kitle indeksi,
ortalama Onceki diisiik sayis1 veya dokiimante edilmis bir andploid diisiik oykiisiine sahip hastalarin
sayis1 agisindan anlamli fark saptanmamugtir.

Gruplar arasinda in vitro fertilizasyon karakteristiklerinin biiyiik kism1 fak gdstermemistir
(Tablo 2). Sikluslerin %78’inde GnRH antagonist protokolii, %17’sinde GnRH agonisti ve %5’ inde
ise GnRH agonisti ile birlikte mikrodoz flare-up protokolii uygulanmistir. DOR grubuna kiyasla
normal over rezervi grubunda daha fazla GnRH agonist siklussii mevcut olup (genel olarak
%3 vs %12) mikrodoz flare-up protokolii yalnizca DOR hastalarinda kullanilmistir, ancak sonuglar
arasinda stimiilasyon protokolleri  agisindan  anlamli  fark  yoktur. Donmus embriyo
transferi sikluslarinin ¢ogu dogal sikluslara (%14) kiyasla programli veya ilag
verilen sikluslardir (%86). Bununla birlikte kullanim oranlar1 ¢aligma gruplar1 arasinda benzerdir.

Over rezervleri normal olan hastalarin  total gonadotropin miktarlar1 daha diistik,
alinan matiir yumurta sayisisi ortalamasi daha yiiksek, biyopsi ve CS i¢in
uygun blastokistlerin ortalama sayist da daha yiiksektir. DOR bulunan
hastalarda andploid blastokist ylizdesi daha yiiksektir (%48 vs %57, P=.03). Ayrica DOR grubunun
test edilen blastokistlerin tiimiiniin andploid oldugu IVD sikluslerinin insidansi da daha yiiksek
olup, transfer i¢in uygun 6ploid embriyo mevcut degildir (%13 vs %25, p=.02).

Tiim agiklanamayan RPL hastalarinda embriyolarda andploidi oran1 yasla birlikte artmistir.
Bununla birlikte andploidi oran1 benzer yas gruplarinda over rezervi testine goére fark vermistir
(Tablo 3). Bu fark en ¢ok <38 yas hastalarda anlamlidir. Otuzbes yas ve alt1 ile 35-37 yas arasinda
DOR bulunan hastalardaki embriyolarda over rezerv testleri normal olanlara gére daha yiiksek
bir andploidi oran1  saptanmistir  (swrastyla %45 vs %59, P=.04 ve = %59 vs %77,



P=.03). Otuzsekiz yasindan kii¢liik hastalarin tiimiinde DOR hastalarindan gelen embriyolarda
normal over testi bulunanlara gore daha yiiksek oranda andploidi goriilmiistiir (%53 vs %67, P=.04).
Yas1 >38 olan hastalarda da ovaryan rezervi testindeki farkliliklara ragmen benzer
sekilde andploidi oranlar yiiksektir (Tablo 3).

CS ile IVF’i segen 119 hastadan 102’sinin (%85) blastokistleri test edilmis olup, 83 hastada
embriyo transferi gerceklestirilmistir (%69) (Tablo 4). Transfer edilecek 6ploid embriyoya sahip iki
hasta grubu arasinda over rezervi testlerindeki farklara ragmen gebelik sonuglar agisindan anlaml
fark mevcut degildir. Normal over rezervi grubu ile DOR grubu arasinda implantasyon oranlari
benzerdir (%59 vs %61, P=.3)Canli dogum oranlar1 benzerdir (%47 vs %54, P=.6). DOR grubunda
diisiik oranlar1 biraz daha yiiksektir, ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli degildir (%10 vs %14,
P=.08). Oploid embriyolar1 bulunan tiim hastalara tek bir embriyo transferi yapilmasi tavsiye edilmis
olup, ortalama transfer edilen embriyo sayis1 normal over rezervi grubunda 1.1, DOR grubunda ise
1.3 olarak bulunmustur (hastalarin %93’linde tek 6ploid embriyo transfer edilmistir).

TARTISMA

Bildigimiz kadartyla bu ¢alisma, agiklanamayan RPL ve DOR bulunan hastalarda agiklanamayan
RPL ve over rezerv testleri normal olan hastalara kiyasla andploid embriyo oraninin daha yiiksek
oldugunu ortaya koyan ilk ¢alismadir. Bu bulgu en ¢ok <38 yas hastalarda anlamlidir. ilging bir
sekilde transfer edilecek Oploid embriyosu/embriyolart bulunan hastalarda over rezervi testindeki
farklara ragmen transfer sonrasi implantasyon potansiyeli iki grup arasinda benzer
olup, diislik pranlar1 da her iki grupta diisiiktiir. Bu calisma konuyla ilgili iki hususa vurgu
yapmaktadir: RPL hastalart i¢in bir tedavi segenegi olarak CS ile IVF ve RPL hastalari
i¢in over rezerv testi.

[lk trimester diisiiklerinden itibaren konsepsiyon iiriinlerindeki yiiksek insidansla birlikte (2,
4, 5) embriyolarin CD’si ile IVF, diisiikleri i¢cin tanimlanabilir bir a¢iklama bulunmayan RPL
hastalar i¢in bir tedavi secenegi olarak one siiriilmiistiir (8). Bunun mantig1 agiktir: agiklanamayan
RPL rekiirent andploid gebelikler olabilir ve implantasyon oncesi Oploid embriyolarin taranmasi
teknolojisi diisiik riskini azaltacaktir. Literatiirde agiklanamayan RPL i¢in bir tedavi se¢enegi olarak
CD ile IVF’yibildiren  ¢esitli  ¢alismalar  mevcuttur  (17-22). Bu  c¢alismalarin
cogunda Oploid transferiyle basari oranlar bildirilmekte, 6ploid embriyo transferi yapilan hastalarin
diisiik oranlar1 yasla ilgili diisiik yapma riskleriyle karsilastirilmaktadir. Oploid embriyolar1 bulunan
hastalarin transferde yiiksek bir basar1 oranina sahip olmasi ve yaslarina gore diisiik oraninin
ise beklenenden diisiik olmas1 cesaret vericidir, ancak bu biiyiik resmin yalnizca bir parcasidir. Bu
tir calismalarda tedavi i¢in IVF ve CS yaptirmak isteyen, ancak ya yetersiz yanit veya transfer
edilecek Oploid embriyo bulunmamasi nedeniyle embriyo transferi yapilamayan
hastalar vurgulanmamaktadir. RPL hastalarina bir tedavi secenegi olarak CS ile IVF konusunda
verilecek tavsiye genel basar1 olasiligini da i¢cermelidir (yalnizca transfer edilen 6ploid embriyolari
bulunmasi halinde bagar1 orani1 degil). Bu makale agiklanamayan RPL ve DOR bulunan kadinlara
IVF siklussiine girdiklerinde normal over rezervleri olan benzer hastalardan daha farkli beklentilere
sahip olmalar1 gerektigi konusunda 6giit verilmelidir.

2012 yilindan itibaren Practice Committee Opinion’a(Pratik Komitesi
Goriigii)gore over rezerv testt RPL degerlendirmesinin bir parcasi olarak goriilmemektedir
(12). Over rezerv testinin en ¢ok over stimiilasyonunun éngoriilmesinde yararli oldugu ve dogal
olarak gebe kalmaya calisildiginda basarili gebeligi ongoremeyecegi iler siiriilebilir. Calismamizda
aciklanamayan RPL bulunan hastalarda, 6zellikle <38 yas olanlarda over rezerv testine dayali
olarak andploid embriyolarinin insidansinda fark saptanmistir. Over rezerv testi
sonuglari, klinisyenler tarafindan hastalarin agiklanamayan RPL i¢in CS ile IVF’1 bir tedavi secenegi
olarak diistinmelerini tavsiye etmek amactyla kullanilabilir. IVF nin yiiksek maliyeti géz Oniine
alindiginda, aciklanamayan RPL ve DOR bulunan hastalar, 6zellikle de kolaylikla kendiliginden
gebe kalanlar realistik beklentiler i¢inde olmal1 ve bu hastalara gebe yonetimi ve dondr yumurtasi
dahil olmak iizere tiim uygun segenekler tavsiye edilmelidir. Baz1 ¢alismalar RPL hastalarinda daha
yiiksek DOR orani bulundugunu gostermis olup (10, 11), hastalar potansiyel tedavi secenegi olarak
CD ile IVF hakkinda ilgilerini ifade ettiklerinde RPL degerlendirmesinin baglarinda over rezerv
testinin diisiiniilmesi makul olabilir.



Azalmis over rezervi yliksek andploidi oranlariyla iligkilendirilmistir (9). Bununla birlikte
ileri yas ve gonadotropin dozu  gibi  diger faktorler de andploidi oranina  katkida
bulunabilmektedir. Embriyolarda andploidi ve diisiiklerin prevalansi yasla birlikte artmakta olup
(6,8), bizim ¢alismamizda da benzer sekilde over rezerv testi sonuglarina DOR bulunan
aciklanamayan RPL’li geng hastalarda andploidi oranlari, normal over rezervi bulunan
aciklanamayan RPL’li hastalarda gore daha yiiksektir. Agiklanamayan RPL bulunan hastalarda DOR
ile andploidi iliskisinin gen¢ hastalarda daha anlamli oldugu goriinmekte olup, bu bulgu RPL
bulunan gen¢ hastalara CS ile IVF’iigeren tedavi secenekleriyle basar1 oranlar1 konusunda
danigmanlik  yapilmasinda  yardimci  olabilir.  Ayrica ¢alismamizda DOR  bulunan
hastalar, over rezerv testleri normal olanlardan daha yiiksek dozda gonadotropin almistir. Bazi
caligmalarda yiiksek gonadotropinlerin andploidi ile iligkili olabilecegi ©ne siiriiliirken (23),
bazilarinda ise bu iligki saptanmamistir (24, 25). Andploidi multifaktoryeldir ve IVF tedavisinde
artan anoploidi insidansina katkis1 bulunan faktorler arastirilmaya devam etmektedir.

RPL’nin degerlendirilmesi ve tedavisi i¢cin ASRM kilavuzu, su anda CS
ile IVF’1 agiklanamayan RPL i¢in bir tedavi secenegi olarak dnermemekte, aciklanamayan RPL
bulunan hastalara gelecekteki basarili bir gebelik olasiliginin maternal yas ve pariteye bagh
olarak  %50-60’1asabileceginin vurgulanmasinin 6nemli oldugunu kaydetmektedir (12). RPL i¢in
neden bulamamak ve daha sonra girisim olmaksizin yeniden gebe kalmayir denemeyi 6nermek
hastalar  i¢in  oldugu  gibi klinisyenleri¢in de zor olabilir. Bu nedenle CS
ile IVF’nin andploidi nedeniyle diisiik riskini azalttig: ileri siiriilmiistiir. Yiiksek tedavi maliyeti géz
ontine  alindiginda  agiklanamayan =~ RPL  hastalarinin = bir  girisim  olarak  CS
ile IVF’e gereksinim duymayabilecegi savunulabilir. Bununla birlikte hastalarla
birlikte klinisyenler embroyolarin taranmasiyla andploidiye bagl diisiik riskinin azalmasi fikrine
yonelmektedir. Bu calismanin bulgulari klinisyenlere, RPL bulunan hastalara over rezerv testi
sonuglarina dayali olarak IVF’in genel basar1 olasiliklart konusunda tavsiyede bulunmasina yardimci
olacaktir.

Onceki calismalara benzer sekilde biz de calismamizda tedavi secenegi olarak CS
ile IVF’1 tercih eden, transfer edilecek 6ploid embriyosu bulunan acgiklanamayan RPL hastalarinda
yiiksek bir bagar1 orani ile diisiik bir diisiik yapma orani saptadik. Bununla birlikte 6zellikle <38 yas
kadinlar olmak {izere DOR bulunan aciklanamayan RPL’li hastalarda, normal over rezerv testleri
bulunan RPL’li hastalara ~ kiyasla ~ anlamli  derecede  yiiksek andploid embriyo  oram
ve Oploid embriyo bulunmayan sikluslar saptadik. Bildigimiz kadariyla bu ¢alisma, agiklanamayan
RPL hastalarinda over rezerv testi ile andploidi arasindaki iliskiyi gosteren ilk c¢alismadir.
Bulgularimiz, klinisyenlerin hastalara tedavi secenegi olarak CS ile IVF diisiindiiklerinde beklentiler
ve basar1 konusunda tavsiyelerde bulunmasina yardimci olacaktir. Hastalarin agiklanamayan RPL
i¢in tedavi olarak CS ile IVF’i diisiinmesi durumunda over rezerv testi degerlendirmenin baglarinda
yapilmali, DOR bulunan hastalara ise tiim tedavi seceneklerinin genel basarist1 konusunda
tavsiyelerde bulunulmalidir.



