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OZET

GIRIS VE AMAC: infertilite, bir y1l i¢inde diizenli ve korunmasiz cinsel iliskiye
ragmen gebelik elde edilememesi olarak tanimlanir ve ¢iftlerin yaklasik %10—15’ini
etkiler. Ovulasyon indiiksiyonu ile birlikte intrauterin inseminasyon (IUI),
aciklanamayan infertilite, minimal endometriozis ve hafif erkek faktori infertilite gibi
durumlarda sik¢a kullanilan etkin bir tedavi yontemidir. Bu calismada, primer
infertilite tanisi alan ve Follitropin Alfa ile IUI uygulanan hastalarin gebelik
sonuglarmin degerlendirilmesi amaglanmistir.

YONTEM: Retrospektif olarak planlanan galismaya, Sakarya Universitesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Kliniginde 20172025 yillar1 arasinda primer infertilite tanisi
ile Follitropin Alfa esliginde IUI tedavisi goren 194 hasta dahil edildi. Calismaya
alian hastalarin demografik 6zellikleri, hormonal profilleri (AMH, FSH, LH, PRL,
TSH, E2, progesteron), viicut kitle indeksi, antral folikiil sayisi, spermiyogram
parametreleri, sigara kullanimi ve histerosalpingografi (HSG) bulgular incelendi.
Gebelik basarisi, IUI sonrasi 14. giinde bakilan B-hCG testi ile degerlendirildi.

BULGULAR: Toplam 194 olgunun 61’inde (%31,4) gebelik elde edildi. Gebelik
orani ile kadin yasi, viicut kitle indeksi, sigara kullanimi arasinda anlamli iliski
saptanmadi (p>0,05). Gebelik elde edilen grupta infertilite siiresi anlamli olarak daha
kisa bulundu (p=0,046). HSG bulgulari ile gebelik basarisi arasinda zayif diizeyde
negatif yonlii anlamli iliski gézlendi (p=0,049). Laparoskopi ve histeroskopi bulgulari
ile gebelik orani arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

SONUC: Follitropin alfa ile IUI tedavisinde gebelik basarisin1 en ¢ok etkileyen
parametrelerden biri infertilite stiresidir. HSG’de patolojik bulgularin varlig1 gebelik
basarisin1 olumsuz etkileyebilir. Ancak yas, VKI, sigara kullammi ve hormon
diizeyleri ile gebelik arasinda anlaml iligki gosterilememistir. Bu sonuglar, hasta
seciminde infertilite siiresinin dikkate alinmasimin 6nemini vurgulamakta ve daha
genis Orneklemlerle yapilacak ileri ¢calismalarla desteklenmelidir.

Anahtar Kelimeler: Follitropin alfa, gebelik basarisi, histerosalpingografi, intrauterin
inseminasyon, infertilite
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ABSTRACT

Evaluation of factors affecting pregnancy success in patients undergoing
intrauterine insemination (1U1) after ovulation induction with Folliotropin Alfa

INTRODUCTION AND OBJECTIVE: Infertility is defined as the inability to
achieve pregnancy within one year despite regular and unprotected sexual intercourse
and affects approximately 10-15% of couples. Intrauterine insemination (IUI) with
ovulation induction is an effective treatment method frequently used in unexplained
infertility, minimal endometriosis and mild male factor infertility. The aim of this
study was to evaluate the pregnancy outcomes of patients with primary infertility who
underwent 1UIl with Follitropin Alfa.

METHODS: In this retrospective study, 194 patients who underwent Follitropin Alfa-
guided IUI treatment with the diagnosis of primary infertility between 2017 and 2025
at Sakarya University Gynecology and Obstetrics Clinic were included. Demographic
characteristics, hormonal profiles (AMH, FSH, LH, PRL, TSH, E2, progesterone),
body mass index, antral follicle count, spermiogram parameters, smoking and
hysterosalpingography (HSG) findings were analysed. Pregnancy success was
evaluated by B-hCG test on day 14 after 1UI.

FINDINGS: Pregnancy was achieved in 61 (31,4%) of a total of 194 cases. There was
no significant correlation between pregnancy rate and female age, body mass index
and smoking (p>0,05). The duration of infertility was found to be significantly shorter
in the group in which pregnancy was achieved (p=0,046). A weak negative significant
correlation was observed between HSG findings and pregnancy success (p=0,049).
There was no statistically significant difference between laparoscopy and
hysteroscopy findings and pregnancy rate.

CONCLUSIONS: Duration of infertility is one of the most important parameters
affecting pregnancy success in IUI treatment with follitropin alfa. The presence of
pathological findings on HSG may adversely affect pregnancy success. However, age,
BMI, smoking and hormone levels were not significantly associated with pregnancy.
These results emphasise the importance of considering the duration of infertility in
patient selection and should be supported by further studies with larger samples.

Keywords: Follitropin alfa, hysterosalpingography, infertility, intrauterine
insemination, pregnancy success



1. GIRIS VE AMAC

Infertilite, bir ¢iftin bir y1l i¢inde diizenli ve korunmasiz cinsel iliskiye ragmen gebelik
elde edememesi durumu olarak tanimlanir (https://www.who.int/news-room/fact-
sheets/detail/infertility, Erisim tarihi: 30.09.2025.). Toplumda goriilme siklig1 %10-15
arasinda degismekte olup, ciftler lizerinde hem psikolojik hem de sosyoekonomik
olarak 6nemli bir yiik olusturmaktadir (Guilbert, 2003). infertilitenin etkileri sadece
ciftlerle smirli kalmayip saglik sistemini ve toplumun sosyal yapisin1 da
kapsamaktadir. Bu giftler, ¢gogunlukla depresif belirtiler, yas tutma stireci, sugluluk
duygusu, utang hissi ve ¢evresel izolasyon gibi zorlayici ruhsal durumlarla miicadele
eder. Saglikli geng bireylerde bir dongii basina gebelik oran1 %20 ila %25 civarindadir.
Diizenli ve fertiliteye odakli iliskiyle ilk alt1 ayda gebelik olasilig1 %60’a, birinci yilin
sonunda %84 e ve ikinci yi1l itibariyla %92’ye yiikselmektedir (Kamel, 2010).

Son yillarda infertiliteye yonelik tani ve tedavi yontemlerinde onemli ilerlemeler
kaydedilmis olsa da, tedaviye verilen yanitlar kisiden kisiye degiskenlik gostermekte

ve gebelik bagarisini etkileyen bir¢ok faktér halen net olarak belirlenememistir.

Ovulasyon indiiksiyonu ile birlikte uygulanan intrauterin inseminasyon (IUI), dzellikle
aciklanamayan infertilite, servikal faktor, minimal endometriozis ve hafif erkek
faktorii gibi durumlarda sikga tercih edilen, maliyet etkinligi yiiksek ve invazivligi
diisiik bir yardimci iireme yontemidir (Chronopoulou ve ark., 2024). Vakalarin
yaklasik % 40'inda infertilite nedeni hem erkekte hem de kadinda goriilmektedir
(National Collaborating Centre for Women’s and Children’s Health (UK), 2013). Bu
ylizden hem infertilite nedenini aragtirmak hem de IUI tedavisine baslamadan once

infertil ¢ift ayn1 anda degerlendirilmeye alinmalidir.

IUI tedavisinin basarisini etkileyen faktorler arasinda kadinin yasi, hormonal profil,
viicut kitle indeksi, endometrial kalinlik, folikiil sayis1 ve boyutu, sperm kalitesi gibi
bircok degisken yer almaktadir. Ancak bu faktorlerin IUI basarisi tizerindeki etkileri
farkli hasta gruplarinda celiskili sonuglar dogurabilmektedir. Bu nedenle, IUI
uygulanan hastalarda tedaviye yamiti Ongorebilecek klinik ve laboratuvar
parametrelerin belirlenmesi hem hasta se¢imini kolaylastirmak hem de tedavi siirecini
daha etkin ydnetebilmek acisindan biiyiik énem tasimaktadir. Infertilite nedeniyle

degerlendirme yapilan ¢iftlerin yaklagik dortte biri (%28) herhangi bir somut patolojik



bulguya sahip degildir. Bu nedenle agiklanamayan infertilite, giderek daha sik
karsilasilan bir klinik tanimlamaya doniismektedir. Bu ¢iftlerin tedavi siirecindeki
gebelik basar1 oranlari; zamanlamali iligki i¢in %S5, siiperoviilasyon esligindeki IUI

icin %10 ve yardimci iireme teknikleriyle %15-25 civarindadir (Kamel, 2010).

Bu caligmanin amaci, klinigimizde infertilite tanisi konulan ve follitropin alfa ile
intrauterin inseminasyon tedavisi géren hastalarin tedavi sonrasi gebelik sonuglarini
degerlendirmektir. Calisma kapsaminda, tedavi sonrasi gebe kalan ve kalamayan
hastalarin klinik bilgileri ve laboratuvar sonuglar1 analiz edildi. Calisma kapsaminda
yas, infertilite siiresi, hormonal degerler ; antimiillerian hormon (AMH), follikiil
stimiile edici hormon (FSH), liiteinize edici hormon (LH), prolaktin (PRL),
progesteron, tiroid stimiile edici hormon (TSH), 6stradiol (E2), viicut kitle indeksi
(VKI), spermiyogram sonuglari, antral folikiil sayisi, sigara kullammi ve
histerosalpingografi (HSG) bulgulariin karsilastirilmasi hedeflenmektedir. Bu
inceleme, IUI tedavisinin etkinligini ve basar1 oranlarini belirlemeye yonelik 6nemli
veriler saglayacaktir. Ayrica, tedaviye yanit veren ve vermeyen hastalar arasindaki
farkliliklarin belirlenmesi, gelecekteki tedavi yaklasimlarinin optimize edilmesine
katkida bulunacaktir. Bu ¢alisma, infertilite tedavisinde kullanilan ydntemlerin
etkinligini artirmak ve hastalarin tedavi siireclerini daha iyi yonetmek amaciyla
yapilmaktadir. Elde edilecek bulgular, klinik uygulamalarda yol gdsterici olacak ve

infertilite tedavisinde daha basarili sonuglar elde edilmesine yardimci olacaktir.



2. GENEL BIiLGILER

Infertilite, Diinya Saglik Orgiitii tarafindan, bir y1l (veya daha uzun siire) iginde
korunmasiz ve diizenli cinsel iliski sonras1 gebelik saglanamamasi durumu olarak
tamimlanir  (https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/infertility,  Erisim
tarihi: 30.09.2025.). 35 yas istii kadinlarda ise 6 ay siire ile gebelik saglanamamasi
durumunda daha erken degerlendirme yapilmasi gerekir (Zegers-Hochschild vd.,
2017). Saglikli ¢iftlerin diizenli ve korunmasiz iliskiyle bir dongii i¢in gebelik orani
%20 ila %25 civarindadr. ilk alt1 ayda gebelik olasiligr %60’a, birinci yilin sonunda
%84’¢ ve ikinci yil itibartyla %92’ye yiikselmektedir (Kamel, 2010).

Bagvuru sirasinda oligomenore, amenore, ileri evre endometriozis veya infertiliteye
neden olabilecek 6nemli bir tibbi gecmisi varsa beklenmeksizin degerlendirme
onerilir (“Infertility workup for the women’s health specialist: ACOG committee
opinion, number 7817, 2019) infertilite primer veya sekonder olarak siniflandirilabilir.
Primer infertilite, hi¢ gebelik yasamamuig bireyleri ifade ederken, sekonder infertilite
ise gecmiste en az bir kez gebelik 6ykiisii olan, ancak tekrar gebe kalamayan bireyleri
tammlamak igin kullamlir (Larsen, 2005). Diinya Saglik Orgiitii'niin 2002 yil
raporuna gore, diinya ¢apinda infertilite yaklasik 80 milyon kisiyi etkilemekte olup,
ciftlerin %10 ila %15'inde goriilen bir problem olarak one ¢ikmaktadir (Greil, 1997
Guilbert, 2003; Wasser ve ark., 1993).

2.1. infertil Ciftin Degerlendirilmesi

Infertil ¢iftin ilk degerlendirmesinin detayli bir anamnez ve fizik muayene igin yeterli
zaman taniyacak sekilde planlanmasi gerekmektedir. infertil ¢iftin degerlendirilmesi

kadin ve erkek i¢in eszamanli olarak yapilmalidir.
2.1.1. Anamnez

Anamnez, infertil ¢iftlerin degerlendirilmesinde ¢ok dnemli bir agamadir. Kapsamli
bir anamnez alarak infertilitenin nedenlerini ve olasi risk faktorlerini belirlemek

miimkiindiir. Bu siirecte asagidaki faktorler detayl olarak sorgulanmalidir.

Yas: Kadinlarda ve erkeklerde yasla birlikte dogurganlik azalir, ancak kadinlarda yasin
etkileri ¢cok daha belirgindir.



Infertilite siiresi: Ciftin ne kadar siiredir gebelik elde edemedigi, onceki uygulanan

tedaviler ve yapilan tibbi islemler degerlendirilmelidir.

Kadinin menstriiel dykiisii: Menars yasi, dongii uzunlugu ve 6zellikleri gibi faktorler

diizensizlikleri ve hormonal problemleri anlamada yardimci olabilir.

Gebelik oykiisii:  Gravidite, parite, gebelik sonucu ve komplikasyonlar

degerlendirilerek 6nceki gebeliklerin saglikli olup olmadig arastirilmalidir.

Kontrasepsiyon yontemleri: Daha oOnce kullanilan dogum kontrol yontemleri,

hormonal dengesizlikler ve iireme sagligi iizerinde etkili olabilir.

Koital siklik ve cinsel islev bozuklugu: Diizenli cinsel iligski olup olmadig1 ve ¢iftin

cinsel saglig1 degerlendirilmelidir.

Gegmis cerrahi operasyonlar: Ozellikle pelvik ve jinekolojik cerrahiler dogurganlig

etkileyebilir.

Tiroid hastaliklari: Hipotiroidizm veya hipertiroidizm gibi hormonal hastaliklar

fertiliteyi etkileyebilir.

Galaktore ve hirsutizm: Prolaktin yiiksekligi ve hiperandrojenizm gibi hormonal

bozukluklar arastirilmalidir.

Pelvik agr1 ve disparoni oykiisii: Endometriozis ve diger pelvik patolojiler gbz oniinde

bulundurulmalidir.

Mevecut ila¢ kullanimi: Ozellikle hormon tedavileri ve uzun siireli ila¢ kullaniminin

etkisi degerlendirilmelidir.
Ailede dogum kusurlar1 ve erken menopoz Oykiisii: Genetik faktorler incelenmelidir.

Meslek ve c¢evresel faktorler: Cevresel toksinlere maruz kalma durumlari

sorgulanmalidir.

Tiitiin, alkol ve madde kullamimi: Fertiliteyi olumsuz etkileyebilecek aligkanliklar
degerlendirilmelidir. Sigara kullaniminin, sperm yogunlugunda azalma, sperm
hareketliliginde (motilite) diistis ve sperm morfolojisinde (sekil ve yapi)
anormalliklere neden oldugu gozlemlenmistir. Sigara kullanan kadinlarda menapoz

yasinin 1-4 yil kadar erken oldugu gozlenmistir (Baron vd., 1990).



2.1.2. Fizik muayene

Fizik muayene sirasinda oncelikle kisinin agirligi ve viicut kitle indeksi (VKI)
degerlendirilir. Viicut kitle indeksinin 35’in iizerinde olmas1 obeziteyi, 19 un altinda
olmasi ise zayiflig1 gosterir. Her iki durumun da fertilite iizerinde 6nemli etkileri
oldugu bilinmektedir; asir1 kilolu ya da asir1 zayif bireylerde iireme fonksiyonlarinda

2 ila 4 kat daha fazla olumsuzluk yasanabilir (Clark vd., 1998).

Kan basinci ve nabiz 6l¢iimii genel saglik durumunu anlamak agisindan onemlidir.
Kan basinct yiiksek veya diisiikse, dolagim sisteminin sagliklt ¢alismadiginm
gosterebilir ve hormonal dengeyi etkileyerek fertilite iizerinde olumsuz sonuglar

yaratabilir.

Tiroid muayenesi, tiroid bezinde biiyiime olup olmadigini belirlemek amaciyla yapilir.
Ayrica herhangi bir nodiiliin varlig1 veya hassasiyet olup olmadig: incelenir. Tiroid

hormonlari iireme sagliginda kritik rol oynadig1 i¢cin bu muayene biiylik 6nem tasir.

Meme yapist detayl sekilde incelenir ve herhangi bir anormal sekresyon olup olmadigi
kontrol edilir. Ozellikle gibi hormonal dengesizlikleri isaret edebilecek durumlar goz

oninde bulundurulmalidir.

Hiperandrojenizm belirtileri: Bu kapsamda 6zellikle asir1 titylenme (hirsutizm), akne,

sa¢ dokiilmesi gibi belirtiler olup olmadig incelenir.

Jinekolojik muayene sirasinda vajinal veya servikal anormallikler, sekresyonlarin
yapist ve akintilar degerlendirilir. Anormal sekresyonlar enfeksiyon, hormonal

bozukluk veya diger jinekolojik hastaliklarin belirtisi olabilir.

Pelvik ve abdominal degerlendirme, herhangi bir agri, hassasiyet, organ biiylimesi
veya kitle varligini belirlemek i¢in yapilir. Bu muayene uterus, overler ve diger pelvik

organlar hakkinda 6nemli bilgiler sunar.
Ultrasonografik degerlendirme: Uterus, tuba ve overlerin boyutu, sekli, pozisyonu, yer
kaplayici lezyonlar ile ilgili bilgi saglar.

Erkegin muayenesi sirasinda testisler, penis ve perine bdlgesi dikkatlice
degerlendirilmelidir. Testisler, pozisyon, bliylikliik ve bi¢im agisindan incelenerek

birbirleriyle kiyaslanmalidir. Ayrica testislerde herhangi bir retraksiyon (c¢ekilme)



durumu olup olmadigi kontrol edilmelidir. Varikosel agisindan detayli bir inceleme
yapilmalidir (Leaver, 2016).

2.1.3. Over rezeryv testleri

Over rezervi, kadinin tlireme sagligini siirdiirebilmesi i¢in gereken folikiillerin
miktarini ve kalitesini belirlemek amaciyla degerlendirilir. Kadinlarda dogurganlik
potansiyeli yasla birlikte azalir ve Ozellikle 30 yas iizeri kisiler i¢in yumurtalik
rezervinin tahmini 6nemli bir kriterdir. Ayrica, infertil kadinlarda in vitro fertilizasyon
(IVF) gibi tedavi siiregleri baslamadan Once yumurtalik rezervinin yeterli olup
olmadig1 degerlendirilmelidir. Bu degerlendirme, klinik basariy1 artirmaya ve gereksiz

ekonomik kayiplari 6nlemeye yardimci olur (Kp ve ark., 2005).

Tablo 2.1’ de belirtilen hasta gruplarinda over rezervinin degerlendirilmesi Onerilir

(Kamel, 2010).

Tablo 2.1. Bagvuru aninda over rezervinin degerlendirilmesi gereken durumlar

35 yas ve tizerindeki kadinlar Kemoterapi veya radyoterapi alan
Aciklanamayan infertilitesi olanlar Sigara kullanim1 olan
Ailede erken menopoz ge¢misi olanlar Fertilite tedavisine baglamadan 6nce

Gegirilmis over cerrahisi olanlar (kistektomi, Eksojen gonadotropin uyarisina yeterli cevap

unilateral ooferektomi) vermeyen hastalar

2.1.3.1. Serum bazal folikiil stimiile edici hormon 6l¢iimii

Menstriiel dongiide dominant folikiiliin se¢imi, gec luteal fazdaki FSH uyarisina
baglidir. Progesteron ve inhibin seviyelerinin diismesiyle FSH artis1 gerceklesir.
Folikiiller biiylidiikge Ostradiol ve inhibin seviyeleri yiikselerek FSH seviyesini
diislirir. Bu nedenle, overlerin FSH'ye duyarliligini degerlendirmek i¢in en uygun
zaman erken folikiiler donemdir. Folikiil stimiile edici hormon, siklusun 2.-3. giiniinde
serumda 6l¢iiliir. Yiiksek FSH diizeyleri, over rezervinin azaldigina isaret eder. Ancak
FSH diizeyleri sikluslar arasinda degiskenlik gosterebilir ve ge¢ fazda artar, bu nedenle
tek basina giivenilir degildir (Scott ve Hofmann, 1995). Folikiil stimiile edici hormon
seviyesinin 10 IU/L veya daha yiiksek olmasi, over stimiilasyonuna diisiik yaniti

ongormede yiiksek oOzgiilliige (%80-100) sahiptir. Ancak, bu durumu belirlemede



duyarlilig1 (%10-30) diisiik oldugu i¢in her kadinda kesin sonug¢ vermeyebilir. Cogu
kadin, hatta over rezervi azalmis olanlar bile normal test sonuglarina sahip olabilir.
Yine de, anormal FSH degerleri olan kisilerde over rezervinin diisiik olma olasiligi

yiiksektir, bu yiizden test klinik olarak faydalidir (Broekmans ve ark., 2006).
2.1.3.2. Bazal 6stradiol degeri

Bazal E2 seviyeleri tek basina over rezervini degerlendirmek icin yeterli degildir.
Ancak bazal FSH seviyelerinin analizinde ek bilgi sunarak over fonksiyonlari
hakkinda daha kapsamli bir degerlendirme yapilmasina yardimci olabilir. Menstriiel
dongiiniin 3. giiniinde FSH ve E2'nin ayn1 anda 6l¢ililmesi, yalnizca FSH testiyle ortaya
c¢ikabilecek yanlis negatif sonuglari 6nleyerek daha glivenilir bir degerlendirme saglar.
Siklusun tgilincii giintinde ostradiol seviyeleri yiiksek seviyelerde 6lgiiliir (60-80
pg/mL). Yiiksek bazal ostradiol seviyesi (>60-80 pg/mL), normal FSH seviyesine
ragmen overlerin tedaviye yanit vermesini zorlastirabilir ve gebelik sansini diisiirebilir

(Licciardi ve ark., 1995; Smotrich ve ark., 1995).
2.1.3.3. Klomifen sitrat challenge testi (CCT)

Menstriiel siklusun 3. giintinde bazal FSH 6l¢timii yapilir; 5-9. giinler arasinda hastaya
giinde 100 mg klomifen sitrat uygulanir ve 10. giin FSH degeri yeniden degerlendirilir.
10 mIU/mL'nin altindaki degerler yeterli rezervi gosterirken, 10—15 mIU/mL aralig

azalmis rezerv anlamina gelir (Sills ve ark., 2009).

3. ve 10. giin FSH diizeyleriyle yapilan dinamik bir test olan CCT, yiiksek 6zgiilliik
sunarken duyarliligr diistiktiir; 10. giin FSH ise testin duyarliligini artirir (Kogak ve
ark., 1999). Buna ragmen CCT, bazal FSH ve ultrasonografik olarak antral folikiil
sayist (AFC) ile karsilastirildiginda kotii over yanitim1 veya gebeligi ongdrme igin

tistiin degildir (Haadsma ve ark., 2008).
2.1.3.4. Antimiillerian hormon

Overde preantral ve erken antral folikiillerin graniiloza hiicreleri tarafindan salgilanir.
Ergenlikten menapoza kadar AMH seviyeleri azalarak gider ve menapozda tespit
edilemeyecek hale gelir (Ficicioglu ve ark., 2006).

Antimiillerian hormon, kotii yanit1 éngérmede en iyi duyarlilifa (%87) ve ozgiilliige

(%64) sahip over rezerv testidir (Muttukrishna ve ark., 2005). Serum AMH



diizeylerinin, yas, FSH, inhibin B ve estradiol gibi diger over rezerv parametrelerine
kiyasla yardimci iireme tedavisi basarilarin1 6ngérmede daha yiiksek prognostik deger
sundugu saptanmistir. Antimiillerian hormon degerlerinin 1,1 ng/mL'nin iizerinde
olmas1 daha yiiksek IVF basarisi ile iliskili bulunurken, <1,1 ng/mL diizeylerin IVF
basarisini diislirdiigii goriilmiistiir (Hazout ve ark., 2004).

2.1.3.5. Antral folikiil sayim

Menstriiel siklusun erken doneminde transvajinal ultrasonografi ile 2-10 mm
capindaki folikiillerin sayim, antral folikiil degerlendirmesi olarak tanimlanir. Ugiincii
giinde dort ya da daha az folikiil saptanmasi, tedavi basarisizlig1 ve yliksek iptal
oranlar1 acisindan risk faktorii olarak kabul edilir. Bu parametre, AMH diizeyleri ile
yiiksek derecede iliskilidir ve over rezervinin saptanmasinda tamamlayici bir

gostergedir (de Vet ve ark., 2002; Frattarelli ve ark., 2003).
2.1.3.6. GNRH agonist stimulasyon testi

GnRH agonist stimulasyon testi, adet dongiisiiniin 2. veya 3. giiniinde uygulanan
subkutan veya intramiiskiiler GnRH agonistini takiben, 12—-24 saat igerisinde serum
ostradiol diizeylerindeki degisimi analiz ederek over folikiil rezervi hakkinda dinamik

bilgi saglayan bir testtir (Yerushalmi ve ark., 2024).
2.1.3.7. Eksojen FSH overyan rezerv testi

Eksojen FSH overyan rezerv testi, menstriiel siklusun 3. giiniinde uygulanan 300
IU’luk eksojen FSH enjeksiyonunu takiben, 24 saat i¢inde serum estradiol veya
inhibin-B diizeylerindeki degisimi analiz ederek over yanitini degerlendirmeye

yonelik dinamik bir testtir (Fanchin ve ark., 1994).
2.1.4.8 Inhibin B

Gelismekte olan folikiillerin graniiloza hiicrelerinden salgilanan inhibin B, hipofiz
kaynakli FSH salinimini negatif feed-back mekanizmasi yoluyla baskilar. Serum
inhibin B diizeyinin yliksekligi, lireme ¢agindaki kadinlarda FSH seviyesinin
diizenlenmesinde temel bir rol oynar. Ancak yasa bagl olarak folikiil sayisinin ve
fonksiyonunun azalmasiyla inhibin B konsantrasyonu diiser; bu durum FSH
tizerindeki baskilayici etkinin azalmasina ve serum FSH diizeylerinde ilerleyici bir

yiikselise neden olur. Inhibin B seviyelerinin giin i¢i dalgalanmalari giivenilirligini ve



kullanimini smirlar. ilk basamak igin kullanimi uygun bir test degildir (Wen ve ark.,
2021).

2.1.4. Ovulasyon fonksiyon testleri
2.1.4.1. Serum progesteron ol¢iimii

Menstriiel siklusun luteal doneminde Olcililen serum progesteron diizeyleri,
ovulasyonun varligini saptamada kullanilir. Ug¢ ng/mL’nin {izerindeki degerler,
fonksiyonel korpus luteumdan kaynaklanan hormon salimimini ve basarili folikiil
riptiiriinii gostermektedir. Kadin infertilitesinde sik rastlanan nedenlerden biri olan
ovulatuar disfonksiyon, menstrual diizensizlikler (6rnegin oligomenore veya amenore)
veya tekrarlayan diisiik luteal faz progesteron diizeyleri (<3 ng/mL) ile tanimlanir.
Ovulasyonun varlig1 ¢ogu kadin i¢in menstrual dykii lizerinden degerlendirilebilir

(Lindsay ve Vitrikas, 2015; Wathen ve ark., 1984).
2.1.4.2. idrarda liiteinize edici hormon

Hipofiz kaynakli gonadotropinler (FSH, LH) ve over kaynakli steroid hormonlar
(6strojen, progesteron), serum diizeylerine paralel olarak metabolize edilir ve idrar
yoluyla atilir. Idrar LH testleri, over kaynakli LH zirvesini saptayarak olasi
ovulasyonun 12-48 saat oncesini tahmin etmeyi amaclar. Genellikle siklusun 10.
giinlinden itibaren veya beklenen ovulasyondan dort giin 6nce baglatilan giinde ¢oklu
Ol¢timlerle uygulanabilir. Her ne kadar 6znel yorumlamaya agik olup hata riski tasisa
da, invaziv olmamasi, diisiik maliyeti ve kolay uygulanabilirligi nedeniyle yaygin

sekilde tercih edilmektedir (A. Verma ve ark., 2024; Wegrzynowicz ve ark., 2024).
2.1.4.3. Bazal viicut sicakhg cizelgeleri

Postovulatuar donemde korpus Iluteumdan salgilanan progesteron, hipotalamik
diizeyde etki gostererek luteal fazda viicut sicaklifinda ve periferik vazodilatasyona
bagl terleme hissinde artisa yol agmaktadir. Bazal viicut sicakliginda yaklasik 0,2—
0,5 °C (0,51 °F) yiikselme izlenir. Her giin ayn1 saatte ve dinlenme sonrasi 6lgiim

yapilmasi 6nemlidir (Steward ve Raja, 2025).
2.1.4.4. Transvajinal ultrasonografi (Folikiiler monitorizasyon)

Adet dongiisii boyunca seri transvajinal ultrason ile yapilan folikiiler izlem; folikiil

say1s1 ve ¢api, dominant folikiil se¢ilimi, endometrium kalinlig1 ve ovulasyon bulgulari



gibi parametrelerin saptanmasini saglar. Folikiil ¢apinda ani kii¢iilme, ekojenitede
artig, folikiil duvarinin diizensiz goriiniimii ve douglas boslugunda serbest s1v1 varligi
ovulasyona dair ultrasonografik gostergelerdendir (Moghissi ve ark., 2015; Thaker ve
ark., 2023).

2.1.5. Tubal agikhgin degerlendirilmesi

Fallop tiiplerine ait patolojik durumlarin insidanst son yillarda belirgin bir artis
gbstermis olup, bu durum primer infertilite olgularinin yaklasik %25 ila %33 linde
etiyolojik sorumlu faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu baglamda, tubal acikligin
dogru sekilde degerlendirilmesi, infertilite tanisinin kapsamli olarak ele alinmasinda

kritik bir adimi olusturmaktadir (Rao ve ark., 2019).

Histerosalpingografi (HSG), uterin kaviteye kontrast madde (siklikla povidon-iyot
cozeltisi) verilmesini takiben uterus ve fallop tiiplerinin radyografik olarak
degerlendirilmesidir (Saunders ve ark., 2011). Tami siirecinde en sik tercih edilen
yontemler arasinda histerosalpingografi (HSG) ve laparoskopik kromopertubasyon yer
almaktadir. Her iki yaklasim da tubal patensiteyi belirlemede etkin olsa da, invazivlik
diizeyleri, goriintiileme hassasiyetleri ve eslik eden risk profilleri agisindan farklilik
arz etmektedir. Histerosalpingografi, laparoskopiyle kiyaslandiginda, fallop tiiplerinin
acikligini saptamada yaklasik olarak %83 diizeyinde ozgiillik diizeyine sahiptir
(Christianson ve ark., 2018). Histerosalpingografi, menstrual dongiiniin 6. ile 11.
giinleri arasina planlanmasi Onerilir. Bu zaman araligi, olasi bir gebelik durumunu
dislar ve endometriyumun proliferatif fazda bulunmasi nedeniyle uterin kavitenin

radyolojik olarak daha net goriintiillenmesine olanak tanir (Saunders ve ark., 2011).
2.1.6. Uterin kavitenin degerlendirilmesi

Salin infiizyon sonohisterografi, hem tubal patensitenin hem de endometrial kavitenin
es zamanli olarak degerlendirilebildigi, minimal invaziv bir goriintiileme yontemidir.
Ince kalibreli bir transservikal kateter aracilifiyla steril fizyolojik salin soliisyonu
intrauterin bosluga enjekte edilirken, transvajinal ultrasonografi esliginde gercek
zamanli gorilintiileme gergeklestirilir. Salin infiizyon sonohisterografi prosediirii
sirasinda, Douglas boslugunda salin kaynakli anekoik bir sivi koleksiyonu izlenmesi,
en az bir fallop tiiptiniin agikligin1 dolayli olarak gosteren sonografik bir bulgu olarak
kabul edilmektedir (Christianson ve ark., 2018).
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2.1.7. Diger endokrin patolojiler

Serum prolaktin ve tiroid uyarict hormonu infertilitede énemli bir rol oynar. Bu
hormonlar ayni1 yolak tizerinden diizenlenir. Tiroid uyarict hormon seviyesindeki artis
FSH ve LH iretimini beraberinde artirarak overlerdeki steroid hormonlarin
salgilanmasini etkileyerek infertiliteye neden olabilir (Kundu ve ark., 2021; I. Verma
ve ark., 2012).

Yiiksek PRL seviyeleri, gonadotropin salgilatict hormon (GnRH) pulsatilitesini
baskilayarak gonadal steroid sekresyonunu bozar. Boylece folikiil immatiiritesi,

anoviilasyon ve infertiliteye neden olur.

Yiiksek prolaktin ve tiroid stimiilan hormon diizeyleriyle iliskili infertilite, uygulanan
tedavi yonteminden bagimsiz olarak genellikle geri doniisiimliidiir. Bu nedenle,
infertilite etyolojisinin dogru belirlenmesinde serum PRL ve TSH o6l¢iimleri temel

klinik parametreler olarak degerlendirilmelidir (Ramadras ve ark., 2024).
2.1.8. Semen Analizi

Infertil ciftlerin %20'sinde erkek faktorii tek basina sorumludur. Semen analizi, erkek
infertilitesinin ~ degerlendirmesindeki en temel tetkiktir. Diinya Saghk Orgiitii
tarafindan olusturulan spermiyogram  analizi kilavuzunda tanimlanan normal

parametrelere gore degerlendirme yapilir (Boitrelle ve ark., 2021; Tablo 2.2).

Tablo 2.2. Normal spermiyogram parametreleri

Semen hacmi (mL) 1,4 (1,3-1,5)
Toplam sperm sayist 39 (35-40)
(ejakiilat basina 106)

Toplam hareketlilik (%) 42 (40-43)
Progresif hareketlilik (%) 30 (29-31)
Normal morfoloji (%) 4 (3,9-4)

2.2. Intrauterin inseminasyon

Tanimlanabilir bir patoloji tespit edilemediginde, agiklanamayan infertiliteye yonelik
tedavi stratejileri biiylik dlciide ampirik temellidir. Uygulanan protokoller arasinda

intrauterin inseminasyon, oral veya parenteral ajanlarla ovulasyon indiiksiyonu, bu iki
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yontemin kombinasyonu ve yardimei iireme teknolojileri yer almaktadir. Mevcut
literatiir, [IUI’nin klomifen sitrat (CC) ya da gonadotropinlerle birlikte kullanildiginda
gebelik oranlarmi artirabilecegini  gostermektedir (Practice Committee of the

American Society for Reproductive Medicine, 2006).

Intrauterin inseminasyon, en sik uygulanan infertilite tedavilerinden biridir. Bu
yontem, vajina ve serviksi gegerek, fertilizasyon bolgesine daha fazla sperm ulagtirma
ilkesine dayanir. Uygulama kolayligi, diisiik maliyeti ve giivenilirligi nedeniyle tablo
2.3’te belirtilen cesitli infertilite nedenlerinde ilk basamak tedavi olarak tercih

edilmektedir (Chronopoulou ve ark., 2024).

Tablo 2.3. IUI endikasyonlar1

Aciklanamayan infertilite

Hafif erkek faktori infertilite

Ovulasyon indiiksiyonuna eslik eden anovulatuar infertilite

Diisiik over rezervi

Endometriozis

Tek tarafli tubal tikaniklik

Uzun siiredir devam eden subfertilite

35 yag< kadinlar, fonksiyonel tiipler, kisa infertilite siiresi ve orta derecede erkek
infertilitesi durumlarinda oncelikle IUI tercih edilebilir ve IVF gibi alternatif tedavi
diigiiniilmeden once dort ya da alt1 sikliis IUI dongiisii gerceklestirilebilir (Allahbadia,
2017).

2.3. Ovulasyon Indiiksiyonu
Bu amagla kullanilan ajanlar klomifen sitrat, letrozol ve gonadotropinleri igerir.
2.3.1. Klomifen sitrat

Oral yolla uygulanan selektif bir Ostrojen reseptor modiilatoriidiir ve ozellikle
anovulatuvar infertilite olgularinda yaygm olarak kullanilmaktadir. Ostrojenin negatif

feed-back etkisini hipotalamik ve hipofizer diizeyde antagonize ederek, gonadotropin
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salgisin1 (FSH ve LH) arttirir. Bu endokrin stimiilasyon, multipl folikiiler gelisimi
tesvik ederek ovulasyon indiiksiyonunu kolaylastirir (Randall & Templeton, 1991).

Cogul gebelik orani (%3- %8) ve duygudurum degisiklikleri ve sicak basmasi gibi yan
etkileri goriilebilir (Legro ve ark., 2014). Klomifen sitrat ve IUI yapilan hastalarda ise
cogul gebelik oranlart %0 ile %12,5 arasinda degismektedir (Practice Committee of
the American Society for Reproductive Medicine. Electronic address: asrm@asrm.org

& Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine, 2020).
2.3.2. Aromataz inhibitorleri (Letrozol)

Letrozol gibi aromataz inhibitorleri, periferal dokularda androjenlerin Ostrojene
doniistimiinii katalizleyen aromataz enzimini bloke eder. Bu inhibisyon, sistemik
Ostrojen diizeylerinde belirgin bir azalmaya yol agarak, hipotalamo-hipofizer eksende
FSH ve LH salmimini tetikler. Letrozol, a¢iklanamayan infertilitenin tedavisi i¢in
FDA onayl degildir, ancak etkili ve iyi tolere edilen alternatif bir segenek olarak

diistintilebilir (Requena vd., 2008)

Aromataz inhibitorlerinin, 0Ozellikle letrozoliin, selektif Ostrojen reseptor

modiilatorlerine gére potansiyel avantajlari su sekilde siralanabilir;

Endometriyum tizerinde daha fizyolojik bir hormonal uyar1 saglamalar1 sayesinde,

endometrial reseptivite daha optimal diizeyde desteklenebilir.

Monofolikiiler yanit olasiligr daha yiiksektir; bu durum, ¢ogul gebelik insidansini

belirgin bigimde azaltarak tedavi giivenligini artirir.

Vazomotor ve affektif yan etkiler (6rnegin sicak basmalari, duygu durumu

dalgalanmalari) daha az goriiliir.

Farmakokinetik a¢idan daha hizli sistemik klerens gosterdiklerinden, maruziyet siiresi

minimal diizeyde kalir (Legro ve ark., 2014).
2.3.3. Gonadotropinler

Eksojen gonadotropin tedavisi, anovulasyon kaynakli infertilitenin yonetiminde, ilk
basamak yaklasim olarak veya oral ajanlara yanitsizlik durumunda endikedir. Diinya
Saglik Orgiitii’niin stmiflandirmasina gére bu tedavi, hipogonadotropik hipogonadizm

(Tip I amenore) ve dgonadotropik 6gonadizm (Tip II amenore) tablolarinda etkilidir.
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Buna karsilik, hipergonadotropik hipogonadizm veya primer over yetmezligi ile
karakterize edilen Tip Il amenore vakalarinda, gonadotropinlere yanit genellikle
yetersizdir (Practice Committees of the American Society for Reproductive Medicine
and Society for Reproductive Endocrinology and Infertility. Electronic address:

asrm@asrm.org, 2020).

Hipogonadotropik hipogonadizmde klomifen sitrat ve letrozol gibi oral ajanlara yanit
ger¢eklesmez. Tedavide, steroidogenezi ve folikiilogenezi etkili bir sekilde uyarmak
icin hem FSH hem de LH aktivitesine sahip gonadotropin preparatlar1 kullanilmalidir

(Burgues ve ark., 2001).

Ogonadotropik 6gonadizmin en yaygim goriilen nedeni polikistik over sendromudur.
Polikistik over sendromulu olgularda, oral ajanlara yanitsizlik s6z konusu ise, eksojen
gonadotropinlerle ovulasyon indiiksiyonu degerlendirilmelidir (Cristello ve ark.,
2005).

Gonadotropin tiriinleri, idrar ekstraktlarindan veya rekombinant teknolojiden tiiretilir.
Eksojen folikiil stimiile edici hormon, 1960’11 yillardan itibaren kadinlarda infertilite
tedavisinde kullanilmaktadir. Klinik uygulamada ilk gelistirilen gonadotropin
preparatlari, baslangicta hayvan hipofiz bezlerinden, daha sonralar1 ise menopoz
sonrasi kadinlarin idrarindan elde edilmistir. Bu preparatlar diisiik saflik diizeyleri ve
yiiksek protein kontaminasyonu ile karakterizeydi. Preparatlar baslangigta sadece
yaklagik % 5 saft1 ve degisen miktarlarda FSH, LH ve insan koryonik gonadotropini
(hCG) igeriyordu. Rekombinant DNA teknolojisinin ilerlemesiyle birlikte gelistirilen
rekombinant gonadotropinler ise %99 un iizerinde saflik ve yiiksek kalite standartlar
ile tretilmis, boylece daha giivenilir ve standardize bir tedavi imkani saglanmistir
(Capolupo ve ark., 2024; Practice Committee of American Society for Reproductive
Medicine, Birmingham, Alabama, 2008).

Insan Menopozal Gonadotropin veya menotropin: Menopoz sonrast kadinlarmn

idrarindan uretilir.

Idrar FSH (iirofollitropin):  Liiteinizan hormonun poliklonal antikorlarla

uzaklastirilmasi ile elde edilen bir preparattir (Giudice ve ark., 1994).

Rekombinant FSH Preparatlart: Iki rekombinant FSH preparat: vardr, follitropin alfa
ve follitropin beta.
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Rekombinant LH Preparatlar1 : Rekombinant LH, 1993'ten beri klinik kullanim i¢in

mevcuttur.

Koryonik gonadotropin preparatlari: Oositin profaz I'den metafaz Il'ye geg¢isini
saglayarak folikiiler olgunlagsmanin son evrelerini destekler. Yaklasik 40. saatte

ovulasyon gergeklesir.
2.3.4. Komplikasyonlar

Cogul Gebelik: IUI yapilan hastalarda, ¢ogul gebelik riski uygulanan protokole ve
hasta popiilasyonuna bagli olarak belirgin sekilde degiskenlik gosterebilir. Genel
popiilasyona ait veriler, ¢cogul gebelik riskinin ortalama olarak %15’in altinda
oldugunu bildirmektedir (Chronopoulou ve ark., 2024). Ovulasyon stimiilasyonu ile
kombine edilen IUI, dogal dongiilerde IUI ile karsilastirildiginda ¢ogul gebelik riskini
artirtr (Kyrou ve ark., 2012).

Over hiperstimiilasyon sendromu (OHSS): Over hiperstimiilasyon sendromu,
gonadotropinlerin farmakolojik uyarimina bagh olarak endojen LH, FSH ve hCG
seviyelerinde belirgin artisin yani sira estradiol sentezinin yiikselmesiyle tetiklenen,
vaskiiler gecirgenligi artiran ve ciddi klinik sekeller olusturabilen bir overyan yanit
bozuklugudur. Over hiperstimiilasyon sendromu riskini artiran faktorler Tablo 2.4’de

belirtilmistir (Gullo ve ark., 2024).

Tablo 2.4. OHSS riskini artiran faktorler

Geng yas Polikistik over sendromu (PCOS)
Diisiik viicut agirligi, Yiksek (5000 IU) hCG dozu
Derin hiperstimiilasyon protokolleri, Luteal faz takviyesi i¢in hCG kullanimi

Preovulatuar folikiil sayisinin fazla olmasi (>24) Hamilelik durumu

Yiiksek AMH seviyeleri (>3,4 ng/mL) Yiiksek serum E2 seviyeleri (>3500-5000 pg /
mL)

Over hiperstimiilasyon sendromu, zamanlamasina gore erken ve ge¢ formda
seyredebilir. Erken formu genellikle hCG uygulamasini takiben 4 ila 7 giin i¢inde
gozlemlenirken, ge¢ OHSS cogunlukla uygulamadan en az 9 giin sonra ortaya ¢ikar

ve siklikla daha agir klinik bulgularla karakterizedir.
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Over hiperstimiilasyon sendromu, klinik durumuna gore de hafif, orta, siddetli ve kritik
olmak tizere 4 evreye ayrilir. Hafif formunda, karin siskinligi, hafif bulanti-kusma,
diyare, artmis over boyutlar1 goriiliirken orta formunda hafif form bulgularina ek
olarak, USG ile asit varlig1 ve laboratuvar tetkiklerinde bulgular (artmis hematokrit
(>41%), 16kositoz (>15 000/mL), hipoproteinemi) izlenir. Siddetli formunda plevral
efflizyon, karaciger enzimlerinde ve diger laboratuar degerlerinde bozulma,
oligiiri/antiri, hipotansiyon ve diisiik santral vendz basing, senkop, vendz tromboz ve

daha birgok ciddi klinik durumlar izlenebilir (Cetin ve ark., 2017).

Kritik vakalar i¢in hastane yatisi ve yogun bakim sarttir. Hemokonsantrasyon normale
donene kadar hem kristaloid hem de kolloid (6zellikle albiimin) sivilar dikkatle
uygulanmalidir. Ozellikle yogun asit varliginda, bobrek fonksiyon bozukluklarinda ve
semptomatik rahatlama amaciyla parasentez uygulanabilir. Tromboemboli riski
acisindan heparin verilebilir. Tiim medikal 6nlemler basarisiz oldugunda, erken

gebelik terapotik olarak sonlandirilabilir (Navot ve ark., 1992).
2.4. Sperm Hazirlama Yontemleri

Bu yontemlerdeki temel amacg, hareketli sperm konsantrasyonunu artirmak ve
fertiliteye negatif etkisi olabilecek durumlardan arindirmaktir. Bu sayede endometrial
uyumluluk artar, reaktif oksijen tiirleri azalir ve implantasyon oncesi ortam daha ideal
hale gelir. Seminal plazma, prostaglandinler, dokiintiiler ve kontaminantlar; uterin
kontraksiyona, enfeksiyon riskine yol agabilir ve embriyonik gelisime zarar verebilir

(Cil ve ark., 2022).

Intrauterin inseminasyon kapsaminda en yaygin kullamlan sperm hazirlama
yontemleri; basit yikama, ylizme (swim-up) ve yogunluk gradyan santrifiijleme (DGC)

teknikleridir.

Basit yikama yontemi, ejakiilatta yiiksek sperm geri kazanimi saglar; ancak
olgunlagsmamis ve hareketsiz spermler ile hiicresel kontaminantlar1 koruyabilir. Bu,

hareketli spermler {izerindeki olumsuz etkilerle ilgili kaygilara yol agar.

Yiizme yontemi, motilitesi yliksek spermleri se¢mede etkili olsa da geri kazanim orani

diistiktiir. Ayrica diisiik kaliteli spermler dominant popiilasyonu olumsuz etkileyebilir.
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Yogunluk gradyan santrifiijleme yontemi, spermleri yogunluklarina gore ayirarak
morfolojik olarak optimal ve motilitesi yiliksek alt popiilasyonlar1 elde etmeyi saglar;

ancak geri kazanim miktar1 sinirli olabilir (Morshedi ve ark., 2003).
2.5. Kontrollii Ovaryan Hiperstimiilasyon (KOH)+IUI Takip ve Zamanlamasi

Ovulasyon indiiksiyonu amaciyla oral anti-Ostrojen ajanlarin kullanildigi tedavi
protokollerinde, kadin hastalara genellikle ardisik 5 glin boyunca tablet formunda ilag
uygulanir.  Alternatif olarak, gonadotropin temelli protokollerde hastalar,
stimiilasyonun baglatildigi giin itibariyla 7 ila 10 giin siiresince giinliik subkutan
enjeksiyonlar1 alirlar. Stimiilasyon siiresi degiskenlik gosterebilir. Her iki yaklasimda
da folikiiler gelisim ultrasonografik izlem ile degerlendirilir. Bir ila ii¢ folikiiliin,
genellikle baskin bir folikiil esliginde, hedeflenen caplara ulagmasi halinde,
ovulasyonu tetiklemek amaciyla insan koryonik gonadotropin enjeksiyonu uygulanir.
Insan koryonik gonadotropini enjeksiyonunu takiben, hazirlanmis sperm ornegiyle
inseminasyon 24 ila 36 saat igerisinde gergeklestirilir. Ancak, >3 folikiil gelisimi veya
>2 matiir folikiil saptanmasi durumunda c¢ogul gebelik riskini azaltmak adina
inseminasyon iptal edilebilir (National Collaborating Centre for Women’s and
Children’s Health (UK), 2013).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu retrospektif vaka kontrol calismasmin etik kurul onayr Sakarya Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan alinmigtir. (Kabul

tarihi: 19.03.2025 Kabul Numarasi: E.459108)

3.1. Hasta Secimi

Sakarya Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum kliniginde Mayis 2017- Ocak 2025
tarihleri arasinda primer infertilite tanist konulan ve follitropin alfa ile intrauterin
inseminasyon tedavisi goren gravida sifir hastalar secilecektir. Bu hastalarin Sakarya
Egitim ve Arastirma Hastanesindeki saglik kayitlarindaki klinik bilgileri ve

laboratuvar sonuglar1 toplanacaktir.
Dahil Edilme Kriterleri:

- Sakarya Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum klinigine Mayis 2017- Ocak 2025
tarihleri arasinda bagvurarak primer infertilite tanis1 konulan ve sistemde ya da hasta

dosyalarinda kayitlart mevcut olan hastalar
- Daha 6nce abort dahil gebelik 6ykiisii olmamis olmast

- Follitropin alfa ile ovulasyon indiiksiyonu ve intrauterin inseminasyon yapilan

hastalar

- 18-45 yas aras1 kadin hastalar

Dahil Edilmeme Kriterleri:

-Follitropin alfa disinda baska bir ovulasyon indiiksiyonu tedavisi géren

- Daha once gebelik (abort dahil) ve dogum 6ykiisii olan,

-Siklus iptal edilen veya zamanli cinsel temas uygulanan hastalar

-Cift IUI yapilan hastalar

-Hasta verilerinin hastane kayit sistemi ve dosyalarinda mevcut olmamasi

-VKI > 30 olmasi

18



3.2. Verilerin Toplanmasi

Tedavi Oncesi tiim infertil hastalarin sikliisiin 3. giinii FSH, LH, E2, TSH, T4, PRL,
AMH diizeyleri degerlendirildi. Temel jinekolojik ultrasonografi ile AFC
degerlendirildi. Kadinlarin histerosalpingografi (HSG) goriintiileri ve partnerlerinin
spermiyogram sonuglar1 degerlendirildi. Demografik veriler, yas, viicut kitle indeksi,
gravida, parite, abortus sayilari, sigara kullanim durumu, isterosalpingografi sonuglari,
infertilite siiresi kaydedildi. Tiim tetkikler degerlendirildikten sonra folliotropin alfa
ile ovulasyon indiiksiyonu baslandi. Follikiilometre takipleri yapilarak bir baskin
folikiil boyutu 18 mm veya daha yiiksege ulastiginda, 250 pg rekombinant hCG
intramiiskiiler olarak uygulandi. Semen Grnekleri mastiirbasyon yoluyla toplandi ve
hazirlandi. Intrauterin  inseminasyon, hCG uygulandiktan 36 saat sonra
gerceklestirildi. Intrauterin inseminasyon yapildiktan 14 giin sonra bakilan beta hCG
degeri> 5mIU/ml olan hastalar “gebelik pozitif”, < SmIU/ml olan hastalar “gebelik

negatif” olarak degerlendirildi.

3.3. Istatistiksel Degerlendirme

Verilerin istatistiksel analizi SPSS 27.0 yazilimi aracilifiyla gergeklestirildi.
[statistiksel anlamlilik diizeyi olarak p<0,05 kabul edildi. Verilerin dagilim
ozelliklerini degerlendirmek amaciyla Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi. Normal
dagilim gostermeyen veriler igin Mann-Whitney U testi veya Kruskal-Wallis testi
tercih edildi. Degiskenler arasindaki iliskiyi incelemek iizere Spearman korelasyon
analizi uygulandi. Gebelikle iliskili olarak anlamli bulunan parametrelerin gebelik
ongoriistindeki ayirt edici giici ROC egrisi analizi ile degerlendirildi; egri altinda
kalan alanin 0,6’nin iizerinde olmasi anlamli kabul edildi. Kategorik degiskenler

arasindaki farklar ise Ki-kare testi ile incelendi.
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4. BULGULAR

Calismamiz kapsaminda, primer infertilite tanis1 konulan ve folliotropin alfa ile
KOH+IUI tedavisi uygulanan 194 olgu analiz edilmistir. Calismaya dahil edilen
hastalarin 61’inde (%31,4) gebelik elde edilmistir. Hastalarin klinik, demografik ve
endokrinolojik 6zellikleri ile tedavi sonuglar1 degerlendirilmistir. Tanimlayici

istatistiksel veriler Tablo 4.1°de ayrintili bigimde sunulmustur.

Tablo 4.1. Tanimlayici istatistiksel veriler
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N- % Min- Maks Ort £s.s
Kadin yas1 (Yil) 194- %100 19-35 27,31 £3,57
Infertilite siiresi (Y1l) 194- %100 1-13 3,06 £2,12
Erkek yasi (Y1l) 194- %100 23-44 30,49 +£3,9
Viicut kitle indeksi (kg/m?) <19 4-9%2,1 - -
19-25 108- %55,7 - -
>25 82- %42,3 - -
Toplam 194- %100 17,5-30,3 24,76 £2,89
AMH diizeyi (ng/mL) 194- %100 0,29-20,4 5,15 43,74
FSH diizeyi (IU/L) 194- %100 0,45-11,3 5,88 £1,77
LH diizeyi (IU/L) 194- %100 0,32-25,9 6,5 +3,97
E2 diizeyi (pg/mL) 194- %100 5-391 43,5 +30,83
PRL diizeyi (ng/mL) 194- %100 0,28-75 17,95 11,1
TSH diizeyi (mIU/L) <2,5 137- %70,6 - -
215415 47' %24,2 = =
>4.,5 10- %5,2 - -
Toplam 194- %100 0,43-28 2,34 +£2,26
Progesteron diizeyi (ng/mL) 194- %100 0,07-29 6,81 £6,27
Semen hacmi (mL) 194- %100 1-7,5 3,03 1,13
Sperm sayis1 (milyon/mL) 194- %100 1,7-189 47,01 £30,87
Ileri izl hareketli sperm orani(%) 194- %100 0-75 35,96 £16,96
Tleri yavas hareketli sperm orani(%) 194- %100 0-53 14,57 £10,07
Progresif motilite (%) 194- %100 0-83 50,54 +14,64



Tablo 4.1. Tanimlayici istatistiksel veriler (devam)

Normal sperm morfolojisi (%) 194- %100 0-7 4,23 +1,49
Yok 156- %80,4 - -
Sigara kullanim Var 38- %19,6 - -
Toplam 194- %100 - -
<4 13- %6,8 - -
4-8 81- %42,4 - -
>8 50- %26,2 - -
-0 - -
Sag over antral folikiil sayisi PCO 47- %246
Toplam 191- %100 - -
Eksik veri 3-%1,5 - -
Genel toplam 194- %100 - -
<4 16- %8,5 - -
4-8 78- %41,3 - -
>8 43- %22,8 - -
-0 - -
Sol over antral folikiil sayisi PCO a1
Toplam 189- %100 - -
Eksik veri 5- %2,6 - -
Genel toplam 194- %100 - -
Negatif 133- %68,6 - -
Gebelik durumu Pozitif 61- %31,4 - -
Toplam 194- %100 - -

4.1. Kadin Yasi ve Gebelik Durumu

Katilimcilarin yag araligi 19 ila 35 arasinda degismekte olup,

3,57 yil olarak belirlenmistir.

ortalama yas 27,31 +

Gebelik ile sonuglanan gruptaki kadinlarin yas ortalamasi 27,43 £3,51, gebelik ile

sonu¢lanmayan gruptaki kadinlarin yas ortalamasi1 27,26+3,61 olarak belirlenmistir.

Gebelik durumu ile kadin yasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski

saptanmamustir. (p=0,725; Mann-Whitney U testi)

Hastalar ayrica 27 yas alt1 ve iistii olarak iki gruba ayrilmistir. Yirmi yedi yasinda ve
daha kiiciik olan 112 kadin (%57,7) ve 27 yasindan biiyiik 82 kadin (%42,3)

belirlenmistir. Yas gruplarinin gebelik durumlan ile iligkisi degerlendirildiginde de

anlamli bir iliski saptanmamustir (p=0,703; Pearson Chi-Square testi)



4.2. Sigara Kullanim
Calismaya dahil edilen 194 olgunun 38’1 (%19,4) aktif sigara kullanicistydi. Sigara
kullanim1 ile gebelik basarisi degerlendirildiginde aralarinda istatistiksel olarak

anlamli bir iligki elde edilmemistir (p=0,124; Pearson Chi-Square testi).

4.3. infertilite Siiresi

Katilimcilarin ortalama infertilite siiresi 3,06 + 2,12 yil olarak hesaplanmustir.

Infertilite siiresi, gebelik ile sonuglanan grupta ortalama 2,64 + 1,74 yil, gebelik ile
sonu¢lanmayan grupta 3,25 + 2,25 yil bulunmustur. Gebelik ile sonuglanan grubun
infertilite stiresi daha kisa olup iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir

(p=0,046; Mann-Whitney U testi; Tablo 4.2).

Tablo 4.2. infertilite siiresinin gebelik basaris1 ile olan iliskisi

Gebelik yok Gebelik var P
orta med (min- b med (min-
maks) maks)
Infertilite
siiresi (Y1) 325+2.25 2,5 (1-13) 2,64+ 1,74 2 (1-10) 0,046

4.4. Viicut Kitle Indeksi
Hastalarimizin ortalama viicut kiitle indeksi 24,75 kg/m? olarak saptanmistir. Viicut
kitle indeksi ile gebelik basarisi arasinda anlamli bir iliski bulunmamistir (p=0,936;

Mann-Whitney U testi).

Viicut kitle indeksi dagilimina gore gruplar olusturuldu. 4 olgu (%2,1) diisiik kilolu
(<19 kg/m?), 108 olgu (%55,7) normal kilolu (19-25 kg/m?) ve 82 olgu (%42,3) fazla
kilolu (>25 kg/m?) gruplarini olusturdu. Viicut kitle indeksi 30 tizeri olan obez hastalar

calismamiza dahil edilmedi.

Viicut kitle indeksi gruplarina gore gebelik durumu degerlendirmesinde de gruplar
arasinda gebelik durumu agisindan anlamli bir iligski saptanmadi (p=0,259, Pearson

Chi-Square testi)
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4.5. Histerosalpingografi (HSG) Bulgulari

Calismaya dahil edilen tiim hastalara histerosalpingografi  uygulandi.
Histerosalpingografi  yapilan 194 olgunun 158’1 (%81,4) normal olarak
degerlendirildi. Sag tubadan gecis izlenmeyen 6 olgu (%3,1), sol tubadan gegis
izlenmeyen 2 olgu (%1,0) mevcuttu. Kavitede dolum defekti 10 hastada (%5,2)
saptanirken, 2 olguda (%1,0) hem dolum defekti izlendi hem de sol tubal gegcis yoktu.
T-shape goriiniim 1 hastada (%0,5), arcuat uterus 3 hastada (%]1,5), sol tubada
hidrosalpinks 2 hastada (%]1,0), sag tubada hidrosalpinks 1 hastada (%0,5) izlendi.
Bilateral gecis izlenmeyen 5 olgu (%2,6), uterus unicornuat olan 2 olgu (%]1), septum
ve sol gecis izlenmeyen 1 olgu (%0,5), yalnizca septum saptanan 1 olgu (%0,5)
belirlendi (Sekil 4.1).

Histerosalpingografi (HSG) Bulgular

10

4 I | I
0 . .

Sagdan gecis  Soldan gecis Kavitede dolum Dolum defekti T-shape uterus Arcuatuterus  Sol tubada Sag tubada B\Iatcla\ gcq 13 Uterus Septum ve sol Septum
izlenmedi izlenmedi defekti ol tubal hidrosalpinks  hidrosalpinks unicornuat gecis yok
gegis yok

Sekil 4.1. HSG bulgular

Gebelik ile sonuglanan hastalarin 55 inde (%90,2) histerosalpingografide normal
bulgular saptanirken, gebelik ile sonu¢lanmayan grupta 103 hastada (%77,4) normal
bulgular saptanmistir. Gebelik ile sonuglanan grupta bir hasta harig¢
histerosalpingografi bulgularinda gegis defekti saptanmamugtir. Bilateral tubal gegis
izlenmeyen bu hastaya yapilan laparoskopide bilateral gecis gortilmiistiir. Korelasyon
analizleri kapsaminda, histerosalpingografi (HSG) bulgular ile gebelik durumu
arasindaki iligki incelenmistir. Spearman sirali korelasyon katsayisina gore, HSG

bulgular ile gebelik durumu arasinda zayif diizeyde negatif yonlii ve istatistiksel

23



olarak anlamli bir iliski saptanmistir (r = —0,141, p = 0,049). Bu bulgu, HSG'de
gozlenen patolojik durumlarin gebelik olasiligini azaltabilecegine isaret etmektedir.

Histerosalpingografi bulgular1 ve gebelik ile olan iliskisi Tablo 4.3’de gosterilmistir.

Tablo 4.3. HSG bulgular1 ve gebelik ile olan iliskisi

HSG Bulgusu Gebelik (+) Gebelik (-) Toplam Gebelik (+)
Oran
Normal 55 103 158 34,8%
Sagdan ge¢is izlenmedi 0 6 6 0%
Soldan gecis izlenmedi 0 2 2 0%
Kavitede dolum defekti 1 9 10 10%
Kavite defekti + soldan 0 2 2 0%
geeis yok
T-Shape uterus 1 0 1 100%
Arcuat uterus 2 1 3 66,7%
Sol hidrosalpinks 0 2 2 0%
Sag hidrosalpinks 0 1 1 0%
Bilateral ge¢is izlenmedi 1 4 5 20%
Uterus unicornuat 1 1 2 50%
Septum + sol gecis 0 1 1 0%
izlenmedi
Septum 0 1 1 0%
Toplam 61 133 194 31,4%

4.6. Laparoskopi Bulgulari
Calismamizdaki hastalarin toplam 18’ine (%9,3) histerosalpingografide c¢esitli

patolojiler izlenmesi lizerine laparoskopik degerlendirme yapilmistir.
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Laparoskopik degerlendirme sonucunda 10 hastada kromopertiibasyon ile bilateral
gecis oldugu goriilmiis (%55,6), 4 hastada sol tubadan gecis saptanmamis (%2,1), 2
hastaya hidrosalpenks nedeniyle sol salpenjektomi (%1) ve 2 hastaya da sol over

kistektomi yapilmistir (%1; Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Laparoskopik degerlendirme sonuglari

Laparoskopi (L/S) Gegerli Yiizde Kiimiilatif Yiizde ) .
N p (Tek yonlii ki-Kare testi)

Bulgusu (%) (%)
Normal 10 55,6 55,6
Soldan ge¢is yok 4 22,2 77,8
0,023
Sol salpenjektomi 2 11,1 88,9
Sol kistektomi 2 111 100
Toplam (Gegerli) 18 100

L/S yapilmayan 176

Genel Toplam 194 100%

Laparoskopi bulgulart ile gebelik basarist iliskisi Pearson Chi-Square testi ile

karsilastirilmis ve istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamistir (p=0,281)

Hastalar histerosalpingografi bulgularina dayanarak tubal gecisleri olup olmamasina
gore gruplara ayrildi. Histerosalpingografide sag tubadan gecisi olmayan toplam 6
hasta (%3,1), sol tubadan gecisi olmayan 8 hasta (%4,1), bilateral gecisi olmayan 5
hasta (%2,6) tespit edildi.

Histerosalpingografide sag tubadan gegisi olmayan toplam 6 hastanin 4 tinde (%66,7)
laparoskopik kromopertiibasyon ile bilateral gecis oldugu goriildii, kalan 2 hastaya
laparoskopi yapilmadigi goriildii.

Histerosalpingografide sol tubadan ge¢isi olmayan toplam 8 hastanin 2 sinde (%25)
laparoskopik kromopertiibasyon ile bilateral ge¢is oldugu goriildii, 3 hastada (%37,5)
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soldan gecis laparoskopide de izlenmedi, 2 hastaya (%25) hidrosalpenks nedeni ile sol
salpenjektomi yapildigt goriildii.

Tablo 4.5. HSG ve L/S bulgularinin karsilastirilmasi

HSG Durumu L/S Bulgusu n Yiizde Gegerli Yiizde (%) Kiimiilatif
(%) (Yalnizca L/S Yiizde (%)
yapilan olgular)
Genel L/S Normal 1 0,6% 33,3% 33,3%
Endikasyonu Solkistektomi 2 11%  66,7% 100%
Toplam L/S 3 1,7% 100% —
yapilan

L/S yapilmayan 172  98,3% — —

Genel toplam 175 100% — —

Sagdan Gec¢is Yok  Normal 4 66,7% 100% 100%
(n=6)

L/S yapilmayan 2 33,3% — —

Genel toplam 6 100% — —

Soldan Gegis Yok  Normal 2 25% 28,6% 28,6%
(n=8)
Soldan ge¢is yok 3 37,5% 42,9% 71,4%
Sol 2 25% 28,6% 100%
salpenjektomi
Toplam L/S 7 87,5% 100% —
yapilan

L/S yaptilmayan 1 12,5% — —
Genel toplam 8 100% — —

Bilateral Gegis Normal 3 60% 75% 75%
Yok (n=5)
Soldan ge¢is yok 1 20% 25% 100%
Toplam L/S 4 80% 100% —
yapilan

L/S yapilmayan 1 20% — —
Genel toplam 5 100% — —

Histerosalpingografide tubal gegis izlenmeyen toplam 15 hastanin 9 unda (%60)

laparoskopide gecis gozlenmistir. Laparoskopi bulgularinda istatistiksel olarak 6nemli
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Ol¢iide bilateral gecis gozlendigi tespit edilse de (p=0,23; tek yonli Ki-Kare testi;
Tablo 4.5 ve Tablo 4.6), histerosalpingografi bulgular ile laparoskopi bulgulari

arasinda anlamli istatistiksel iliski kurulmamistir (p=0,215; Fisher’ Exact test).

Tablo 4.6. HSG deki tubal gegis bulgulari ile L/S deki bulgularin kiyaslamasi

HSG bulgular

Sagdan Soldan ge¢is yok Bilateral Toplam (n-
gecis yok (n-%) gecis yok (n- %)
(n-%) %)
L/s Normal 4 (44,4%) 2 (22,2%) 3(33,3%) 9 (60,0%)
bulgulart  “goldan gegis yok 0 (0,0%) 3 (75,0%) 1(250%)  4(26,7%)
Sol 0 (0,0%) 2 (100,0%) 0 (0,0%) 2 (13,3%)
salpenjektomi
Toplam (n- 4 (26,7%) 7 (46,7%) 4 (26,7%) 15 (100,0%)
%)
Chi-square/ p=0,215
Fisher's exact
test

4.7. Histeroskopi (H/S) Bulgulari

Calismamizdaki hastalarin toplam 23’ (%11,9) histeroskopi ile degerlendirmistir.
Degerlendirme sonucunda 9 hasta normal (%39,1) olarak degerlendirilmistir. 12
hastada (52,2) polip saptanarak polipektomi yapilmis, 2 hastada da (%8,7) septum
rezeksiyonu yapilmistir. Histeroskopi bulgular ile gebelik basarisi arasinda anlaml

bir iliski saptanmamistir (Fisher’s Exact Test; p=0,665; Tablo 4.7).

Tablo 4.7. Histeroskopi bulgularinin dagilimi

n- % (H/S yapilan % (Tim
hastalar i¢inde) orneklem)
H/S Bulgular Normal 9- %39,1 4,6%
Polipektomi 12- %52 6,2%
Septum rezeksiyonu 2- %8 1%
Toplam 23- %100 11,9%
H/S yapilmayan 171 88,1%
Genel Toplam 194 100%
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Histerosalpingografide kavitede dolum defekti saptanan toplam 11 hastanin yapilan
histeroskopide biri (%9) normal olarak degerlendirilmis, kalan 10’unda (%91) polip
saptanarak polipektomi yapilmistir. Histerosalpingografide septum saptanan her iki
hastaya da, histereskopide septum rezeksiyonu yapilmistir. Histerosalpingografi
bulgulart ile histeroskopik bulgular arasindaki iliski Fisher’s Exact Test ile
degerlendirildi. Test sonucunda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptandi (p=0,002;
Tablo 4.8).

Tablo 4.8. HSG bulgularina gére H/S bulgularinin dagilimi

H/S Bulgulari
. . Septum Toplam
Normal Polipektomi Rezeksiyonu  (n- %)
1-
Normal 1 0 0 %43
Sagdan gecis 2 1 0 3-9%13
izlenmedi
Kavitede 9-
dolum defekti ! 8 0 %39,1
Dolum defekti 9.
+ so’I tubal 0 2 0 %8,7
gegis yok
HSG
Bulgulan Sol 2 0 0 2-
hidrosalpinks? %8,7
Sag tuba 1-
hidrosalpinks 1 0 0 %4,3
Bl_lateral gegis 2 1 0 3- 9413
izlenmedi
Septum + sol
. 1-
gecis 0 0 1 %43
izlenmedi '
1-
Septum 0 0 1 %4.3
23-
Toplam 9 12 2 96100
Fisher’s Exact Test p=0,002
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4.8. AMH Diizeyleri

Calisma grubumuzdaki hastalarin menstrual siklusun 3. giiniinde alinan serum
orneklerinde ol¢iilen AMH ortalamas1 5,15 + 3,74 ng/mL olarak hesaplanmustir.
Tanimlayic istatistiklere gore, sigara kullanmayanlarda AMH diizeyi ortalamasi 5,2 +
3,8 ng/mL iken, sigara kullananlarda 4,95 + 3,52 ng/mL olarak bulunmustur. Gebelik
pozitif olan bireylerde AMH diizeyi ortalamasi 5,48 + 3,45 ng/mL iken, gebelik negatif
olanlarda 5,00 £ 3,87 ng/mL’dir. Mann-Whitney U testi sonuglarina gore sigara
kullanim1 ile AMH diizeyleri arasinda anlamli fark saptanmamustir (p=0,988) ve
gebelik durumu ile AMH diizeyleri arasinda da anlamli fark saptanmamustir (p=0,121).

Antimiillerian hormon diizeyleri ve iligkili bulgular Tablo 4.9’da gosterilmistir.

Tablo 4.9. AMH diizeylerinin gebelik durumu ve sigara kullanimina gére dagilimi

AMH diizeyi (ng/mL)
P
- ; Std.
n (%) Minimum  Maksimum  Ortalama
Sapma
Tiim hastalar pod 0,29 20,4 5,15 3,74
(100%) L 1 ) )
Sigara 156
kullanmayanlar (80,4%) e 198 - 38
28 p=0,988
Sigara kullananlar (19.6%) 1 20,4 4,95 3,52
Gebelik negatif 133 0,29 20,4 5 3,87
(68,6%) ' ' ‘
61 p=0,121
Gebelik pozitif (31,4%) 0,94 15,14 5,48 3,45

AMH diizeyleri 1,5 ng/mL seviyesinin altinda 11 hasta (%35,7) 1,5 ng/mL ile 4,5
ng/mL seviyesine kadar olan 100 hasta (%51,5) ve 4,5 ng/mL seviyesinin {izerinde
olan 83 hasta (%42,8) olarak 3 ayr1 gruba ayrildi. Antimiillerian hormon diizeyleri
gebelik durumu ve sigara kullanimu ile ¢apraz olarak incelendi. Antimiillerian hormon
gruplan (<1,5; 1,5-4,5; >4,5) gebelik ve sigara kullanimi agisindan anlamli fark
gostermedi. Pearson Ki-Kare testine gore gebelik durumu ile AMH gruplari arasinda
(0>=2,348; p=0,309) ve sigara kullanimi ile AMH gruplar1 arasinda (}*=0,406;
p=0,816) istatistiksel olarak anlaml1 bir iligki saptanmadi (Tablo 4.10).
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Tablo 4.10. AMH gruplarinin gebelik durumu ve sigara kullanimi arasindaki
dagilimi

AMH Gebelik Sigara

Grupy ~ CGePelikNegatif oo e Toplam — Sigara Yok Var Toplam
D 8 (%6) (%3,9) (%151,7) 9 (#28) (%2,3) (0/0151,7)
15-4,5 73 (%54,9) % 22,3) (%1503 5) 82 (%52.6) - }g N ((yolsofs)
A5 RO geoe mipm  SOUD r ouze)
Toplam 13O0 gy ton SO0 g o410
Ki-Kare p=0,309 p=0,817

4.9. Hormonal Degiskenler
Hastalarin menstrual siklusun 3. giiniinde alinan serum o6rneklerinde olgiilen FSH

ortalamas1 5,87 + 1,77 IU/L, LH ortalamasi 6,5 £+ 3,97 IU/L olarak belirlenmistir.

[statistiksel degerlendirmede gebelik durumu ile FSH ve LH arasinda anlamli iliski
bulunmadi (sirasiyla p=0,631; p=0,309; Mann-Whitney U testi). Menstrual siklusun
21. giiniinde 6lgiilen progesteron ortalamasi 6,8 + 6,27 ng/mL olarak saptandi. Gebelik
pozitif grupta ortalama 6,23 £+ 6,23 ng/mL iken, gebelik negatif grupta 7,07 +6,29
ng/mL olarak 6l¢iildii.

Progesteron diizeyleri ile gebelik durumu arasindaki iligki istatistiksel olarak anlamli

sonuglanamistir. (p=0,39; Mann-Whitney U testi)

Calisma grubundaki E2 ortalamast 43,49 + 30,83 pg/mL olarak hesaplandi. Gebelik
durumu ile hastalarin E2 diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
saptanmadi (p=0,243; Mann-Whitney U testi)

Hastalar E2 diizeylerine gore 3 gruba ayrildi. Altmis pg/mL altinda olan 166 hasta
(%85,6) en biiylik grubu olustururken 60 ile 80 pg/mL arasinda 16 hasta (%8,3) ve 80
pg/mL den biiyiik toplam 12 hasta (%6,2) gruplari olusturuldu. Fisher’s Exact testi
(p=0,192) sonuglarina gore gruplar ile gebelik arasinda istatistiksel olarak anlaml bir

iligki saptanmamustir.
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Calismaya dahil edilen hastalarda, menstrual siklusun 3. giiniinde Ol¢iilen serum
prolaktin diizeylerinin ortalamasi genel orneklem icin 17,94 + 0,79 ng/mL olarak
hesaplanmistir. Gebelikle sonuglanan grupta ortalama prolaktin diizeyi 16,3 + 1,5
ng/mL, gebelikle sonuglanmayan grupta ise 18,7 + 0,93 ng/mL olarak bulunmustur.
Gruplar arasindaki dagilim, Mann-Whitney U testi ile degerlendirildiginde, gebelik

durumu agisindan sinirda istatistiksel anlamlilik gostermistir (p=0,055).

Hastalar serum prolaktin diizeylerine gore <18 ng/mL ve >18 ng/mL olmak iizere iki
gruba ayrilarak gebelik durumu ile iliskileri degerlendirilmistir. On sekiz ng/mL
diizeyinden diisiik prolaktin diizeyine sahip olan grup 119 kisi (%61,3), >18 ng/mL
diizeyine sahip olan grup ise 75 kisi (%38,7) belirlenmistir. Yapilan ¢apraz tablo
analizinde, Pearson Ki-Kare testi sonucuna gore prolaktin diizeyleri ile gebelik

durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligski saptanmamustir. (p=0,255)

Hastalarimizin TSH ortalamasi 2,33 + 2,2 mIU/L olarak saptandi. Gebelik durumu ile
TSH diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmadi (p=0,491; Mann-
Whitney U testi).

TSH diizeyi 4,5 mIU/L’ den yiiksek olan olgu sayist 10 (%5,2), 2,5 mIU/L’ den diisiik
olan 137 (%70,6) iken, geriye kalan 47 olgunun (%24,2) TSH degeri 2,5 ile 4,5 mIU/L
arasindaydi. Bu gruplarin gebelik durumu ile arasinda da istatistiksel olarak anlamli

bir iligki saptanmad1 (p=0,855; Fisher’ Exact test)

4.10. Erkek Yasi ve Sperm Parametreleri
Erkeklerin yas araligi 23-44 arasinda degismekte olup yas ortalamasi 30,49 £3,9 yil
olarak hesaplandi. Erkek yasi ile gebelik basarisi arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir iliski saptanmadi (p=0,911; Mann-Whitney U testi)
Spearman korelasyon analizine gore, erkek yasi ile semen parametreleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamistir (p> 0,05).

IUI giinii yapilan spermiyogramda semen hacmi ortalamasi 3 + 1,13 mL, sperm sayis1
ortalamast 47,01 + 30,87 milyon/mL, ileri hizli hareketli sperm oranm1 %35,9 + 16,9;
ileri yavag hareketli sperm oran1 %14,5 = 10; ve progresif hareketli sperm oran1 %50,5
+ 14,6 olarak saptandi.
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Yapilan analizlerde, pozitif gebelik grubunda semen hacmi ortalamasi 3,28 + 1,19 mL,
negatif gebelik grubunda ise 2,91 + 1,09 mL olarak saptanmistir. Pozitif gebelik elde
edilen olgularda ejekiilat hacminin anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.
Mann—Whitney U testi sonucunda p = 0,047 degeri elde edilmis olup, bu bulgular
semen hacmi ile gebelik durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulundugunu gostermektedir (Tablo 4.11). Diger spermiyogram parametrelerinin

gebelik basarisi iizerine anlamli etkisi goriilmemistir.

Tablo 4.11. Gebelik durumuna gére semen hacmi (mL)

Gebelik Semen Hacmi
Durumu (mL, Ortalama + Standart Sapma)
Negatif 2,91+ 1,09
_ p=0,047
Pozitif 3,28+ 1,19

4.11. Antral Folikiil Sayis1 ve Over Goriiniimii
Tedavi Oncesi sikliisiin 3. giiniinde transvajinal ultrasonografi ile overlerdeki antral
folikiil sayilar1 degerlendirildi. Sag overde antral folikiil sayis1 dordiin altinda 13 olgu

(%6,8), 4-8 aras1 81 olgu (%41,8) ve sekiz iizeri 50 olgu (%25,8) saptandi.
Polikistik over goriintiisii izlenen hasta sayis1 sag overde 47 (%24,2) olarak belirlendi.

Sol overde antral folikiil sayis1 ise dordiin altinda 16 olgu (%8,2), 4-8 aras1 78 olgu
(%40,2) ve sekiz lizeri 43 olgu (%22,2) seklindeydi.

Polikistik over goriintiisli izlenen hasta sayis1 sol overde 52 (%26,8) olarak belirlendi.

4.12. Degerlendirme

Infertilite siiresi, histerosalpingografi bulgulari, menstrual siklusun 3. giiniinde dlgiilen
prolaktin diizeyi ve semen hacmi degiskenleri gebelik basarisi ile iligkili saptanirken
diger tiim degiskenlerde gruplar arasinda anlamli fark saptanmamistir (p>0,05; Tablo
4.12).
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Tablo 4.12. Gebelik durumuna gore degiskenlerin Mann—Whitney U testi p degerleri

Degisken p-degeri
Infertilite siiresi 0,046*
Semen hacmi 0,047*
PRL diizeyi 0,055*
Normal sperm morfolojisi 0,073
Tleri hizl1 hareketli sperm orani 0,102
AMH diizeyi 0,121
Ileri yavas hareketli sperm orani 0,168
E2 diizeyi 0,243
Sperm sayisi 0,245
LH diizeyi 0,309
Progesteron diizeyi 0,39
Progresif motilite 0,486
TSH 0,491
FSH 0,631
Kadin yast 0,725
Erkek yast 0,911
Viicut kitle indeksi 0,936

4.13. ROC Analizi
Gebelikle iliskili istatistiksel olarak anlamli bulunan parametrelerin gebelik durumunu
ongorme giiciinii degerlendirmek amaciyla ROC egrisi analizi gerceklestirildi (Sekil

4.2).

Analiz sonucunda yalnizca sperm hacmi parametresi i¢in egri altindaki alan
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (AUC = 0,59). Bu deger, sperm hacminin

gebeligi 6ngérmede zayif ayirt edicilige sahip oldugunu gostermektedir.

ROC egrisi iizerinden elde edilen 3,65 mm? i¢in duyarlilik %34 ve ozgiilliikk %82

degerleri hesaplanmistir.
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Sekil 4.2. ROC egrisi ve egri altindaki alan

ROC analizi sonucunda belirlenen 3,65 mL semen hacmi esik degeri kullanilarak

yapilan grup ayriminda, gebelik oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit

edildi (p= 0,012; Pearson Chi-Square; Tablo 4.13).

Tablo 4.13. Semen hacmi (<3,65 mL vs. >3,65 mL) ile gebelik sonuglar1 arasindaki

istatistiksel iligki

Gebelik Toplam
Negatif Pozitif
Semen hacmi <3,65mL 109 40 149
>3,65mL 24 21 45
Toplam 133 61 194
Pearson Chi-Square p= 0,012
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5. TARTISMA VE SONUC

Infertilitenin bireysel ve toplumsal etkileri oldukca kapsamlidir. Infertilite yalnizca
ciftler lizerinde degil, ayn1 zamanda saglik sistemi ve toplumun sosyoekonomik yapisi
tizerinde de belirgin psikolojik ve ekonomik yiik olusturmaktadir. Bu durum, bireysel
diizeyde stres ve yasam kalitesinde diisiise yol acarken, toplumsal diizeyde saglik

hizmetlerinin kullanimini ve sosyal dinamikleri etkilemektedir.

Ovulasyon indiiksiyonu esliginde uygulanan U, diisiik invazivlik ve yiiksek maliyet
etkinligi nedeniyle sik tercih edilen bir yardimci iireme teknigidir. Ozellikle
aciklanamayan infertilite, servikal faktorler, minimal endometriozis ve hafif erkek
faktorli gibi se¢ilmis olgularda IUI yaygin olarak kullanilmaktadir. Tani ve tedavi
alaninda son yillarda 6nemli gelismeler yasanmis olsa da infertilite tedavisine verilen
yanitlar bireyler arasinda farklilik gdstermektedir. Gebelik basarisini etkileyen ¢ok
sayida degiskenin varligi, tedavi siirecinin Ongoriilebilirligini sinirlamakta ve

kisisellestirilmis yaklasimlarin 6nemini artirmaktadir.

5.1. Kadin Yas1

Calismamizda gebelik durumu ile kadin yasi1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski saptanmamistir (p=0,725). Gebelik ile sonug¢lanan gruptaki kadinlarin yas
ortalamas1 27,43 +3,51; gebelik ile sonuglanmayan gruptaki kadinlarin yas ortalamasi
27,26+3,61 olarak belirlenmistir. ki grubun yas ortalamasi benzer olarak

sonug¢lanmistir.

O’Brien ve arkadaslari tarafindan irlanda'da yapilan 30-35 yas (726 dongii) ve 40-44
yas (433 dongill) arast yardimci lireme teknikleri uygulanan kadinlarin verileri
retrospektif olarak incelendiginde iki grup arasinda 40 yas {izeri hastalarda tedavi
basarisi ve canlt dogum orani diisiik olarak goriilmiis (O’Brien ve ark., 2017). Vargas
ve arkadaglarinin calismalarinda 38 yasindan kiigiik kadinlarda IUI sikluslarinda
gebelik basarit oraninin daha yiiksek oldugu goriilmiis (Vargas-Tominaga ve ark.,
2020).

Calismamizda kadin yasi ile gebelik durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski saptanmamasi literatiirdeki bazi ¢alismalarla (O’Brien ve ark., 2017; Vargas-

Tominaga ve ark.,, 2020) celisiyor gibi goriinse de, farkli sonuglarin altinda
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demografik etkenler yattig1 diisiiniilmiistiir. Ozellikle 6rneklem biiyiikliigiiniin sinirh
olmasi, homojen bir sekilde yas gruplarmin dagilmamasi, diglama kriterlerindeki
farkliliklar bu farki aciklayabilir. Yasin gebelik {izerindeki etkisini daha net
degerlendirebilmek i¢in ileri yas gruplarini igeren, daha genis ve kontrollii ¢alismalar

yapilabilir.

5.2. Sigara Kullanimi

Calismamizda sigara kullanimi ile gebelik basarisi arasinda iligski saptanmamistir
(p=0,124). Immediate ve arkadaslar1 tarafindan 2901 c¢ifte 6323 sikliis KOS+IUI
uygulanan hastalar retrospektif incelendiginde sigara kullanimin gebelik basari
oranlari lizerinde anlamli bir sonucu olmadig goriilmiis (Immediata ve ark., 2020).
Bulgumuz, Immediata ve arkadaslarinin genis 6rneklemli galismasinda elde edilen
sonugclarla paralellik gostermektedir. Her iki ¢calismada da sigara kullaniminin gebelik

basarisi tizerinde anlamli bir etkisi olmadig1 goriilmiistir.

Calismamizda sigara igmenin AMH iizerine etkisi de arastirilmis ve sigara kullanimi

ile AMH diizeyleri arasinda anlamli fark saptanmamaistir (p=0,988).

Plante ve arkadaglarimin calismasinda yaslar1 38 ile 50 arasinda 284 kadin sigara
kullanim1 ve AMH iliski a¢isindan degerlendirildiginde sigara i¢cen kadinlarin referans
grubuna gore% 44 daha diisik AMH degerlerine sahip oldugu goriilmiis (p = 0.04)
(Plante ve ark., 2010). Calismamiz bu anlamda literatiir ile uyusmamaktadir. Yas

araligindaki ve popiilasyon biiyiikliigiindeki fark ile bu celigki agiklanabilir.

5.3. infertilite Siiresi

Calismamizda ortalama infertilite stiresi 3,06 = 2,12 yil olarak hesaplanmustir.
Infertilite siiresi, gebelik ile sonuglanan grupta ortalama 2,64 + 1,74 yil, gebelik ile
sonuglanmayan grupta 3,25 + 2,25 yil olarak bulunmustur. Gebelik ile sonuglanan
grubun infertilite siiresi daha kisa olup iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak

anlamhidir (p=0,046).

Huang ve arkadaslari tarafindan yapilan 5268 TUI dongiisiinii kapsayan retrospektif bir
calismadan elde edilen sonuglara gore infertilite siiresi 5 yildan fazla olan 35 yas alt1
kadinlarda, infertilite siiresinin uzamasiyla birlikte klinik gebelik orani ve canli dogum
orani anlamli1 sekilde azalmaktadir. Geng yas grubunda bile infertilite siiresi uzadikca

IUI basaris1 diismektedir (Huang ve ark., 2024). Vargas ve arkadaglarinin yaptig1 bir
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calismada 633 cifte ait 1053 sikliis retrospektif incelendiginde 3 yil veya daha kisa
infertilite Oykiisii olan hastalarda, daha uzun Oykiisii olanlara kiyasla daha iyi bir

gebelik basari oranlar1 bulunmustur (Vargas-Tominaga ve ark., 2020).

Bulgularimiz, Huang ve Vargas-Tominaga tarafindan yiiriitiillen calismalardaki

sonugclarla ortiismektedir.

5.4. Viicut Kitle Indeksi

Calismamizda hastalarimizin ortalama viicut kitle indeksi 24,75 kg/m? olarak
saptanmustir. Viicut kitle indeksi 30 iizeri olan obez hastalar ¢alismamiza dahil
edilmemistir. Obez hasta grubu dislanarak yaptigimiz calismada elde ettigimiz
verilerde viicut kitle indeksi ile gebelik basarisi arasinda anlamli bir iliski

bulunmamaistir (p=0,936).

Van der Steeg ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢aligmada viicut kitle indeksi 29 iizeri
olan kadinlarda spontan gebelik olasiligi dogrusal olarak azalmis olarak izlenmis (van
der Steeg ve ark., 2008). Souter ve arkadaslar1 tarafindan yapilan ¢alismada 477
kadindan toplam 1 189 dongii analiz edilmis. Calismada VKI'si >40 kg/m2 veya <19
kg/m2 olan kadinlar ¢alismaya dahil edilmemis. VKI’ne gére 3 gruba ayrilan hastalar
degerlendirildiginde ovulasyon indiiksiyonu (Ol)/ IUT ile tedavi edilen obez kadinlarin
normal kilolu kadinlarla karsilagtirilabilir bir gebelik basari oranina sahip oldugu
goriilmektedir. Viicut kitle indeksinin gebelik basar1 oranini etkilemedigi sonucuna
varilmaktadir. Ancak artan VKI’nin kKullanilan ilag dozu ve gelisen folikiil sayis1 gibi
faktorleri etkiledigi goriilmiistiir. Bu nedenle obezite ile iliskili riskleri azaltmak igin
tedavilere baslamadan 6nce VKI’nin optimize edilmesi 6nerilmektedir (Souter ve ark.,
2011). Soria ve arkadaslarmin ¢alismasinda VKI'si 25 veya daha fazla olan kadinlarda,
VKI'si 25'in altinda olan kadinlara gére daha yiiksek bir gebelik orani elde edilmis
(Soria ve ark., 2012).

Calismamizda VKI ile gebelik basaris1 arasinda anlamli bir iliski saptanmamus olup,
bu durum Ozellikle obez hasta grubunun dislanmis olmasina baglanabilir. Van der
Steeg ve arkadaslarinin ¢alismasinda VKI’si 29’un iizerinde olan kadilarda spontan
gebelik olasiligi dogrusal olarak azalmigken, Souter ve arkadaglarinin OI/IUI
uygulanan hastalar1 igeren ¢aligsmasinda obez kadinlarin gebelik basar1 oranlar1 normal

kilolu kadinlarla karsilastirilabilir bulunmus. Bu sonug, bizim ¢alismamizla benzerlik
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gostermektedir. Ote yandan, Soria ve arkadaslarinin ¢alismasinda VKIi’si >25 olan
kadinlarda daha yiiksek gebelik oranlar1 bildirilmis olup, bu durum VKi’nin gebelik
basaris1 lizerindeki etkisinin dogrusal olmayabilecegini diisiindiirmektedir. Genel
olarak, VKI’nin gebelik basaris1 {izerindeki etkisi ¢alismalarda tutarsizlik gdstermekte
olup, hasta secimi, tedavi protokolii ve VKI dagilim1 gibi faktdrler bu farkliliklar:
aciklayabilir.

5.5. Histerosalpingografi (HSG) Bulgulari
Calismamizda HSG bulgular ile gebelik durumu arasinda zayif diizeyde negatif yonli

ve istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmistir (r =—0,141; p = 0,049).

Maas ve arkadaglarinin meta-analizinde 13 ¢alisma, 3 277 kadmin verileri
degerlendirilmis. Normal HSG bulgularina sahip kadinlarda gebelik oran1 %32 iken,
anormal HSG bulgusu olanlarda bu oran %15 olarak saptanmis. Normal HSG ile

gebelik sansi belirgin sekilde daha yiiksek sonuglanmis (Maas ve ark., 1997).

Yetkin Yildirim ve arkadaglarinin yaptigi calismada KOH-+IUI yapilan 237 hasta
incelenmistir. Histerosalpingografi ile kanitlanmis tek tarafli tubal patolojisi olan 59
hasta ve aciklanamayan infertilitesi olan 178 hasta kontrol grubu olarak
degerlendirildiginde HSG’de patoloji saptanan hsstalarda gebelik oranlar1 daha az
olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (Yetkin Yildirim ve

ark., 2017).

Caligmamizda histerosalpingografide tubal gegis izlenmeyen toplam 15 hastaya
yapilan laparoskopide 9 hastada (%60) gegis gozlenmistir. Bu durum, HSG’nin hatali
sonuglar verebilecegini ve laparoskopinin bazi durumlarda daha dogru

degerlendirmeye olanak tanidigini diistindlirmektedir.

Schankath ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada 411 HSG degerlendirilmis. Patolojik
HSG bulgulart %21; ancak proksimal tubal tikaniklik tanisi konulanlarin %39 unda
HSG yanlis pozitif sonug vermis. Bazi olgularda laparoskopi ile tikaniklik gériillmemis
(Schankath ve ark., 2012). Bu ¢alisma da ¢alismamiza benzer olarak HSG’nin sinirli
tanisal giivenilirligine isaret etmekte ve laparoskopinin secilmis vakalarda daha dogru

bir degerlendirme araci olabilecegini diislindiirmektedir.
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5.6. AMH Diizeyleri

Hastalarin AMH diizeyleri ile IUI gebelik basarist iliskisine yonelik yapilan literatiir
taramasinda farkli sonuglara ulasan c¢esitli calismalar bulunmustur. Stalzer ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan ¢alismada 509 IUI siklusu analiz edilmis, klinik gebelik
orani AMH >2,1 ng/mL olanlarda %20, diisiik olanlarda %10 bulunmus. Yiiksek
AMH ve giclii ovulasyon stimiilasyonunun gebelik sansini artirdigi yoniinde
sonuglara ulasilmis (Stalzer ve ark., 2023). Romanski ve arkadaslarinin yaptigi
calismada 3 124 hasta analiz edilmis. Antimiillerian hormon <1 ng/mL ile >1 ng/mL
arasinda gebelik, diisiik ve devam eden gebelik oranlari benzer bulunmus. Diisiik
AMH’1n IUI i¢in olumsuz bir faktor olmadigi sonucuna ulasilmis (Romanski ve ark.,
2022).

Prospektif ve ¢ok merkezli bir ¢alisma olan Gayete-Lafuente ve arkadaslarinin yaptig
calismada da 182 non-infertil kadina cesitli nedenlerle dondr sperm ile IUI
uygulanmis.  Antimiillerian hormon >1,1 ve AMH <I,1 ng/mL olarak
degerlendirilmesi tizerine diisiik AMH diizeyinin gebelik olasiligini azaltmadig

ortaya konmus (Gayete-Lafuente ve ark., 2024).

Romanski ve arkadaslari, Gayete-Lafuente ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmalarda
diisik AMH’nin IUI gebelik sansim1 anlamli sekilde azaltmadig gosterilmis. Bu
calisma sonuglarina gore diisik over rezervi olan hastalarda IVF oOncesi IUI

denenebilecegi diisiintilebilir.

Bernard ve arkadaslarinin yaptigi meta-analizde IVF’de AMH ile canli dogum
arasinda iliski saptanmis; ancak IUI icin yeterli veri olmadig sonucuna ulasilmis
(Bernard ve ark., 2023). Bu meta-analizde IUI 6zelinde net kanit olmadigini, IVF’de
daha giiclii iliski bulundugu vurgulanmis. Calismamizda da literatiir ile uyumlu olarak

AMH diizeyi ile gebelik basarisi arasinda anlamli bir iligki saptanmamistir (p=0,121).

Michau ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada gonadotropin ile KOH+ Ul yapilan 4146
dongii (1312 ¢ift) incelendiginde AMH> 1 ng/ml olan hastalarda AMH< 1 ng/ml'ye
kiyasla anlamli olarak gebelik basarisi daha yiiksek saptanmistir (Michau ve ark.,
2019). Tim calismalar degerlendirildiginde sonuglar agisindan farkliliklarin olmasi
AMH’nin IUI i¢in tedavi basarisint 6ngoérmede kesin bir parametre olmadigini

disiindirebilir.

39



5.7. Serum FSH ve E2 Diizeyleri

Soria ve arkadaslar tarafindan 2012 yilinda yapilan ¢alismada 3012 IUI siklisi
retrospektif incelenmistir. Calisma sonucunda FSH degerinin gebelik basarisi tizerine
anlaml etkisi oldugu goriilmiistiir. Tedavi dncesi dongiiniin tigiincii giintindeki FSH'si
9 TU/L'nin altinda olan kadinlarin, FSH'si 9 IU/L veya daha fazla olan kadinlara gore
hamile kalma olasilig1 3,17 kat daha fazla olarak saptanmistir. Dongiiniin ti¢iincii
giiniindeki estradiol degerinin ise (80 pg / ml'nin iizerinde) gebelik basarisi tlizerine

anlamli etkisi bulunmamustir (Soria ve ark., 2012).

Mullin ve arkadaslarinin yaptigi 1875 siklus OI+IUI uygulanan 806 hastada 3. giin
FSH ve E2 seviyelerinin retrospektif analizinde FSH <15 ve E2 <80 olmas1 pozitif

gebelik oranlari tizerine anlamli etkileri oldugu gorilmistiir (Mullin ve ark., 2005).

Calismamizda FSH ve E2 diizeyleri ile gebelik basarisi arasinda anlamli bir iliski
kurulamamustir. Calismamizda FSH ortalamasi 5,87 + 1,77 IU/L , E2 ortalamas1 43,49
+ 30,83 pg/mL olarak saptanmistir. Calismamizdaki ortalama ve alt/iist degerler diger
calismalardaki gebelik basarisini arttirdigi diisliniilen optimal aralikta oldugu icin

anlamli bir fark tespit edememis olabiliriz.

5.8. Antral Folikiil Sayis1

Kuru Pekcan ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ¢alismada toplam 352 infertil hasta
retrospektif degerlendirilmis. Ortalama AFC'lerin sag overde 7,3 + 3, sol overde ise
7,4 £ 3,4 oldugu gozlenmis ve AFC ile gebelik basarisi arasinda iliski gozlenmemis
(Kuru Pekcan ve ark., 2023).

Ghosh ve arkadaglar1 tarafindan 1 677 siklus yumurtlama indiiksiyonu ve IUI
uygulanan 322 infertil kadin retrospektif olarak tarandiginda folikiil sayisi (sag, sol ve
toplam folikiil sayisi) ile gebelik arasinda anlamli bir iliski bulunamadi (Ghosh ve ark.,
2003). Bizim g¢alismamizda da literatiir ile uyumlu olarak AFC ile gebelik basarisi

arasinda anlamli bir iligki bulunmamastir.

5.9. TSH ve PRL

TSH i¢in normal referans aralig1 gebelikte degisir. Cogu laboratuvarda normalin {ist
sinir1, gebe olmayan kadinlar icin 4 mIU/L ve gebeligin ilk ii¢ ayinda 2,5 mIU/L'dir.
Subklinik hipotiroidinin ~ (normal FT4 ile TSH >2,5 mIU/L olarak tanimlanir)
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infertilite ile iligkili olduguna dair yeterli kanit yoktur (Practice Committee of the
American Society for Reproductive Medicine, 2015).

Kundu ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada infertil kadinlarin %10’unda hipotiroidi,
%14'tinde hipertiroidi, %9'unun prolaktin artisi raporlanmistir (Kundu ve ark., 2021).

Verma ve arkadaslari tarafindan yapilan c¢alismada 394 infertil kadinin 76'sinda
(%19,3) sadece TSH diizeylerinde, 54'tinde (%13,7) sadece PRL diizeylerinde ve
18’inde (%4.6) hem TSH hem de PRL diizeylerinde anormallikler tespit edilmis (1.
Verma ve ark., 2012).

Abu-Rafea ve arkadagslarinin yaptigi ¢alismaya asemptomatik serum PRL yiiksekligi
(>26 pg/L) olan 33 hasta ve PRL degeri normal olan ilk 100 IUI hastasindan olusan
kontrol grubu dahil edilmis. Iki grup arasinda gebelik oranlari benzer sonug¢ vermis.
Bu ¢alismaya gore serum PRL'nin asemptomatik hafif yiikselmesi IUI sikluslarinda

gebelik oranimi etkilemedigi sonucuna ulasilmis (Abu-Rafea ve ark., 2005).

Bizim c¢alismamizda ortalama prolaktin diizeyi 17,94 + 0,79 ng/mL olarak
hesaplanmistir. Gebelikle sonuglanan grupta ortalama prolaktin diizeyi 16,3 = 1,5
ng/mL, gebelikle sonu¢lanmayan grupta ise 18,7 + 0,93 ng/mL olarak bulunmustur.
PRL >18 ng/mL diizeyine sahip olan 75 kisi (%38,7) bulunmustir. Calismamiz
prolaktin ve gebelik durumu agisindan siirda istatistiksel anlamlilik gostermistir
(p=0,055).

Tuncay ve arkadaslarinin calismasinda IUI dongiisline baslayan toplam 302 Gtiroid
hasta retrospektif incelenmis, yiiksek-normal aralikta (2,5 ile 4,9 mIU/L arasinda) TSH
degerlerinin IUI sonuglar1 iizerinde olumsuz bir etkisi olmadigi sonucu tespit edilmis

(Tuncay ve ark., 2018).

2019 yilinda yapilan bir ¢aligmada TSH degerleri normal referans degerleri i¢inde
(<0.3 ve > 4.5 mIU/L) olan 909 kadin incelendiginde; TSH'nin canli dogum, klinik
gebelik veya gebelik kaybi ile iliskisi gozlenmemis (Repelaer van Driel-Delprat ve
ark., 2019).

Hastalarimizin TSH ortalamasi 2,33 + 2,2 mIU/L olarak tespit edildi. Bizim laboratuar
referans araligimiz 0,27-4,2°dir. TSH 0,27 ve altinda hastamiz yoktur. TSH diizeyi 4,5
mlIU/L’ den yiiksek olan olgu sayis1 10 (%S5,2), 2,5 mIU/L’ den diistiik olan 137
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(%70,6) iken, geriye kalan 47 olgunun (%24,2) TSH degeri 2,5 ile 4,5 mIU/L
arasindaydi. Bu gruplarin gebelik durumu ile arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski saptanmadi. Hastalarimizin TSH degerlerinin referans degerler i¢inde olmasi ve

%70 hastanin TSH <2,5 olmasi nedeniyle anlamli bir fark elde edilememis olabilir.

5.10. Sperm Parametreleri

Calismamizda pozitif gebelik grubunda semen hacmi ortalamasi 3,287 £+ 1,19 mL,
negatif gebelik grubunda ise 2,914 £+ 1,09 mL olarak saptanmistir. Fark istatistiksel
olarak anlamli sonuglanmistir (p = 0,047). Diger spermiyogram parametrelerinde

sonu¢ anlamli saptanmamustir.

Immediate ve arkadaglarinin ¢alismasinda gebe ve gebe olmayan hastalar arasinda
semen analizinde sperm hacmi ve progresif hareketlilik parametreleri agisindan
anlamli bir fark saptanmamis ancak normal morfoloji yiizdesi gebelikle sonuglanan

grupta anlamli olarak daha yiiksek olarak saptanmistir (Immediata ve ark., 2020).

Dorjpurev ve arkadaslar tarafindan yapilan ¢alismada 283 ¢iftte 1 177 IUI dongiisii
incelenmis. Sperm parametreleri motilite oranlari > %30 ve motil sperm

konsantrasyonu >10x 10%ml olan giftlerde gebelik basar1 oranlar1 daha yiiksek olarak

saptanmis (Dorjpurev ve ark., 2011).

Dickey ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada 3.381 KOH+IUI dongiisii
incelenmis >5 milyon toplam motil sperm sayisi ve > % 30 progresif motilite oraninin

gebelik tizerine etkili oldugu saptanmis (Dickey ve ark., 2002).

Calismamizda semen hacmi ile gebelik arasinda anlamli bir iligki saptanmis olmasina
ragmen, bu bulgu mevcut literatiirle tam olarak oOrtiismemektedir. Bu farklilik,
orneklem ozellikleri, kullanilan tedavi modalitesi, laboratuvar kosullar1 ve

multifaktoriyel gebelik bagarisi gibi etkenlerle agiklanabilir.
5.11. Calismanin Kisithhklar: ve Oneriler

Bu calismada infertilite tedavisinde IUI basarisim1 etkileyebilecek cesitli klinik,
hormonal ve demografik faktorler incelenmis, infertilite siiresi, histerosalpingografi
bulgulari, menstrual siklusun 3. giiniinde 6l¢iilen prolaktin diizeyi ve semen hacmi
parametrelerinin gebelik basarisi iizerinde anlamli etkisi oldugu; buna karsilik kadin

yas1, sigara kullanimi, viicut kitle indeksi, AMH, FSH, E2, antral folikiil sayis1, TSH,
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PRL diizeyleri ve bir¢cok sperm parametresinin gebelik oranlarini belirgin diizeyde
etkilemedigi goriilmiistiir. Bulgular, infertilite yonetiminde tek bir belirleyici
faktorden ziyade ¢ok sayida degiskenin birlikte rol oynadigin1 ve bu nedenle hasta

bazli kisisellestirilmis yaklasimlarin 6nemini desteklemektedir.

Calismamizin en 6nemli kisithiliklari; 6rneklem biiyiikliigliniin sinirli olmasi, ileri yas
ve obezite gibi alt gruplarin homojen bigimde temsil edilmemesi ve retrospektif
tasarimdan kaynaklanan metodolojik sinirliliklardir. Ayrica laboratuvar degerlerinin
tedavi 6ncesinde gerekli miidahalelerle optimal araliklara getirilmis olmasi ve verilerin
tek merkezden elde edilmesi, sonuglarin genellenebilirligini kisitlayabilecek diger

faktorlerdir.

Gelecekte daha genis 6rneklemli, prospektif, cok merkezli ve homojen alt gruplar
iceren calismalar, IUI basarisim1 etkileyen faktorleri daha giiclii sekilde ortaya
koyabilir. Ozellikle yas, sigara, obezite, AMH ve sperm parametreleri gibi klinikte sik
tartisilan degiskenlerin farkli popiilasyonlarda karsilastirilmasi, kisisellestirilmis

infertilite tedavilerinin gelistirilmesine katki saglayacaktir.
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