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ÖZET 

Yardımcı Üreme Teknikleri Kullanılarak Elde Edilen Tekil Gebeliklerde İnfertilite 

Nedeni İle Perinatal Sonuçların Karşılaştırılması 

Bu çalışmada, infertilite etyolojilerine göre gruplanmış in vitro fertilizasyon sonrası 

tekil gebelikler ile risk faktörü taşımayan spontan tekil gebeliklerin perinatal 

sonuçlarının retrospektif olarak değerlendirilmesi amaçlandı. Adana ve Ankara Başkent 

Üniversitesi Hastaneleri Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim Dalında 2003-2011 

yılları arasında gebelikleri takip edilen 990 infertil hasta infertilite etyolojilerine göre; 

anovulasyon, kötü over rezervi, erkek faktörü, açıklanamayan infertilite, endometriozis, 

tubal faktör olarak altı alt gruba ayrıldı. Bu alt gruplar anne yaşı, vücut kitle indeksi, 

doğumda gebelik yaşı, yenidoğan ağırlığı yönünden 1046 kişilik kontrol grubuyla 

karşılaştırıldı. Gebelik komplikasyonları olarak kolestaz, intrauterin büyüme kısıtlılığı, 

preeklampsi, gestasyonel diyabet, preterm doğum varlığı yönünden değerlendirildi. 

Kontrol grubuna göre;  

 Açıklanamayan infertilite ve kötü over rezervi grubunda yaş ortalaması 

anlamlı olarak yüksek bulundu. 

 Anovulasyon grubunda vücut kitle indeksi anlamlı olarak yüksek bulundu. 

 Açıklanamayan infertilite, kötü over rezervi, erkek faktörü ve anovulasyon 

gruplarında doğumda gebelik yaşı anlamlı olarak düşük bulundu. 

 Açıklanamayan infertilite, erkek faktörü ve anovulasyon gruplarında 

yenidoğan ağırlığı anlamlı olarak düşük bulundu. 

Gebelik komplikasyonları yönünden infertilite hastaları kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında; gestasyonel diyabet, preeklampsi, intrauterin büyüme kısıtlılığı, 

kolestaz, 34 hafta altı preterm doğum, 34 ve 37 hafta arası preterm doğum ve 37 hafta 

altı toplam preterm doğum oranları arasında anlamlı istatiksel fark bulundu (p<0, 05). 

 İntrauterin büyüme kısıtlılığı insidansı; açıklanamayan infertilite, erkek 

faktörü, tubal faktör gruplarında kontrol grubundan anlamlı yüksek bulundu. 
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 Gestasyonel diyabet insidansı; açıklanamayan infertilite, kötü over rezervi, 

erkek faktörü, tubal faktör ve anovulasyon gruplarında kontrol grubuna göre 

yüksek bulundu. 

 Preeklampsi insidansı; açıklanamayan infertilite, erkek faktörü, tubal faktör 

ve anovulasyon gruplarında kontrol grubuna göre yüksek bulundu. 

 Kolestaz insidansı; açıklanamayan infertilite, kötü over rezervi ve tubal 

faktör gruplarında kontrol grubuna göre yüksek bulundu. 

 37 hafta toplam preterm doğum insidansı; kötü over rezervi, erkek faktör, 

tubal faktör ve anovulasyon gruplarında kontrol grubuna göre yüksek 

bulundu. 

Bu çalışma sonucunda; infertilite etiyolojisinin perinatal sonuçlar üzerinde 

değişen oranlarda etkisinin olduğu görüldü. İnfertilite alt gruplarının farklı özelliklerinin 

değişik mekanizmalar ile perinatal sonuçları etkileyebileceği sonucuna varıldı. 

Anahtar Kelimeler: In vitro fertilizasyon tekil gebelik, gebelik komplikasyonları 
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ABSTRACT 

Comparison Of Perinatal Outcomes Due To Aetiology Of Infertility In Singleton 

Pregnancies Obtained By Using In Vitro Fertilization 

Our aim in this study was to evaluate retrospectively the perinatal outcomes of singleton 

pregnancies, grouped, according to the aetiology of infertility after in-vitro fertilization 

and spontaneous singleton pregnancies with any risk factor. 

990 infertile patients monitored between the years 2003-2011 in Adana and 

Ankara Başkent University Hospitals Department of Obstetrics and Gynecology were 

divided into six sub-groups according to the aetiology of infertility; anovulation, poor 

ovarian reserve, male factor infertility, unexplained infertility, endometriosis, tubal 

factor. These sub-groups, were compared with the control group of 1046 people in terms 

of maternal age, body mass index, gestational age at birth, infant birth weight. Adverse 

perinatal outcomes of intrahepatic cholestasis of pregnancy, preterrn birth, preeclampsia, 

gestational diabetes, intrauterin growth resriction were evaluated for all pregnancies. 

According to the control group;  

 Unexplained infertility and poor ovarian reserve groups were found 

significantly higher in average age. 

 Anovulation group was significantly higher in body mass index. 

 Unexplained infertility, poor ovarian reserve, male factor and anovulation 

groups were significantly lower in gestational age at birth. 

 Unexplained infertility and poor ovarian reserve, male factor and 

anovulation groups were significantly lower in gestational age at birth. 

 Infant birth weight was significantly lower in unexplained infertility, male 

factor infertility, and anovulation groups. 

Infertility patients compared with the control group, in terms of pregnancy 

complications; gestational diabetes, preeclampsia, intrauterine growth restriction, 

cholestasis, under 34 weeks preterm labor, preterm birth between 34 and 37 weeks and 

under 37 weeks statistically significant difference was found (p <0.05). 
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 The incidence of intrauterine growth retardation; was significantly higher in 

unexplained infertility, male factor, tubal factor groups than the control 

group. 

 The incidence of gestational diabetes; was higher in unexplained infertility, 

poor ovarian reserve, male factor, tubal factor and anovulation groups than 

the control group. 

 The incidence of preeclampsia; was higher in unexplained infertility, male 

factor, tubal factor and anovulation groups than the control group. 

 The incidence of cholestasis; was higher in unexplained infertility, poor 

ovarian reserve, tubal factor groups than the control group. 

 The incidence of total preterm birth before 37 weeks; was higher in poor 

ovarian reserve, male factor, tubal factor and anovulation groups than the 

control group. 

As a result of this study, aetiology of infertility had effects on perinatal results in 

varying degrees. As a conclusion, different characteristics of infertility sub-groups could 

affect perinatal outcome with different mechanisms. 

Key words: In vitro fertilization singleton pregnancy, pregnancy complications 
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1. GİRİŞ 

Toplumlarda değişen sosyal yapıyla birlikte infertilite servislerine başvuru yıllar 

içinde artmaktadır. Son 30 yılda 15-44 yaş arası kadınlarda infertilite insidansı artarak 

2000 yılında %10.2’ ye yükselmiştir (1). Yardımcı üreme teknikleri kullanılarak oluşan 

gebelikler; infertil çiftlerin özeliklerine, infertilite nedenine bağlı ek risk faktörlerine ve 

kullanılan yardımcı üreme tekniğinin özelliklerine bağlı olarak yüksek riskli gebelikler 

sınıfının önemli bir kısmını oluşturmaktadır, ancak bu özelliklerin kötü perinatal 

sonuçlar üzerindeki net etkisi bilinmemektedir (2). 

Steptoe ve Edwards tarafından 1978 de İngiltere'de raporlanan IVF sonrası ilk 

doğumdan (Louise Brown) bu yana, birçok bilimsel makale IVF işleminin teknik 

yönleri ve IVF gebeliklerde perinatal sonuçlar ve çocukların gelişimi konularına 

değinmiştir. Preterm doğum, IUGG, preeklampsi, GDM ve dolayısıyla perinatal 

mortalite IVF gebeliklerde genel populasyona göre daha yüksek bulunmuştur (3). 

Preterm doğum oranları bebek mortalitesine en büyük katkıyı yapmaktadır (4). 

1985’ te Avustralya IVF merkezlerinde preterm doğum prevelansı üzerine yapılan 

çalışmada preterm doğum oranı %19 olarak bulunmuştur. Bu genel toplum 

ortalamasından 3 kat daha yüksektir (5). Fransa'da yapılan çok merkezli başka bir 

çalışmada IVF gebeliklerde preterm doğum oranı genel toplum ortalamasına göre 

yüksek bulunmuştur (12, 2 vs.5, 6 %) (6). IVF gebeliklerdeki yüksek preterm doğum, 

düşük doğum ağırlığı ve perinatal mortalite oranlarının varlığı yapılan birçok çalışma ile 

gösterilmiştir (5-22)  

15 çalışmayı içeren bir metaanaliz çalışmasında 12283 IVF ve 1.9 milyon 

spontan gebelik karşılaştırılmıştır (23). Perinatal mortalite, preterm doğum, düşük 

doğum ağırlığı ve IUGG oranları anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Gestasyonel 

hipertansiyon ve preeklampsi (11, 18, 19), gestasyonel diyabet (25), preterm eylem, 

düşük doğum ağırlığı yine spontan gebeliklere göre anlamlı olarak yüksek bulunmuştur 

(10, 17, 21, 25-27). 

Obstetrik sonuçlar ile IVF arasındaki ilişkiyi araştıran çalışmaların çok büyük 

kısmında yüksek komplikasyon oranları gösterilmiştir. Ancak infertilite etiyolojisinin 

bu sonuçlar üzerinde etkisini araştıran yayın sayısı kısıtlıdır (28). Bu çalışmada; 
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infertilite etyolojilerine 6 gruba ayrılmış IVF sonrası tekil gebeliklerin, randomize 

olarak seçilmiş; tekrarlayan abortus, preterm eylem, preeklampsi, servikal yetmezlik 

gibi kötü obstetrik öyküsü ve özgemişinde kronik hastalık öyküsü gibi ek risk faktörü 

taşımayan spontan tekil gebeliklerle retrospektif olarak karşılaştırılması amaçlandı. 

Adana ve Ankara Başkent Üniversitesi Hastaneleri Kadın Hastalıkları ve Doğum 

Anabilim Dalı'nda gebelikleri takip edilen 990 infertil hasta etyolojilerine göre; 

anovulasyon, kötü over rezervi, erkek faktörü, açıklanamayan infertilite, endometriozis, 

tubal faktör olarak alt gruplara ayrıldı. Bu alt gruplar; anne yaşı, VKİ, doğumda gebelik 

yaşı, yenidoğan ağırlığı ve obstetrik sonuçlardan kolestaz, IUGG, preeklampsi, GDM, 

preterm doğum varlığı açısından 1046 kişilik kontrol grubuyla karşılaştırarak infertilite 

etyolosinin obstetrik sonuçlar üzerindeki etkisini bulmayı amaçlandı. 
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2. GENEL BiLGiLER PERİNATOLOJİ 

2.1. Gestasyonel Diyabetes Mellitus 

Diyabet, gebeliğin en sık tıbbi komplikasyonudur. Gestasyonel Diyabetes 

Mellitus (GDM), gebelikte başlayan veya tanısı ilk kez gebelikte konulan karbonhidrat 

intoleransı olarak tanımlanmaktadır (29). 

GDM; gebelerin yaklaşık %3-5’inde saptanır, ancak bu oran topluma ve 

uygulanan teste göre %1-14 arasında değişebilir (30, 31). 

Gebelikte görülen diyabet olgularının %88’i GDM olarak ortaya çıkar. 

GDM’nin anneyi ilgilendiren riskleri: preeklampsi gelişmesi, idrar yolu enfeksiyonu, 

sezaryen ile doğum oranında artış ve gelecekte Tip II diyabetes mellitus (DM) gelişme 

riski olarak özetlenebilir. Bebeği ilgilendiren riskleri ise: makrozomi, doğum travmaları, 

doğum sonrası hipoglisemi, hipokalsemi, hiperbilirübinemi, hiperviskozite, solunum 

zorluğu sendromu (RDS), ani bebek ölümü, ileri yaşlarda obezite, Tip II DM ve 

nörolojik-entellektüel sorunlar gelişebilmesidir (31, 32). 

GDM’de komplikasyon gelişimine yol açan temel neden kan glukoz 

düzeylerinin düzenlenmesinin bozulmasıdır. GDM tanısı zamanında konularak, gebenin 

uygun şekilde izlenmesi halinde anne ve fetusa ait komplikasyonların önemli ölçüde 

azaldığı bilinmektedir (31¹). 

GDM’nin tanı ve taramasının nasıl yapılması gerektiği konusunda halen görüş 

birliğine varılamamıştır. Önceleri diyabet taramasının tüm gebeleri kapsaması 

düşünülmüş, ancak daha sonra riskli gebelerin taranması ya da riskli gebeliklerde 

tarama testi uygulanmadan, doğrudan tanı testi yapılması uygun görülmüştür. Ancak, 

yalnız riskli gebelerin taranması ile GDM olgularının sadece %50’si tanınabilmektedir 

(33). 

Tarama ve Tanı 

Gebelikte Aşikar Diyabetin Tanısı: 

Herhangi bir zamanda alınan kan şekeri düzeyi 200 mg/dL’nin üzerinde olan 

semptomatik (polidipsi, poliüri ve açıklanamayan kilo kaybı) olgularda veya açlık kan 

şekeri düzeyi ≥126 mg/dL saptandığında aşikar diyabet tanısı koyulur (35). 
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Gestasyonel Diyabet Taraması: 

Gebelikte diyabet taraması yapılmasının gerekli olup olmadığı, hangi hasta 

grubunda tarama yapılması gerektiği ve taramanın hangi yöntemle yapılacağı halen 

tartışmalıdır. 24. haftadan önce açlık hiperglisemisi saptanan GDM’li gebeliklerde 

prognoz aşikar diyabetli gebeliklere benzer olduğundan (36), erken gebelikte GDM 

tanısı alan gebeler geç gebelikte tanı konulanlardan daha yüksek risk altındadır (37). Bu 

nedenle erken tanı bu olgularda anahtar rol oynamaktadır. Erken gebelik döneminde 

açlık hiperglisemisi hemen daima değişmez bir şekilde aşikar diyabeti işaret etmektedir 

(38). 

 
Tablo 2.1. Beşinci Uluslararası Gestasyonel Diabet Çalıştay Konferansı: Gestasyonel 

Diabet (GDM) Saptamada Risk Değerlendirmesine Göre Önerilen Tarama Stratejisi 

 
Düşük Risk: Aşağıda gösterilenlerin tamamı varsa, rutin olarak kan glukoz testlerine gerek yoktur. 

 Düşük riskli ırksal veya etnik gruba ait 
 Birinci derece akrabalarda diyabet öyküsü olmayan 
 < 25 yaş 
 Gebelik öncesi ve gebelikte kilo alımı normal olan 
 Anormal glukoz testi öyküsü olmayan 
 Kötü obstetrik öykü bulunmayan olgular 

 
Orta riskli olgular: 24 ile 28. haftalar arasında aşağıdakilerden birini kullanarak kan glukoz testlerini 
uygula: 

 İki basamaklı işlem:50 gr oral glukoz yükleme testinden sonra, yükleme testide eşik değer 
saptanırsa oral glukoz tolerans testi uygulanır. 

 Tek basamaklı işlem:Tüm olgulara tanısal 100 gr oral glukoz tolerans testi yapılır. 
 
Yüksek riskli olgular: Aşağıdakilerden bir veya daha fazlası olduğunda yukarıda tanımlanan işlemleri 
kullanarak olanaklı olan en kısa sürede kanglukoz testlerini uygula: 

 Belirgin obezite (VKİ > 27 kg/m2)  
 Birinci derece akrabalarında diyabet öyküsü,  

Daha önceki gebeliğinde GDM, bozulmuş glukoz metabolizması veya glukozüri öyküsü. GDM tanısı 
koyulmazsa, kan glukoz testlerini 24.ve 28.haftalar arasında ya da hiperglisemiyi gösteren semptom 
veya bulgularının olduğu herhangi bir zamanda testler tekrarlanmalıdır. 

 
 

Metzger ve arkadaşlarından uyarlanmıştır (2007). Amerikan diabet Birliği 2007:Diabet 

Bakımı Vol. 30 2007, 5251-5260.( WILLIAMS Obtetrik, sayfa 1107, 10. baskıdan 

alınmıştır)  

 

Yakın geçmişte, fiyat ve etkinlik göz önüne alınarak, 75 gr oral glukoz tolerans 

testi (OGTT) ile tek aşamada hem tarama hem de tanının mümkün olup olmayacağı 
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tartışılmıştır. Dünya Sağlık Örgütü, 2 saatlik 75 gr oral glukoz tolerans testini 

önermekte ve bu uygulama bazı Avrupa ülkelerinde kabul görmektedir. Amerika 

Birleşik Devletleri’nde ise iki aşamalı test tercih edilmektedir (29, 30). 

Günümüzde öneriler, evrensel taramanın yerine Tablo 1'de gösterilen kılavuzlar 

kullanılarak seçici tarama yapılmasıdır. Erken dönemde, glukoz intoleransı olup 

olmadığını bilinmeyen gebelerde tarama, 24 ve 28. haftaları arasında yapılmalıdır. 

ACOG 2001 yılında yayınladığı bildirgede genel taramanın GDM taramasında 

en duyarlı yöntem olmasına rağmen, düşük riske sahip gebelerin testten daha az yarar 

göreceğini belirtmiştir (34). 

Tarama programları iki şekilde yapılabilir: 

1- İki basamaklı tarama: 50 gr oral glukoz yükleme testi yapılır, pozitif ise 100 

gr oral glukoz tolerans testine geçilir. 

2- Tek basamaklı tarama: 50 gr yükleme testi yapılmadan, doğrudan 100 gr 

testi uygulanır. 

Genellikle iki basamaklı tarama kullanılmaktadır. Yüksek riskli olduğu bilinen 

olgularda tek basamaklı tarama uygulanabilir. Ülkemizde ise gebelere çoğunlukla genel 

tarama uygulanmaktadır. 

GDM taramasında, 50 g OGTT’de açlık kan glukozunun ≥126 mg/dl olması 

veya 1. saatte kan glukozunun 140 mg/dl’nin üzerinde olması pozitif olarak kabul 

edilmektedir. Eşik değer 130 mg/dl olarak kabul edildiğinde tüm gebelerin %20-25’inde 

test pozitifliği gözlenir ve GDM’li olguların yaklaşık %90’ı belirlenir. Eşik değer 140 

mg/dl olarak alındığında tüm gebelerin %14-18’inde test pozitif olmaktadır ve GDM’li 

olguların %80’i saptanmaktadır (WILLIAMS obstetrik sayfa 1106, 10.baskı). 

Gestasyonel Diyabetin Tanı Kriterleri 

Gestasyonel diyabetin kesin tanısı için en uygun glukoz toleransı testinin hangisi 

olduğuna dair bir görüş birliği bulunmamaktadır. Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) 2 saatlik 

75 gr oral glukoz tolerans testini önermekte ve bu yaklaşım Avrupa’da sık 

kullanılmaktadır (39). ABD’de standart yaklaşım bir gecelik açlık sonrası 100 gr 

OGTT’dir (32, 33, 40). 
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100 gr OGTT’nin aynı olguda bir hafta sonra tekrarlandığında, 

olguların %25’inde negatif sonuç verdiği öne sürülmektedir. Bu durum, ilk test 

yapılırken maternal strese bağlı olarak artan norepinefrinin glukoneogenetik etkisine 

bağlanmıştır (41). 

Tablo 2.2. Uluslararası Beşinci Gestasyonel Diabet Çalıştay Konferansı:Oral Glukoz 

Tolerans Testine göre Gestasyonel Diabet Tanısı (a)  

 
 Oral Glukoz Yüklemesi 
 Zaman 100 gr OGTT(b) 75 gr OGTT(b)  
 Açlık 95 mg/dl 95 mg/dl 
1.saat 180 mg/dl 180 mg/dl 
2.saat 155 mg/dl 155 mg/dl 
3.saat 140 mg/dl 
a) Test, en az 8 saat fakat 14 saatten daha uzun sürmeyen bir açlık ve en az 3 günlük kısıtlanmamış 
diyet(>150 gr karbonhidrat/gün) ve fiziksel aktiviteden sonra yapılmalıdır.Gebe oturur durumda olmalı 
ve test sırasında sigara içmemelidir. 
b) Pozitif tanı için aşağıda gösterilen venöz plazma glukoz konsantrasyonlarının iki veya daha fazlası 
karşılanmalıdır. 

 

Metzger ve arkadaşlarının izniyle, 2007 (Wiiliams Obstetrik, 2010, sayfa:1108) (42)  

 

Maternal ve Fetal Etkiler 

Gestasyonel diyabetin kötü fetal sonuçlarına ilişkin görüşlerde önemli farklılaşmalar 

olmuştur. Aşikar diabetten farklı olarak, fetal anomali insidansı artmamıştır (36). 

Benzer şekilde, aşikar diabeti olan gebelerde fetal ölüm riski yüksek iken, diyetle tedavi 

edilen postprandiyal hiperglisemili gebelerde bu tehlike o kadar belirgin değildir (34, 

43). 

Yüksek açlık kan şekeri olan gebelerde, gebelik öncesi diyabeti olan gebelerdekine 

benzer şekilde açıklanamayan ölü doğum oranlar artmıştır (44). Amerikan Diyabet 

Birliği, gebeliğin son 4-8 haftasında, açlık hiperglisemisinin>105 mg/dl olmasının 

artmış fetal ölüm riski ile ilişkili olabileceği sonucuna varmıştır. Kötü maternal etkiler, 

hipertansiyon ve sezaryan sıklığında artıştır. 

Diyabetik annelerin bebeklerinin omuz ve gövdelerinde, omuz distosisi ya da sezaryen 

doğum gereksinimine yol açan aşırı yağ birikimi vardır. Maternal hiperglisemi, fetal 

hiperinsülinemiye yol açarak doğumdan dakikalar sonra hipoglisemiyi başlatabilir (45)  
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2.2: Preeklampsi 

Hipertansif hastalıklar tüm gebeliklerin % 5 ile 10'unu komplike eder ve 

maternal morbidite ve mortalite oranlarına fazlasıyla katkıda bulunarak, kanama ve 

infeksiyon ile birlikte ölüm triadını oluşturur. 

Preeklampsinin, kullanılan diagnostik kriterler ve calışılan populasyona gore 

bildirilen insidansı % 2-7 arasında değişmektedir (46). 

Preeklampsi olgularının çoğu (yaklaşık % 75) hafiftir, miyada yakın veya 

intrapartum ortaya çıkar, anne ve fetus açısından önemli bir risk oluşturmazlar (46). 

Preeklampsi genel anlamda ilk gebeliklerde ortaya çıkan bir hastalık olarak kabul 

edilmektedir (46). Preeklampsi riski, prekonsepsiyonel sperm ile karşılaşma süresi 

kısaldıkça artmaktadır (49). Preeklamptik gebeliğe neden olan bir erkeğin, başka bir 

kadın ile olan gebeliğinde de preeklampsi riski artmaktadır (49). Özellikle PCOS nedeni 

ile oluşan infertilite ve tekrarlayan gebelik kaybı öyküsü preeklampsi riskini 

arttırmaktadır (50). Kırk yaş üzeri gebeliklerde, donör inseminasyonu veya oosit 

donasyonu sonucu oluşan gebeliklerde risk artmaktadır (46, 51-53). Maternal obesite ve 

artmış VKİ belirgin risk faktörüdür (54, 55). Pregestasyonel diabet, kronik 

hipertansiyon, kronik böbrek hastalıkları, maternal enfeksiyonlar, kalıtsal trombofili, 

ailede preeklampsi öyküsü ve çoğul gebelikler preeklampsi riskini arttırmaktadır (56-

58). Preeklampsi risk faktörleri tablo 3'de verilmiştir. 

Preeklampsi, gebeliğin 20. haftasından sonra hipertansiyon ve proteinüri 

birlikteliği olarak tanımlanır (47). Ancak mevcut durum hipertansiyon ve proteinüriden 

cok daha öte, vücudun tüm sistemlerini ilgilendiren sistemik ve kompleks bir 

sendromdur. Anne ve fetus birlikte etkilenir; annede renal, hepatik, serebral ve 

koagülasyon sistemlerinde bozukluklara, fetusta ise gelişme geriliği, fetal distres, fetal 

ölüm ve erken doğuma neden olabilir (46). Hastalık tablosunu gebeliğin kendisi 

oluşturur. Kişi gebe değilken hasta değildir ve gebelik terminasyonu ile hastalık tablosu 

düzelir. Hastalığın oluşması icin fetus (molar gebeliklerde de oluşabilir) ve uterus 

(abdominal gebeliklerde de oluşabilir) zorunlu değildir ancak plasenta zorunludur (48). 

Dolayısıyla preeklampsi, plasenta ve plasenta oluşumuna bağlı olarak gelişen bir 

gebelik patolojisidir. 
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Tablo 4'de gösterildiği gibi gebelikle komplike hipertansif hastalıları Ulusal 

Yüksek Kan Basıncı Eğitim Programı (NHBPEP) Çalışma Grubu, dört tip hipertansif 

hastalık tanımlamıştır. 

1) Gestasyonel Hipertasiyon 

2) Preeklampsi ve Eklampsi Sendromu 

3) Kronik Hipertansiyon Zemininde süperempoze preeklampsi sendromu 

4) Kronik Hipertansiyon 

 
Tablo 2.3. Preeklampsi için risk faktörleri 

 
Partner ile ilişkilendirilen risk faktorleri 

 Nulliparite / primipaternite 
 Adölesan gebeliği 
 Limitli sürede sperm maruziyeti 
 Donor inseminasyonu / oosit donasyonu 
 Başka bir kadında preeklampsi oluşturan erkek 

Partner ile ilişkilendirilemeyen risk faktorleri 
 Önceki gebeliğinde preeklampsi öyküsü 
 Yaş 
 Gebelikler arası süre 
 Aile öyküsü 

Özgeçmiş 
 Kronik hipertansiyon ve renal hastalık 
 Obezite, insulin rezistansı 
 Düşük doğum ağırlığı 
 Gestasyonel diabet, tip 1 diabet 
 Faktor 5 mutasyonu, protein S eksikliği 
 Antifosfolipit antikorları 
 Hiperhomosisteinemi 
 Orak hucreli anemi veya taşıyıcılığı 

Eksojen faktörler 
 Sigara 
 Stres, işe bağlı psikososyal gerginlik 
 İntrauterin DES maruziyeti 

Gebeliğe Bağlı Risk Faktorleri 
 Çoğul gebelik 
 Yapısal konjenital anomaliler 
 Hidrops fetalis 
 Kromozomal anomaliler (trizomi 13- triploidi)  

 Hidatiform mol 

 

Temel Kadın Hastalıkları ve Doğum Bilgisi Ktabı, Prof.Dr.Ali Ayhan, 2.Baskı, sayfa 

545. 
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Preeklampsi tanısını koymak icin kullanılan tanı kriterleri sağlıklı nullipar olgu 

icin çoğunlukla uygundur. Ancak bazı olgularda şiddetli gestasyonel hipertansiyon 

gelişmesi, hafif preeklampsiden daha yuksek maternal ve perinatal morbiditelere neden 

olur (62, 63). Ayrıca, HELLP Sendromu gelişen olguların % 10-15’in de ve eklampsi 

gelişen olguların % 38’de hipertansiyon veya proteinüri olmayabilir (63, 64). 

Ödem, preeklampsinin erken ancak nonspesifik bir bulgusudur. Preeklampsiye 

sıklıkla yaygın ödem eşlik eder, ancak tanı için gerekli değildir (59).Ödem % 35 

normotensif gebede de görülebilir. Ancak bir haftada 2.25 kg ve üzerinde hızlı kilo 

artışı preeklampsi açısından uyarıcı bir belirtidir. 

Kan basıncı ölçümleri ve spot idrar örneklerinin alınması arasındaki süre 7 

günden fazla olmamalıdır (59, 60). 

 
Tablo 2.4. Gebeliği Komplike Eden hipertansif Hastalıkların Tanısı 

 
Gestasyonel Hipertasiyon 

Gebelik sırasında ilk kez sistolik KB'nın >140 veya diastolik KB> 90 mmHg olması 
KB postpartum 12. haftadan önce normale döner 
Kesin tanı yalnızca postpartum konur 
Preeklampsinin diğer belirti veya bulguları, örneğin epigastrik hassasiyet veya 

trombositopeni olabilir. 
 
Preeklampsi: Minimum Kriterler: 

20.gebelik haftasından sonra KB>140/90 mmHg 
Proteinüri>300 mg/24 saat veya >1+dipstik 

Preeklampsi açısından artmış kesinlik 
KB>160/110 mmHg 
Proteinüri 2.0 gr/24 saat veya >2+ dipstik 
Serum kreatinin >1.2 mg/dl, daha önce yüksek olduğu bilinmiyorsa 
Trombosit<100000/ml 
Mikroanjiopatik hemoliz-LDH artışı 
Artmış serum transaminaz düzeyleri-ALT veya AST 
Persistan baş ağrısı vaya diğer serebral ya da görme bozukluğu 
Persistan epigastrik ağrı 

 
Eklampsi: 

Preeklamptik bir gebede başka bir nedenle açıklanamayan konvülziyonlar 
Kronik Hipertansiyon Zemininde Gelişen Preeklampsi(süperempoze preeklampsi)  

Hipertantansf bir gebede yeni başlayan proteinüri>300 mg/24 saat, fakat 20. gebelik 
haftasından önce proteinüri yoktur. 

20.gebelik haftasından önce protieinürisi ve hipertansiyonu olan gebelerde proteinüri veya 
kan basıncında ani artış veya trombosit sayısı<100.000/ml 
 
Kronik Hipertansiyon 

Gebelikten önce veya gestasyonel trofoblastik hastalığa bağlanamayan 20.gebelik haftasından 
önce KB>140/90 mmHg olması veya 

İlk kez 20.gebelik haftasından sonra tanısı koyulan ve postpartum 12. haftadan sonra devam 
eden hipertansiyon 
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Ulusal Yüksek Kan Basıncı Eğitim Programı Gebelikte Yüksek Kan Basıncı Çalışma Grubu Raporu 

(2000), WILLIAMS Obstetrik, sayfa 707, 10.baskı 

Preeklampsi multisistemik bir patoloji olduğundan klinik olarak geniş bir 

spektrumda karşımıza çıkar. Anne ve fetus üzerindeki etkiler göz önüne alındığında 

preeklampsi ″hafif″ ve ″şiddetli″ olarak incelenir. Bu terminoloji hastalığın yonetiminde 

amaçları tanımlamak için kullanışlıdır. 

 
Tablo 2.5. Gestasyonel Hipertansif Hastalıkların Ağırlığını Gösteren Belirteçler 

 
Anormallikler Hafif Ağır 

Diastolik Kan Basıncı  <110mmHg  >110 mmHg 

Sistolik Kan Basıncı   <160mmHg  >160 mmHg 

Proteinüri   <2+  >3+ 

Baş Ağrısı  Yok  Var 

Görme Bozuklukları  Yok  Var 

Epigastrik Ağrı  Yok  Var 

Trombositopeni  Yok  Var 

Oligüri  Yok  Var 

Konvülziyon(eklampsi)  Yok  Var 

Serum Kreatinin  Normal  Artmış 

Serum Transminaz Çok az Belirgin 

Fetal Büyüme Kısıtlılığı  Yok  Bariz 

Akciğer Ödemi  Yok  Var 

 
WILLIAMS Obstetrik, sayfa 708, 10.baskı 
 

Son yıllarda preeklampsi, altta yatan patoloji de dikkate alınarak klinik 

bulguların ortaya çıkış haftasına göre erken (34 hafta öncesi) ve geç (34 hafta sonrası) 

gebelik haftalarında ortaya çıkan preeklampsi olarak da sınıflandırılmaktadır (65). 

Tablo 2.6. Erken ve geç klinik bulgu veren preeklampsi olgularının özellikleri (65)  
 
 Erken Geç 

Klinik semptomlar 
Sıklık (%)  
Olumsuz sonuçlar 
Fetal gelişim kısıtlılığı 
Aile oykusu 
Plasenta morfolojisi 
Etyoloji 
Risk faktorleri  

< 34 hafta 
20 
Yüksek 
Yüksek 
Var? 
Anormal 
Plasental 
Aile hikâyesi Coğul gebelik 
BMI Maternal yaş 

> 34 hafta 
80 
İhmal edilebilir 
İhmal edilebilir 
Yok? 
Normal 
Maternal 
Diabet 
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Preeklampside mevcut patoloji gebeliğin oluşmasından itibaren vardır, ancak 

klinik bulgular (hipertansiyon ve proteinüri) gebeliğin ilerleyen haftalarında ortaya cıkar. 

Altta yatan patoloji ne kadar ağır ise klinik bulguların ortaya çıkış haftası da o kadar 

erken olur. 32 haftadan once gebelik terminasyonu yapılmak zorunda kalınan 

preeklampsi olgularında maternal mortalite 20 kat daha yüksektir (66). 

Ayrıca bu olgularda perinatal morbidite ve mortalite de doğum haftası ile 

yakından ilişkilidir ve 28 gestasyonel haftadan önceki doğumlarda oldukça yüksektir 

(67). Fetal gelişim kısıtlılığı da 34 gestasyonel haftadan önce doğurtulmak zorunda 

kalınan olgularda oldukça yüksektir (67). Buna karşılık 37 hafta ve üzerindeki gebelik 

haftalarında doğum yapan preeklampsi olgularında fetal gelişim kısıtlılığı oranı çok 

düşüktür (67). 

2.3: Intrauterin Gelişme Geriliği 

IUGG, gestasyonel yaşa göre fetal tahmini doğum ağırlığı 10. persantilin altında 

olan fetusları tanımlamak için kullanılan bir terimdir. Ancak bu tanımda farklılıklar 

mevcuttur. Büyüme spektrumunun alt ucunda bulunan yapısal küçük fetuslar (SGA) 

büyüme geriliği olan fetusların klinik özelliklerini taşımazlar (68). SGA 10. persantilin 

altında kalan bir istatistiksel grupta yer alan bebekleri işaret ederken, IUGG fetal 

büyümenin kısıtlanmasına sebep olan fizyopatolojik bir olayı belirtmektedir. Başka bir 

deyişle, SGA küçük kalmış bebeklerin matematiksel tarifi gibi görülürken, fetal büyüme 

geriliği tanımı anormal gelişimin klinik bulguları olan bebekler için kullanılmaktadır 

(69).Yapılan çalışmalarda SGA tanısı konulan bebeklerin. %25 ile % 60'ının annenin 

etnik grubu, paritesi, ağırlığı ve boyu göz önüne alındığında uygun olarak büyümüş 

oldukları sonucuna varıldı (70, 71). Fetal tahmini doğum ağırlığının gebelik yaşına göre 

3. persantilin altında olduğu olgularda perinatal mortalite ve morbiditenin belirgin 

olarak arttığı bildirilmiştir (68, 69, 72). Bebeklerin %3-10 nunda büyüme kısıtlılığı 

olduğu tahmin edilmektedir. 

IUGG ile ilişkili olduğu bilinen pek çok patoloji mevcuttur. Bu patolojiler 

maternal, fetal, plasental ve ekstrinsik faktörlerdir. Fetal büyüme geriliğinin esas 

sebepleri ve en yaygın ilişkili durumlar Şekil 2.1’de verilmiştir (73). 
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Şekil 2.1. Fetal büyüme geriliğinin esas sebepleri ve en yaygın ilişkili durumları (73)  

 

İntaruterin gelişme geriliği ile ilgili risk faktörleri ise şu şekilde özetlenebilir 

(68¹). 

 Yapısal olarak küçük anneler 

 Yetersiz matenal beslenme 

 Sosyal yoksunluk 

 Maternal ve Fetal İnfeksiyonlar 

 Konjenital Malformasyonlar 

 Kromozomal Anöploidiler 

 Kemik ve Kıkırdak Hastalıkları 

 Teratojenik İlaçlar 

 Kronik Damar Hastalıkları 

 Böbrek Hastalıkları 

Fetal 
Gelişme 
Geriliği 

Ekstrinsik 
Sigara 
Alkol 
Kokain 
Viral enfeksiyonlar 

Maternal 
Hipertansiyon 
Preeklampsi 
Antifosfolipid sendromu 
Trombofili (kalıtsal)  

Fetal 
Kromozomal 
(trizomi 13, 18, 21)  
Tek gen bozuklukları 
Konjenital yapısal 
anomaliler 
Diğer sendromlar 

Plasental 
Plasental mozaizm 
Anormal plasentasyon 
Uterin anormallikler 
Kronik plasental 
dekolman 
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 Pregestasyonel diabet 

 Kronik Hipoksi: preeklempsi, kronik hipertansiyon, astım, sigara içme, 

yüksek irtifa 

 Kalıtsal anemiler 

 Plasenta ve kordon anomalileri: kronik plasenta dekolmanı, yaygın infarktüs, 

koryoanjioma, marjinal yada velamentöz kordon insersiyonu, sirkumvallat 

plasenta, plasenta previa, umblikal arter trombozu 

 İnfertilite 

 Dış gebelik 

 Antifosfolipid antikor sendromu 

 Genetik 

 Çoğul Fetus 

SGA’lı fetus ile simetrik ve asimetrik IUGG’nin özellikleri Tablo 7’de 

gösterilmiştir (68). 

 
Tablo 2.7. SGA’lı fetus ile simetrik ve asimetrik IUGG’nin özellikleri (68)  

 
 SGA Simetrik IUGG Asimetrik IUGG 

Sebepler Yapısal küçük fetuslar Fetal enfeksiyon 
İlaç, kimyasal madde 
maruziyeti 
Kromozomal 
anomaliler 
Konjenital anomaliler 

Uteroplasental 
yetmezlik 
(En sık sebep maternal 
vasküler hastalıklar)  

Anatomi Normal Genellikle anormal Normal 
Amniotik sıvı volümü Normal Normal veya azalmış 

(renal agenezi veya 
üretral obstruksiyon 
varlığında)  

Azalmış 

Ek değerlendirme Yok Fetal karyotipleme Fetal akciğer 
maturasyon testleri 

Fetal iyilik halinin 
değerlendirilmesi 

Normal BPS 
UA doppleri normal 

BPS değişken UA 
doppleri normal 

BFS azalır, UA 
dopplerinde vasküler 
direnç bulguları oluşur. 

Takip veya doğum 
kararı 

Term Etiyolojiye bağlıdır BPS, doppler bulguları 
ve gestasyonel yaşa 
göre karar verilir. Fetal 
akciğer matürite testleri 
yardımcıdır. 
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IUGG’ li infantların iki klinik tipi mevcuttur: 

1- Simetrik IUGG 

2- Asimetrik IUGG 

Simetrik büyüme geriliği iskelet sistemi, baş çevresi (BÇ), karın çevresi (KÇ) 

ölçümlerinin küçüklüğü ile karekterize olup fetal gelişimin intrinsik nedenlerle erken 

dönemde etkilenmesi sonucu gelişir. Bu nedenler arasında enfeksiyonlar, ilaç veya 

kimyasal ajanlara maruziyet, kromozomal anomaliler ve konjenital malformasyonlar yer 

alır. Fetal gelişim primer olarak hücre bölünmesi fazında gerçekleştiği için o dönemdeki 

etkilenme simetrik IUGG’ye yol açar (68). 

Asimetrik büyüme geriliği gebeliğin geç dönemlerinde ekstrinsik nedenlerle 

yani fetal metabolizma için gerekli olan maddelerin sağlanamaması sonucu oluşur (70). 

Bu tipte KÇ karaciğerin normalin altında ölçüleri ve ciltaltı dokunun azlığı nedeniyle 

küçük ölçülürken, femur uzunluğu (FL) ve BÇ ölçümleri normaldir. Fetal metabolizma 

için gerekli madde geçişini kısıtlayan en sık sebepler gebeliğin hipertansif 

komplikasyonlarıdır (70). Bu komplikasyonlar azalmış uteroplasental perfüzyon ve 

plasental infarktlardır. Trofoblastik yüzey alanı azaldığı için yeterli madde geçişi 

sağlanamaz. Bu genellikle hücre sayısından ziyade hücre boyutlarının arttığı fetal 

gelişim döneminde, gebeliğin geç dönemlerinde ortaya çıkar (71). Simetrik ve asimetrik 

IUGG sebeplerini ayırmak önemlidir. Erken dönemde simetrik IUGG tespiti zayıf 

prognozu gösterir. Tersine üçüncü trimestirde asimetrik IUGG teşhis edildiyse ve bu 

özellikle maternal hipertansiyon ile ilişkili ise dikkatli bir medikal yaklaşımla daha iyi 

prognoz elde edilebilir. Simetrik IUGG olan fetuslar daha ileriki dönemlerde eğer 

normal büyüme intervali gösterirlerse yapısal küçük fetuslar veya normal fetusları 

yakalayabilirler (72, 73). 

Morbidite ve Mortalite: 

Fetal büyüme kısıtlılığı, anlamlı perinatal morbidite ve mortalite oranlarıyla 

ilişkilidir. Anormal nörolojik gelişimin prevalansını yanı sıra fetal ölüm, doğum 

asfiksisi, mekonyum aspirasyonu, neonatal hipoglisemi ve hipotermi prevalansı da 

artmıştır (74). Normal bebeklerle karşılaştırıldığında bir yıllık bebek mortalite hızının 

büyüme kısıtlılığı olan bebeklerde daha yüksek olduğunu bildirmiştir. 
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Büyüme kısıtlılığı olan fetusların doğum sonrası büyüme ve gelişmeleri, 

kısıtlılığın nedenine, süt çocukluluğu dönemindeki beslenme ve sosyal çevreye bağlıdır 

(75). Konjenital, viral, kromozomal ya da maternal yapısal nedenlerden dolayı büyüme 

kısıtlılığı olan bebekler, tipik olarak tüm yaşamları boyunca küçüktür. Büyüme 

kısıtlılığının nedeni plasental yetmezlik ise, etkilenen bebeklerde sıklıkla doğum sonrası 

büyüme hızlanır ve kalıtsal büyüme potansiyellerine yaklaşırlar (68). 

2.4: Gebeliğin İntrahepatik Kolestazı 

Bu hastalık, aynı zamanda gebeliğin tekrarlayan sarılığı, kolestatik hepatozis ve 

ikterus gravidarum olarakda adlandırılır. Klinik olarak kaşıntı, ikter yada her ikisi ile 

karaktrizedir. Çoğul gebeliklerde daha sık meydana gelir (76). Belirgin genetik 

etkileşimleri vardır ve bu nedenle hastalığın insidansı toplumlara göre değişiklik 

gösterir. Örneğin, Kuzey Amerika'da nadirdir ve yaklaşık 500 ile 1000 gebelikte bir 

görülür. Sheiner ve arkadaşları(2006) tarafından İsrail'deki insidansı yaklaşık 400 de 1 

olarak bildirilmiştir (77). İtalya'da insidansı %1; İsveç'te %1, 5; ve Şili'de %4'dür (78-

80). 

Obstetrik kolestazın nedeni bilinmemektedir, fakat genetik olarak duyarlı 

kadınlarda meydana gelme olasılığı daha fazladır. Etkilenen annelerde maternal plazma 

östrojen düzeylerinin düşük olduğunu bildirmişlerdir (81). Sülfatlanmış progesteron 

preperatlarının sekresyondaki azalmada rolü olabilir (82, 83). Bazı olgular 

hepatosellüler transport sistemini kontrol eden birkaç gendeki muasyon tanımlanmıştır 

(84, 85). Bir Örnek, progresif ailesel intrahepatik kolestazda bulunan multidrug 

rezistans 3 (MDR3) genindeki mutasyondur (86). Benzer şekilde bazı ilaçlar, safra 

asitlerinin kanaküler transportunu azaltarak hastalğın kötüleşmesine neden olurlar. 

Örneğin böbrek naklinden sonra azatioprin alan gebelerde intrahepatik kolestatik sarılık 

gözlemlendi (86¹). 

Uyarıcı nedenler ne olursa olsun, safra asitleri tamamen temizlenemez ve 

plazmada birikirler. Total safra asit konsantrasyonu 10 ile 100 kat artabilir (87). Safra 

asitlerinin düzeyleri artmadan önce bile, ilişkili dislipidemi aşikardır (88). 

Araştırmacılar, total kolesterol düzeylerinin normal gebeliklerle karşılaştırıldığında 

anlamlı olarak yüksek olduğunu ve düşük dansiteli lipoprotein (LDL) kolesterol 

düzeylerinin daha önce yükseldiğinin bulmuşlardır. Hiperbilirubinemi, konjuge 
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pigmentlerin retansiyonu sonucu oluşur, fakat total plazma konsantrasyonları nadir 

olarak 4-5 ng/dl'yi geçer. Alkalen fosfataz, genellikle normal gebeliklerde daha çok 

artar. Serum transaminaz düzeylerinde normal ya da orta derecede artış olabilir, fakat 

nadir olarak 250 U/L'yi geçer. Karaciğer biyopsisinde, hepatositlerde ve sentrilobiler 

alanlardaki kanaküllerde inflamasyon ve nekroz olmaksızın, safra tıkaçlarına bağlı hafif 

kolestaz bulguları görülmektedir, fakat sonraki gebeliklerde ya da östrojen içeren 

kontraseptif kullanımıyla tekrarlar. 

Hastalık, genellikle ikinci trimesterde görülse de, kaşıntı gebeliğin geç 

dönemlerinde ortaya çıkar. Bazen erken dönmede bile ortaya çıkabilir (89). Ayak 

tabanlarını tutma eğiliminde olan yaygın kaşıntı gelişir. Kaşıntıya bağlı cilt 

değişiklikleri sıyrıklarla sınırlı kalmaktadır. Biyokimyasal testler başlangıçta anormal 

olabilir, fakat kaşıntı genelllikle laboratuar bulgularından yaklaşık 3 hafta hatta bazen 

aylar sonra ortaya çıkar (90). Gebelerin yaklaşık %10'unda sarılık gelişir. 

Karaciğer enzimleri normal olduğunda, ayırıcı tanıda diğer cilt hastalıkları 

düşünülmktedir. Proteinüri ve kan basıncı değişikliklerinin olmaması, bulguların 

preeklemptik karaciğer hastalığına bağlı olma olasılığını dışlar. Sonografi, safra taşı ve 

buna bağlı safra tıkanıklığını dışlamak için gerekli olabilir. Kolestazda genellikle düşük 

serum transaminaz düzeyleri görüldüğü için, akut viral hepatit tanısı olasılık dışıdır. 

Tersine, asemptomatik kronik hepatit C, kolestazın insidnsında 20 kat artışla ilişkilidir 

(91, 92). 

Kaşıntı, rahatsız edici olabilir ve artmış safra tuzları nedeniyle oluştuğu 

düşünülmektedir. Antihistaminikler ve topikal yumuşatıcılar bir miktar rahatlama 

sağlayabilir. Birçok küçük kontrolsüz çalışmayı yeniden inceleyen bir derlemede, 

kolestiramin'in hastaların %50-70 inde yararlı olabileceğini hesaplamışlardır (93). Bu 

bileşik, yağda eriyen vitaminlerin emiliminin daha fazla azalmasına neden olur ve K 

vitamini eksikliğine yol açabilir. Fetal koagülopati gelişebilir ve intraranyal kanama ölü 

doğumlar bildirmişler (94, 95). Son olarak, opioid antagosti naltrekson'un kaşıntıyı 

önlemede plasebodan üstün olduğu bulunmuştur (96).. 

Erken dönemde yayınlanan birçok makalede, kolestatik sarılığı olan olgularda 

çok fazla olumsuz gebelik sonucu tanımlanmıştır. Perinatal mortalite oranlarını 

arttırdığı ve yakın fetal izlemin mortaliteyi önleyip önlemediğiyle ilgili son yirmi yılda 
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elde edilen veriler belirsizdir. Normal kontrolllerle, etkilenmiş 320 gebeliği 

karşılaştırmışlar ve mekonyumlu amniotik sıvı -%25 'e karşılık %16- ve preterm doğum 

-%12ye karşılık %4-oranlarının kolestazlı olgularda belirgin şekilde arttığını 

gözlemlemişlerdir (97). Yakın gebelik izleminde her iki grupta da perinatal mortalite 

oranlarının benzer olduğunu saptamışlardır. Kolestazı olan 70 gebeyi içeren prospektif 

bir başka çalışmada; haftalık amniyotik sıvı değerlendirmesi, diğer günlük antepartum 

fetal testler ve 37-38 haftada elektif doğum ile perinatal mortalitenin sıfır olduğunu 

bulmuşlardır (98). 693 İsveçli gebedeki sonuçları tanımlayan çalışmada; perinatal 

mortalite oranları hafifçe artmış, fakar ölüm total safra asit düzeylerinin >40 mmol/L ile 

karakterize ağır hastalığı olan annelerin bebekleriyle sınırlıdır (78). Yakın zamanda 

Sheinr ve arkadaşları (2006), 376 etkilenmiş gebeliği genel obstetrik popülasyonla 

karşılaştırdıklarında perinatal sonuçlarda fark saptamadıklarını bildirmişlerdir (99). 

Ancak, etkilenmiş gebelere doğum indüksiyonu ve sezaryen oranları anlamlı şekilde 

artmıştı (99). Son olarak, nonstres test ile öngörülemeyen iki ani fetal ölüm olgusu 

tanımlanmıştır (100). 

Gorelik ve arkadaşları (2009), anormal miktarlardaki safra asitlerinin 

kardiyomiyozitlere girdikten sonra fetal kardiyak arrest'e neden olabilceğini ileri 

sürmüştür. Fetal miyozit kültürlerini kullanarak, safra transportunda rol oynayabilen 

birçok genin ekspresyonun göstermişledir (101). 

2.5: Preterm Doğum 

Erken doğum; 20–37. gebelik haftaları arasında olan doğumdur (102). Tüm 

gebeliklerin %11’i preterm doğum ile sonlanmaktadır. En çok sekel ve ölüm 34. 

haftadan önce doğan yenidoğanlarda görülmektedir. Bu nedenle preterm doğumlar 

gebelik haftasına göre de gruplandırılırmaktadır. 

Tüm preterm doğumların yaklaşık % 75'i 34 ile 36. haftalar arasında doğan 

bebeklerdir. Geç preterm doğumların %80 'inin nedeni idiyopatik spontan preterm 

eylem veya erken membran rüptürüdür. Hipertansiyon veya plasental olaylar gibi 

komplikasyonlar olguların %20'sini kapsamaktadır (103). 
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Tüm doğumların %1’inden azı 27. gebelik haftasından önce olmaktadır (104). 

Gelişmiş ülkelerde anomalisiz neonatal ölümlerin %75’i erken doğumlara bağlı 

meydana gelmektedir(105). 

Erken doğum oranları, nedeni tam olarak açıklanamamakla birlikte son 10 yıl 

içinde artış göstermiştir. Üremeye yardımcı tekniklerin yaygın kullanımı ve anne 

yaşındaki yükselme, bu bulgudan sorumlu tutulmaktadır. İkiz gebeliklerin yarısından 

fazlası, üçüz ve daha üzeri gebeliklerin ise %90’ı erken doğum ile sonlanmaktadır (106). 

Ayrıca in-vitro fertilizasyon ile gerçekleşmiş tekil gebelerde de erken doğum riskinin 

arttığı belirtilmektedir (107). 

Fetal ve neonatal mortalite ve morbiditenin başlıca nedenlerinden biri olan 

preterm doğumlarda en sık görülen neonatal kısa dönem komplikasyonlar Respiratuar 

Distress Sendrom (RDS), intraventriküler kanama (İVK), Periventrikuler lökomalazi 

(PVL), Nekrotizan Enterokolit (NEK), sepsis, Brokopulmoner displazi (BPD) ve uzun 

dönem komplikasyonları serebral palsi ile mental retardasyondur. Bu komplikasyonların 

görülme sıklığı gebelik yaşı ve doğum ağırlığı ile ilişkilidir (108). Örneğin serebral palsi 

riski term canlı doğumlarda %0.2 iken preterm doğum sonrasında serebral palsi rölatif 

riski term bebeklerin 40 katıdır; 1000 g altında doğup yaşayan bebeklerde serebral palsi 

gelişme riski %8-10’dur. Bu bebeklerde mental gerilik ve görme bozukluklarının yanı 

sıra okul performanslarının da düşük olduğu saptanmıştır (109). 

Preterm Doğum Nedenleri: Birleşik devletlerde preterm doğumun 4 ana nedeni 

vardır (109¹). 

1) Maternal veya fetal endikasyonlar nedeniyle doğum indüksiyonuyla 

gerçekleşen doğum veya bebeğin doğum eyleminden önce sezaryenle doğurtulması 

2) Membran rüptürü olmaksızın spontan açıklanamayan preterm doğum eylemi 

3) İdiopatik preterm prematür membran rüptürü 

4) İkizler veya daha yüksek sayıda multifetal doğumlar 

Pretem doğumların %3--35'i endikedir, %40-45 spontan preterm eyleme bağlıdır 

ve %30-35'i erken memebran rüptürünü izler (110). 
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Tıbbi ve obstetrik endikasyonlar içeresinde preeklampsi, fetal distress, ablasyon 

plasenta, plasenta previa, böbrek hastalıkları, Rh izoimmünizasyonu ve konjenital 

anomaliler en sık nedenlerdir (111). 

 
Tablo 2.8. Preterm Doğum İçin Risk Faktörleri (112)  

 
1- Çoğul gebelik 
2- Uterin anomaliler 
3- Servikal yetmezlik (Konizasyon, LETZ)  
4- Enfeksiyon (Bakteriyal Vajinosis, Trichomonas, 
Clamidya, Gonokok, Ureoplasma)  
5- Düşük sosyokültürel durum 
6- Üriner Enfeksiyonlar 
7- Yaş (<17 ve >35)  
8- Irk 
9- Polihidroamniyoz 

10- Plasenta previa 
11- Uteroplasental yetmezlik 
12- Gebelikte hipertansiyon ve plasenta 
dekolmanı 
13- Maternal kalp ve böbrek hastalıkları 
14-Myoma uteri 
15- Koryoamniyonit 
16- Erken doğum öyküsü 
17- Diyabetes mellitus 
18- Maternal ilaç, alkol ve sigara kullanımı 

 

Preterm doğum için risk faktörleri tablo 8'de verilmiştir (112)  

Doğum eyleminden ve 37.haftadan önce membranların rüptüre olması olarak 

tanımlanan preterm erken membran rüptürü-intraamniotik infeksiyonlarda dahil, bir dizi 

patolojik mekanizmadan kaynaklanabilir. Etkisi olan diğer faktörler; düşük 

sosyoekonomik durum, düşük vücut kite indeksi-19, 8'den küçük, beslenme yetersizliği, 

sigara kullanımıdır. Erken membran rüptürü öyküsü olan kadınların bir sonraki 

gebelikleri sırasında rekürrens riski artmıştır (114). 

Preterm eylem patogenezinde ise üzerinde durulan mekanizmalar; lokal 

progesteron azalması ve intrauterin kanama veya okült intrauterin enfeksiyona bağlı 

olarak oluşan erken desidual reaksiyondur (113). 

Preterm Eylem Tanısı 

Preterm eylemin tanınması klinikte bazı zorluklar içerebilir. Tablo 2’de erken 

doğumun belirtileri sunulmuştur (114). “Suların gelmesi” dışındaki belirtiler özgün 

olmayıp tanı için ek değerlendirmelere ihtiyaç duyulmaktadır. 

Günümüzde erken doğum eyleminin tanısı servikal muayene, transvajinal 

ultrasonografi ve fetal kardiyotokografi veya manuel olarak uterin kasılmaların takibi 

gibi değerlendirmelerin bir arada kullanımına dayanmaktadır. Buna göre tanı ölçütleri 

şunlardan oluşmaktadır: 
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1- Gebelik haftası 20–37. haftaları arası olmalı 

2- Yeterli güçte ve aralıkta kontraksiyon olmalı 

3- Membran rüptürü olmalı veya membran rüptürü olmadan %80’den fazla 

servikal silinme ve 2 cm’den fazla servikal açıklık saptanmalı (115). 

 
Tablo 2.9. Erken Doğum Belirtileri (114)  

 
1) Uterin kontraksiyonlar 

2-Pelvik, suprapubik bası hissi 

3-Bel ağrısı, uyluğa vuran ağrı 

4-Vaginal akıntıda ani artış, 

kanama 

5-Menstruel tarzda kramplar 

6-Amnion sıvısı gelmesi 

 

Preterm doğum riskini belirlemek için fetal fibronektin (fFN) ve transvajinal 

ultrasonografininin klinik olarak birbirini tamamlayabileceği düşünülmektedir. Servikal 

uzunluk <15 mm ise 32. haftadan önce doğum riski %50 olarak saptanmıştır (115) 

Yapılan çalışmalarda servikal sürüntüde fFN negatif (<50 ng/mL) olarak değerlendirilen 

ve transvajinal ultrasonografik servikal uzunluk ölçümü 20 mm üzerinde olan bir 

gebelikte takip eden 7 gün içinde doğum riski %1 olarak belirtilmiştir (115). Bu sayede, 

biyokimyasal belirteçlerin kullanımı ve serviksin sonografik değerlendirilmesi ile 

gerçek ve yalancı preterm eylemlerin çoğunu ayırt etmek mümkün olabilmektedir. 
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3. GENEL BİLGİLER 

İNFERTİLİTE 

Çiftlerin en az bir yıl süreyle, hiçbir kontrasepsiyon yöntemi kullanmaksızın 

düzenli cinsel ilişkide bulunmalarına rağmen çocuk sahibi olamama durumudur. 

Sağlıklı genç çiftlerin yaklaşık % 85-90’ında ilk bir yıl içerisinde gebelik 

gerçekleşmektedir (116). Dolayısıyla infertilite genç çiftlerin % 10-15’ ini ilgilendiren 

bir sorundur. Bir menstrüel siklusta gebe kalabilme olasılığına fekondabilite, bir siklusta 

canlı doğuma kadar gidebilecek gebelik oluşma olasılığına ise fekundite denir. 

Fekundabilite fertilite potansiyeline sayısal baz oluşturması nedeni ile değerli ve 

bilimsel bir kavramdır. Ayrıca çeşitli fertilite tedavilerinin yeterliliğinin sayısal olarak 

tahmin edilebilmesini ve optimal tedavinin planlanmasını sağlar. Siklus fekunditesi 

insanlarda %20 civarındadır. Gebelik oranları ise; ilk 3 ayda % 57, ilk 6 ayda % 72, ilk 

1 yıl % 85, 2. yıl% 93’ tür (116). Daha önce hiç gebelik oluşmamışsa primer infertilite; 

canlı doğumla sonuçlansın ya da sonuçlanmasın, en az bir gebelik oluşmuşsa sekonder 

infertilite denir. Günümüzde yardımcı üreme tekniklerinin gelişmesiyle infertil çiftlerin 

tedavi şansları artmış, bu yönde olumlu sonuçlar elde edilmiştir. Doğru tedavi için 

infertiliteye neden olan sebepler iyi belirlenmeli ve nedene yönelik tedavi yapılmalıdır. 

3.1 İnfertil Çiftin Değerlendirilmesi 

• 1 yıl veya daha uzun süreli korunmasız ilişkiye giren ve gebe kalamayan çiftler,  

• Yaş faktörü (özellikle 35 yaş ve üstü),  

• Yaştan bağımsız olarak infertilite süresi uzun olan çiftler,  

• Düzensiz ya da az sıklıkta adet gören kadınlar,  

• Pelvik infeksiyon ya da endometriozis hikayesi olan kadınlar,  

• Semen analizi bozukluğu bilinen ya da şüphelenilen erkek hastalar infertilite 

değerlendirmesine alınmalıdır 

1) Anamnez 

Yaş: Kadında ilerleyen yaşla beraber over rezervi, overin gonadotropinlere 

verdiği cevap ve tedavi başarısı olumsuz etkilenir ve anöploidi oranı artar. 
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Çalışmalardan elde edilen bilgilere göre, doğurganlık kapasitesi 20-24 yaşları arasında 

en yüksek seviyesindedir. 30-32 yaşına kadar hafifçe azalan doğurganlık kapasitesi 32 

yaşından sonra ivme kazanır. 40 yaşından sonra bu azalma iyice hızlanmıştır. 

- 25-29 yaşlarında fertilitede azalma: %4-8 

- 30-34 yaşlarında fertilitede azalma:%15-19 

- 35-39 yaşlarında fertilitede azalma:%26-46 

- 40-45 yaşlarında fertilitede azalma:%95 ‘dir (118). 

Buna karşın erkekte ileri yaşla sperm parametreleri arasında böyle bir ilişki 

olmadığı görülmüştür (117). 

İnfertilite süresi: Tedavi edilmemiş hastalarda spontan gebelik oluşumunda 

infertilite süresi majör bir faktördür. Bu hastalarda üreme sisteminde organik bir 

problem ya da germ hücrelerinde fonksiyonel bir sorun olabilir. 

Primer ya da sekonder olup olmadığı ve varsa önceki gebeliklere yönelik 

anamnezin alınması: Daha önce termde gebeliği olanlarda genital organların intrauterin 

gelişim içinyeterli olabileceğini gösterebilir. Düşük, postpartum ve postoperatif 

komplikasyonlar kadın fertilitesini engelleyebilir. 

Menstruasyon düzeni ve son adet tarihi: Hipotalamus, hipofiz, overler ve 

endometrium aksının düzeni hakkında bilgi verir. 

Sistemik hastalık varlığının ve özellikle galaktore, hirsutismus gibi şikâyetlerin 

sorgulanması 

Sigara ve alkol kullanımının sorgulanması: Kadın ve erkek partnerin sigara 

içiciliği fekundabiliteyi olumsuz etkilemektedir (119). 

Geçirilmiş infeksiyon varlığı: Sık geçirilen alt genital sistem infeksiyonlarından, 

üst genital sistemi etkileyen komplike infeksiyonların varlığı bilinmelidir. 

Geçirilmiş operasyon varlığı: Operasyon sonrası oluşabilecek adhezyonlardan 

infeksiyonlara kadar geniş bir yelpaze oluşturan problemler tedavi ve sonuçlarını 

etkileyebilir. 
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Daha önce infertilite tedavisinin uygulanıp uygulanmadığı: Eğer uygulandı ise 

kullanılan ilaçlar, bunlara alınan cevap ve sonuçlarının sorgulanması tedavi şeklinin 

belirlenmesinde yardımcıdır. 

2) Fizik muayene 

• Tiroid muayenesi, galaktore ve hirsutismusun tespit edilmesi endokrin 

problemlerin açığa çıkarılmasına yardımcı olabilir. 

• Rutin jinekolojik muayene organik ve anatomik bazı bozuklukların 

saptanmasını sağlar. 

• Servikal kateterizasyon: Servikal os açıklığının ve serviks-fundus mesafesinin 

belirlenmesini sağlar. 

• Pap smear alınması 

• Direkt yayma ve taze preparatlar, servikal kültür, mikoplazma kültürü, servikal 

klamidya antijeni bakılması 

3) Ultrasonografi 

Uterus boyutu, kontür ve pozisyonu; myometriumun homojenitesi, myomatöz 

yapı varlığı ve bunların uterustaki yerleşimi, endometriumun kalınlığı, yapısı, siklus fazı 

ile uyumu, intrakaviter patoloji varlığı, overlerin ekojenitesi ve stromal yapısı, volümü, 

siklus dönemine göre dominant folikül veya korpus luteum varlığı, over içi ya da 

paraoveryan solid-kistik kitle varlığı hakkında bilgi verir. 

4) Laboratuar incelemeleri 

Hormonal testler: Folikül stimulan hormon (FSH), Luteinizan hormon (LH), 

Östradiol (E2), Prolaktin, İnhibin-B, Serbest testosteron, 17-OH- progesteron, DHEA-S, 

Androstenedion 

Serolojik testler: HBs Ag, Anti-HBs, Anti-HCV, Anti-HIV, Rubella IgG 

(ve/veya IgM), Toxoplasma IgG (ve/veya IgM)  

Hematolojik testler: Kan grubu ve tam kan sayımı 

5) Endometrial biyopsi 

Luteal faz yetmezliği düşünülen olgularda kullanılır. 
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6) Histerosalpingografi 

Konjenital anomaliler, intrakaviter yer kaplayan lezyonlar, sineşiler ve tubal 

pasajdeğerlendirmesinde kullanılır. 

7) Laparoskopi ve histeroskopi 

Erkek hastaların değerlendirilmesi primer olarak infertilite kliniklerindeki ekibin 

bir bireyi olması gereken Ürologlar tarafından yapılmalıdır. Erkek faktörünün varlığını 

belirlemek için gerekli değerlendirme anamnez, fizik muayene, başlangıçtaki laboratuar 

inceleme (kan grubu, HBs Ag, Anti-HIV, Anti-HCV, total testosteron; gerekli 

görüldüğünde FSH, LH, prolaktin, periferik karyotip, Y delesyonu ve kistik fibrozis 

varlığının araştırılması) ve diğer invaziv girişimleri içerir (118-120). 

Over Rezervinin Değerlendirilmesi 

İnfertilite tedavisinde tedavi şeklinin belirlenmesi ve başarı şansının önceden 

belirlenebilmesi için gamet hücrelerinin elde edildiği over ve testis kapasitelerinin 

tedavi öncesi belirlenmesi gereklidir. Erkekte yeterli bir spermiyogram ile çoğu zaman 

bu bilgiyi elde etmek mümkündür. Kadında ise eksojen hormonlarla sağlanacak olan 

uyarıya overlerin vereceği cevabın önceden belirlenmesi over rezervinin uygun şekilde 

değerlendirilmesiyle mümkündür. Bu değerlendirme tedavi seçimini ve sonuçlarını 

direkt olarak etkileyecektir. 

1) Hormon düzeyleri 

Adet kanamasının 2. ya da 3. gününde alınan bazal değerler kullanılmaktadır. 

-FSH: Over cevabı azaldıkça FSH’nin kan düzeyi artar. FSH’nin 10-15 mIU/ml 

üzerinde olduğu olgularda konvansiyonel over stimülasyonu ve YÜT uygulamalarında 

overin verdiği cevap azalmaktadır (116). 

-E2: Yüksek östrojen değerleri over rezervinin kısıtlı olduğu yönünde uyarıcıdır. 

3.gün estradiol düzeyinin yüksek olması ( 80 pg/ml'nin üzeri) düşük fekundabiliteyi 

gösterir (117). 

-İnhibin-B: 45 pg/ml ve altında saptanan olgularda gebelik oranlarının düşük, 

iptal riskinin yüksek olduğu gösterilmiştir (120). 
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2) Klomifen sitrat challenge testi (CCCT)  

Siklusun 5 -9. günleri arasında 100 mg Klomifen sitrat verilir. Siklusun 3. ve 10. 

günlerinde FSH ölçülür. Bu ölçümlerde laboratuar sınırlarını aşan bir değer bulunmuşsa 

test pozitif olarak değerlendirilir. Bu sınır genellikle 10-12 mIU/mL dir (118, 121). 

3) GnRH analoğu stimulasyon testi (GAST)  

İkinci ya da üçüncü günü verilen GnRH analoğuna cevaben E2’deki değişim 

paternleri değerlendirilir. Diğer testlere göre üstünlüğü olmadığı belirlenmiştir (118). 

4) Ultrasonografik ölçümler 

Antral folikül sayısı ile kadın yaşı, stimülasyon için kullanılan toplam ilaç 

miktarı, hCG günü toplam E2 değeri, elde edilen toplam ve metafaz II oosit sayısı ve 

gebelik oranları arasında istatistiksel anlamlılık saptanmıştır. Antral folikül sayısına 

göre yapılan derecelendirme tedavi şeması ve ilaç dozları belirlemede yardımcıdır (118, 

121). Doppler USG ile over kan akımının ölçülmesi folikül ve oosit sayısını tahmin 

etmede belirleyici olabilir(121). 

5) Önceki tedavilere verilen cevap 

Sperm Yeterliliğinin Değerlendirilmesi 

Anamnez ve fizik muayeneye ek olarak semen analizi etiyoloji ve yeterlilik 

konusunda bilgi verir. Semen örneği 3-5 günlük abstinens süresi sonunda tercihen 

mastürbasyon yöntemi ile alınır. İlk sperm örneği normal sınırlarda ise test tekrarlanmaz; 

aksi takdirde 6-12 hafta sonra ikinci bir örnek alınmalıdır (57). 

Semen değerlendirmesinde Dünya Sağlık Örgütü (WHO) nün önerdiği referans 

değerler tabloda verilmiştir (119, 120)  

 
Tablo 3.1. Semen Parametreleri (119, 120)  
 
-Hacim: 2 ml veya daha fazla 
- pH: 7, 2 veya daha fazla 
-Sperm konsantrasyonu: 20x106 spermatozoa/ml veya daha fazla 
-Total sperm sayısı: 40x106 spermatozoa/ejakülat veya daha fazla 
-Hareketlilik: ejakülasyondan sonra 60 dakika içinde %50 veya daha fazlası hareketli (grade a+b) 
veya %25 veya daha fazlası ilerleyici hareketliliğe sahip (grade a) ise normal 
-Morfoloji: %30’dan fazlası normal morfolojide (Kruger kriterlerine göre >%14)  
-Vitalite: %75 veya daha fazlası canlı 
-Lökosit sayısı: 1x106’dan daha az 
-İmmunobead testi: motil spermatozoaların %50’den azı immun taneciklere bağlı 
-MAR testi: motil spermatozoaların %50’den azında partiküller yapışık. 
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Bu referans değerlerinden farkları tanımlamak için kullanılan terminoloji 

herhangi bir nedensel ilişkiyi belirlemez: 

3.2: İnfertilite Nedenleri 

 

 
Şekil 3.1. İnfertilite Nedenleri (123¹)  

 

İnfertilitenin sıklığı ve nedenleri bir toplumdan diğerine farklılık göstermektedir. 

Çiftlerin % 30-40‟ında erkek, % 40-50‟sinde ise kadın infertiliteden sorumludur. % 10-15 

çiftte ise günümüzdeki mevcut standart tanısal testlerle izah edilemeyen (açıklanamayan 

infertilite) mevcuttur. 

 

Tablo 3.2. İnfertilite nedenleri (123)  
 
 
İnfertilitenin Genel Nedenleri 
 

 
İnfertilitenin Kadına Bağlı Nedenleri  

1-Tubal ve pelvik patoloji (%35)  1-Tubal ve pelvik pataloji (% 40)  

2-Erkek faktörü (%35)  2-Ovulatuar disfonksiyon (% 40)  

3-Ovulatuar Disfonksiyon (%15)  3-Açıklanamayan infertilite (% 10)  

4-Açıklanamayan İnfertilite (% 10)  4-Nadir problemler (% 10)  

5-Nadir problemler (% 10)   
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3.2.1: Tubal faktör 

İnfertil çiftlerin yaklaşık %20'sinde tubal ya da peritoneal faktör sorumludur. 

Pelvik inflamatuar hastalıklar, apandisit, septik abortus, önceki tubal cerrahi, pelvik 

enfeksiyona neden olan intrauterin araç kullanımı, klamidya trahomatis ile subklinik 

pelvik enfeksiyonlar tubal hastalığa katkıda bulunurlar. Tubal durumu değerlendirmek 

için en çok kullanılan testler HSG ve laparoskopidir. HSG’nin avantajı uterin kavite ile 

ilgili bilgi sağlaması ve peritoneal ortamı değiştirmek suretiyle fekundabiliteyi 

arttırabilmesidir. Dezavantajı ise prosedürün ağrılı olması ve adhezyonlar ya da 

endometriozis gibi peritoneal hastalıklar hakkında fikir vermemesidir. HSG’de 

proksimal tubal okluzyon gorulduğunde doğrulayıcı testler (selektif tubal kataterizasyon 

ya da laparoskopi) yapılma gereği vardır. Laparoskopinin HSG’ye üstünlüğü tubal 

hastalıkları tespit etmede daha sensitif ve spesifik olmasıdır. Laparoskopi ayrıca 

endometriozisi tespit edebilir ve saptanan anormalliklerin tedavisini sağlar. Cerrahi ile 

tedavi edilen hastaların kümülatif gebelik oranı %20 olup bunların %20 si ektopik 

gebeliktir (123). Buna karşın IVF, ICSI uygulanmış hastaların ilk tedavi siklusundaki 

gebelik %21 bulunmuştur (124). 

Distal tubal hastalıkta hafif hasar veya minimal peritubal yapışıklık varlığında yaşı 

genç hastalarda, cerrahi denensede yardımcı üreme tekniği mutlaka uygulanmalıdır (125). 

Cerrahiye rağmen 1 yıl içesinde gebe kalamayan olgularda, hastalığın ciddiyetinden 

bağımsız olarak yaşı ileri olan kadınlarda ve tekrarlayan distal tubal tıkanıklığı olan 

hastalarda yardımcı üreme tekniği tercih edilmelidir. Şiddetli distal tubal hastalığı olan 

kadınlarda IVF öncesi cerrahiden fayda görebilir. Uterin kavite ile bağlantısı olan 

hidrosalpinks varlığında (proximal açık distal tıkalı) IVF ile elde edilen gebelik ve canlı 

doğum oranları neredeyse yarı yarıya azaldığı gösterilmiştir (126). Hidrosalpinks sıvısı 

inflamatuar karakterizedir ve embriyo ve endometriyuma toksik etki gösterebilir. IVF 

öncesi laparoskopik salpenjektomi yapılması IVF başarısını artırdığı görülmüştür (127). 

Proximal tubal tıkanıklık tanısı konulduktan sonra cerrahi denenebilir. Tubal cerrahi 

başarısızlığı durumunda, postoperatif 6-12 ay geçmesine rağmen gebelik oluşmamış ise 

IVF-ICSI denenmelidir. Hem proksimal hem de distal tubal hasar varsa cerrahi başarısı çok 

düşük olacağından IVF-ICSI en uygun yöntemdir. 
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3.2.2: Anovulasyon 

Kadın infertilitesinin en sık nedeni olup (%27) oosit üretimi ile ilgili en sık 

rastlanılandurumlar anovulasyon, oligoovulasyon, over foliküllerinin yaşlanmasıdır. 

Ovulasyonunun olup olmadığının tespiti için bazı gösterge ve testler kullanılmaktadır: 

 Hikaye: Düzenli aylık menstrasyon gören ve meme hassasiyeti ya da 

dismenore gibi siklik semptomları olan hastalar tipik olarak ovulatuardır. 

 Bazal vücut ısısı ölçümü: Yataktan kalkmadan önceki sabah vücut ısısı 

ovulasyondan önce 36, 5' C’dan az olup, normal luteal fazda 36, 5 C'nin 

üzerinde olan ısı artışı 10 gun surer. Progesteronun termojenik etkisi sonucu, 

vücut ısısında 0, 2-0, 3 °C artış izlenir. 

 Mid luteal progesteron ölçümü: Orta luteal fazda 10 ng/ml olan progesteron 

seviyesi sekretuar fazdaki endometrial histoloji ile uyumludur. 

Progesteronun pulsatil karakterinden dolayı siklusun 20 -24 günleri arasında 

en az 3 örnekle serum progesteron tayini gerekir (128). 

 USG: Dominant folikülün varlığı ve çatlamasının utrasonografik olarak 

tespit edilmesi ovulasyonun olduğunu göstermektedir. 

 LH: Seri LH ölçümlerinde LH yükselmesinin oluşması ovulatuar siklus 

olabileceğini gösterir. 

 Bu bifazik patern hemen hemen her zaman ovulasyonla ilintilidir. 

 

 

Şekil 3.2. Normal ovulatuar bir siklusta bazal vücut ısısı grafiği (129¹)  



 29

 Östron-3-glukuronidin seri ölçümleri dominant folikülün büyümesinin 

göstergesidir. 

 Endometrial biyopsi: Biyopside sekretuar değişikliklerin gözlenmesi 

ovulasyonunun göstergesidir, ayrıca luteal faz progesteronun ve endometrial 

cevabın yeterliliği hakkında bilgi verir. İnvaziv bir girişim olduğundan luteal 

faz defekti ya da endometrial reseptivitede bozukluk düşünüldüğünde 

uygulanır (129). 

Anovulasyon ve infertilite ile giden hastalıkların en sık görülenleri şunlardır: 

WHO I hipogonadotrofik hipogonadizm (kilo ve vücut kompozisyonunda 

değişiklikler, stres, aşırı egzersiz, hipotalamusun infiltran hastalıkları, prolaktinoma, boş 

sella sendromu, sheehan sendromu, Cushing hastalığı, akromegali vb.)  

WHO II ostrojenik ovulatuar disfonksiyon [Polikistik over sendromu (PCOS) ] 

WHO III hipergonadotrofik hipogonadizm (over yetmezliği)  

Vücut kitle indeksi (VKİ), serum FSH, prolaktin, TSH ve gerektiğinde 

androjenlerin 

ölçümü anovulasyonun spesifik nedenini anlamaya yönelik tetkiklerdir. 

Anovulatuar hastalıkların tedavisi ile normal çiftlerin fekunditesine yakın sonuçlar 

alınabilir (0, 15- 0, 25) (129). 

Polikistik over sendromu: PKOS doğurganlık çağındaki kadınlarda en sık 

görülen endokrin bozukluktur (130). Kronik anovulatuar infertilitenin en sık nedeni olan 

PKOS, multisistemik reprodüktif, metabolik bir sendrom olarak tip 2 diyabet, 

dislipidemi, kardiyovasküler hastalık ve endometriyal karsinoma gibi uzun dönem 

sağlık riskleri taşır. Sendromun prevalansı yaklaşık % 6- 8 olarak bildirilmektedir. İlk 

kez 1935 yılında Stein Leventhal tarafından, yedi hastadan oluşan bir seride polikistik 

overler ve amenore birlikteliği şeklinde rapor edilmiştir (131). Günümüzde halen 

sendromun etyopatogenezi ve tanı kriterleri hakkında tartışmalar süregelmektedir. 

En yaygın olarak kullanılan tanı kriterleri, 1990 yılında National Institutes of 

Health Criteria (NIH) tarafından düzenlenmiş bir konferansta oluşturulmuştur (Tablo 

3.3).  
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Tablo 3.3. 1990 National Institutes of Health Criteria (NIH) tanı kriterleri (133, 134)  
 
1. Kronik anovulasyon ve 

2. Klinik ve/veya biyokimyasal hiperandrojenizm bulguları ve diğer 

etyolojik nedenlerin ekarte edilmesi 

 

2003 yılında düzenlenen toplantıda NIH kriterleri yeniden gözden geçirilmiş ve 

Roterdam yeniden gözden geçirilmiş tanı kriterleri oluşturulmuştur (Tablo 3.4). 

Sendromun tanısı aşağıdaki üç kriterden ikisinin birlikteliği ile koyulması önerilir (133, 

134)  

 

Tablo 3.4. 2003 Rotterdam yeniden gözden geçirilmiş tanı kriterleri (133, 134)  
 
1. Oligo-anovulasyon 

2.Klinik ve/veya biyokimyasal hiperandrojenizm bulguları 

3.Polikistik overler ve diğer etyolojik nedenlerin ekarte edilmesi 

 

PKOS genellikle peripubertal dönemden itibaren başlayan menstruel 

düzensizlikler (oligo-amenore, disfonksiyonel uterin kanaması), hiperandrojenizm 

bulguları (hirşutizm, akne, ciltte yağlanma, androjenik alopesi) ve infertilite ile 

karşımıza çıkar (135). PKOS’de obezite sıklığı % 40-60 olarak bildirilmektedir.(130, 

135)  

Klinik bulguların PKOS düşündürdüğü olgularda tanı biyokimyasal ve 

ultrasonografik bulgularla desteklenmelidir. LH düzeylerinde ve LH/FSH oranında artış 

olabilir. Yaklaşık % 25-60 olguda hiperinsülinemi ve insülin direnci saptanabilir (136, 

137) Ultrasonografik görüntülemede 2-9 mm çaplı, 12 veya daha fazla folikül olması 

ve/veya artmış over volümü (>10ml) polikistik over olarak tanımlanır (133, 134). Bu 

bulguların tek overde olması yeterlidir. 

PKOS’nin etyopatogenezi net olarak bilinmediği için günümüzde mevcut tedavi 

seçenekleri de genellikle semptomatiktir. Bu anlamda, tedavi hedefleri 

hiperandrojenizmin kontrol edilmesi, menstrüel disfonksiyonun düzeltilmesi ve 

fertilitenin sağlanması şeklinde sıralanabilir. 
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3.2.3: Açıklanamayan infertilite 

Açıklanamayan infertilite; infertilite nedenleri için yapılan tetkikler sonucunda 

herhangi bir neden saptanamaması olarak tanımlanır. İnsidansı, infertil populasyondaki 

tanı kriterlerine bağlı olarak %10-30 arasında değişmektedir (138). Tanı, normal semen 

analizi, ovulasyonun objektif kanıtları, normal uterin kavite ve bilateral tubal açıklık 

olduğunda konulur. 

Nedeni açıklanamayan infertilitesi olan kadınlarda laparoskopinin gerekliliği 

tartışmalıdır. Laparoskopi; tespit edilmemiş tuba faktör ve endometriozisin tanısını 

koyarak tedavi sağlayabilir veya nedeni açıklanamayan infertilite için yapılan ampirik 

tedavileri sınırlandırabilir. Bununla birlikte, normal HSG ve pelvik muayenesi olup 

tubal faktör için risk faktörü olmayan asemptomatik kadınlarda laparoskopi ek 

açıklayıcı bilgi vermeyecektir. Overleri tutan endometriomaların ve ve ilerlemiş 

endometriozisin infertiliteye etkisi kesinken orta düzeyde hastalığın etkisi 

kanıtlanmamıştır. Birçok kişi, infertilite değerlendirilmesinde tanısal laparoskopi yerine, 

folliküler fazda yapılacak transvajinal ultrasonografinin daha uygun olacağını 

belirtmektedir (138¹)  

 
Tablo 3.5. Açıklanamayan infertilite olası etyolojiler 

 
 Berek J.S. İnfertilite (In), Berek J.S: İnfertilite, Adashi E. Y, Hillard P.A Novak Jinekoloji, 14.baskı, sf: 

 

Nedeni açıklanamayan inferitlite, normal reproduktif etkinlik dağılımının alt 

sınırını veya standart değerlendirme metoduyla tanısı konulamayan sperm veya oosit 

fonksiyon anormallikleri, fertilizasyon, implantasyon veya embriyo gelişim 

1) Antagonist servikal sekresyonlar 
2) Erken embriyonel implantasyonda defektif endometrial reseptivite 
3) Anormal tubal siliyal aktivite 
4) Defektif ovum pick-up mekanizması 
5) Luteinize unrüptüre follikül sendromu 
6) Ek hormonal anormaliteleri, örnek. Luteal faz defekti 
7) Bozulmuş oosit ve/veya sperm fertilizasyon kapasitesi 
8) Minimal veya orta düzeyde endometriozis 
9) İmmünolojik faktörler 
10) Bozulmuş peritoneal makrofaj aktivitesi 
11) Bozulmuş pertoneal sıvı antioksidan fonksiyonu 
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bozukluklarını içermektedir. Tedavi edilmemiş olanlarda siklus başına gebelik 

oranı %2-4 kadardır (139). Tedaviden bağımsız gebelik olasılıkları, artan kadın yaşı ve 

infertilite süresi ile ters orantılıdır (140, 141). Her ne kadar nedeni açıklanamayan 

infertil çiftlerin çoğu tedavi olmadan gebe kalabileceklersede yıllarla azalan gebe 

kalabilme oranları tedavi için başvurmalarını gerektirmektedir. 

Açıklanamayan infertilite de IUI tedavisi 3-4 kez denenebilir. Gebelik 

oluşmazsa IVF-ICSI yöntemine geçilir. İleri kadın yaşında özellikle 38 yaş üzeri IUI 

uygulamaksızın direk IVF-ICSI yapılabilir (142). 

3.2.4: Endometriozis 

Klinik olarak progresif bir hastalık olan endometriozis, endometrial dokunun, 

gland ve stroma olarak, uterus kavitesinin dışında yerleşmesine denir. En sık 

implantasyon yerleri, pelvik organlar ve periton olmakla birlikte, farklı doku ve 

organlarda da gözlenebilir. 

Endometriozisin fekunditeyi gerçekten etkileyip etkilemediği ve eğer etkiliyor 

ise bunu hangi mekanizmalarla yaptığı henüz netliğe kavuşmamıştır. Son yıllarda elde 

edilen bulgular göstermektedir ki endometriozis ile ilişkili infertilitede esas olarak dört 

faktörün rolü vardır. Bunlar bozulmuş folikülogenez, azalmış fertilizasyon, 

immünolojik faktörler ve implantasyon defektleridir (143, 144). 

Endometriozis prevalansı yüksek bir hastalıktır. Prevalans tahminleri tanı 

yöntemine, çalışmanın yapıldığı populasyonun cerrahi vakalar veya genel populasyon 

oluşuna ve endometriozisin tanımlanmasına göre değişmektedir. Tubal ligasyon yapılan 

asemptomatik kadınlarda endometriozis prevalansı % 2, 5-8 arasında bulunmuştur. 

Prevalansın infertilite nedeniyle laparoskopi yapılan populasyonda % 30-70 arasında, 

pelvik ağrı nedeniyle yapılan laparoskopide ise % 4, 5-82 arasında değiştiği 

bildirilmektedir (145). 

Subfertilitesi, dismenore, disparoni ve kronik ağrısı olan kadınlarda 

endometriozisten şüphelenilmelidir. Yine de endometriozis asemptomatik olabilir. Eğer 

ağrısız menstrüasyondan yıllar sonra başlayan dismenore varsa endometriozis 

düşünülmelidir. Dismenore, sıklıkla menstrüel kanamadan önce başlar ve menstrüel 

dönem boyunca devem eder. Ağrı çoğu zaman bilateraldir, yayılımı değişkendir. Bazı 
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kadınlarda yaygın endometriozis olmasına rağmen, ağrı az veya hiç olmayabilir. 

Bazende minimal endometriozisi olup, şiddetli ağrı tanımlayan hastalar görülebilir. 

Şiddetli pelvik ağrı, derin infiltre endometriozis ile uyumludur (146). Endometriozisli 

hastalarda ağrıya neden olası mekanizma, lokal peritoneal enflamasyon, doku hasarı ile 

birlikte olan derin infiltrasyon, adhezyon formasyonu, fibrotik kalınlaşma ve 

endometriotik implantlarda menstrüel kanın birikimi ve dokuların fizyolojik hareketine 

bağlı ağrılı çekilmedir.(146, 147)  

Doğal sikluslarda endometriozisin azalmış fertilizasyon oranları ile ilişkili 

olduğu gösterilmiştir (148). Endometriozis, sıklıkla anovulasyon, anormal foliküler 

gelişim, luteal yetmezlik, premenstrüel lekelenme (luteinized unruptured follicle 

sendromu), galaktore ve hiperprolaktinemi ile birlikte görülebilir. Kontrollü retrospektif 

çalışmalarda endometriozisin, normal spontan abortus oranı olan % 15-25 ile 

karşılaştırıldığında, % 40’a varan artmış spontan abortus oranı ile ilişkili olduğu 

görülmüştür.(148-152)  

Endometriozisli birçok kadında klinik inceleme esnasında hiçbir anormallik 

saptanmaz. Vulva, vagen ve serviks, endometriozisin herhangi bir bulgusu yönünden 

incelenmelidir. Diğer endometriozis bulguları, uterosakral ligamentler üzerinde veya 

cul-de sac’ta nodülarite, rektovaginal septumda ağrılı şişme ve unilateral (kistik) 

ovaryen büyümedir (150). Daha ileri hastalıkta uterus sık olarak fiske, retroverttir, over 

ve fallop tüplerinin mobilitesi azalmıştır. Cul-de sac ve rektovaginal septumda derin 

infiltratif endometriozis (periton altında 5 mm’den daha derin) kanıtı menstruasyon 

sırasında araştırılmalıdır. Klinik incelemenin negatif sonuçları olabilir. Bu nedenle 

endometriozis tanısı laparoskopik olarak şüphelenilen lezyonlardan biyopsi ile her 

zaman konfirme edilmelidir (148). USG, Bilgisayarlı tomoğrafi, manyetik rezonans 

görüntüleme, ek ve doğrulayıcı bilgi sağlamada kullanılabilir, fakat primer tanı 

amacıyla kullanılmaz (151). 

Günümüzde endometriozis ile ilişkili infertilitede cerrahi tedavi ve özellikle de 

laparoskopik cerrahi yaklaşım çok büyük önem kazanmıştır. Overler ve fallopian tüpler 

sıklıkla endometriozisten etkilenirler ve sonuçta tubo ovaryen ilişki bozulup ovumun 

tutulması ve transportu olumsuz etkilenir. Büyük boyutlardaki endometriomalar 

ovumun salınım ve tubalar tarafından tutulmasını engelliyecek kadar normal pelvik 
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anatomiyi bozabilir. Dolayısıyla, endometriozisin neden olduğu bu tür mekanik (152) 

bozuklukların medikal tedaviye rezistan olduğunu düşünebiliriz. Metaanalizler de 

göstermektedir ki endometriozis ile ilişkili infertilitede cerrahi tedavi medikal tedaviye 

üstündür (153, 154). 

Minimal (Evre-1, skor: 1-5) ve hafif endometriozis (Evre-2, skor: 6-15) 

lgularında endometriozis-infertilite ilişkisi tartışmalarla gitmekte ve farklı nedenler 

sorumlu tutulmaktadır. İleri evre endometriozis Evre-3: Orta, (skor 16-40) ve Evre-4: 

Ağır(skor>40) olgularında pelvik yapıyı mekanik olarak bozan ya da distorsiyone eden 

adezyonlar, fimbriyal distorsiyon, tubal daralma ya da oklüzyon (proksimal/distal tubal 

obstruksiyon) tubo-ovaryan motiliteyi ve ovumun yakalanmasını bloke ediyorsa 

subfertilite ile bağlantılıdır (156). 

Genel olarak fertil olgular arasında % 5-10, infertil olgular arasında % 20-40 

görülebildiği kabul edilir. Endometriozisli olguların % 30-50’sinde infertilite sorunu ile 

karşılaşılmaktadır (156). 

Geleneksel olarak endometriozis kaynaklı infertilite sorunu olan hastalara 

yaklaşım prensiplerini bekleme tedavisi, tıbbi tedavi ya da ciddi vakalarda cerrahi 

oluşturur. Medikal tedavilerle ilgili yapılan randomize çalışmaların fertilite ile ilişkili 

sonuçları metaanalizler göstermektedir ki; bu ilaçlardan hiçbirinin diğer bir ilaca ya da 

plaseboya üstünlüğü bulunmamaktadır(157-159).Endometriozis konusunda tam bir 

görüş birliğine varılmamış olmakla beraber değişik çalışmalar tarafından siklus başına 

gebelik oranlarının % 22-47 arasında olduğu bildirilmektedir (160). 
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Tablo 3.6. American Society for Reproductive Medicine Revised Classification of 
Endometriosis (155)  
 

 
Patient’s name ________________--_______________Date________________________ 
Stage I (minimal) — 1–5 
Stage II (mild) — 6–15 
Stage III (moderate) — 16–40 Laparoscopy__________ Laparotomy 
_________Photography__________ Stage IV (severe) — >40 Recommended 
treatment________________ 
Total............................. Prognosis--________________ 
 
Peritoneum Endometriosis   <1  cm 1–3 cm  >3 cm 

Superficial  1  2  4 
Deep  2  4  6 

Ovary  R Superficial  1  2  4 
 Deep  4  16  20 
L Superficial  1  4  4 
 Deep  4  16  20 

 Posterior 
cul-de-sac 
obliteration 

 Partial  Complete 

 4  40 

Ovary Adhesions <1/3  Enclosure 1/3 – 
2/3 

Enclosure >2/3 Enclosure 

R Filmy  1  2  2 
 Dense  4  8  8 
L Filmy  1  2  2 
 Dense  4  8  8 

 
 
Tube 

R Filmy  1  2  2 
 Dense  4  8  8 
L Filmy  1  2  2 
 Dense  4  8  8 

 

Endometriozis progresif bir hastalık olarak görülür. Seri gözlemler sırasında altı 

aylık bir dönem sonunda detoriasyon (% 47), düzelme (% 30) ve eliminasyon (% 23) 

saptanmıştır (161). Bir başka çalışmada, 12 aylık dönemde, ilerleyen endometriozis % 

64, düzelen % 27 ve değişmeden kalan olgu oranı % 9 olarak bulunmuştur (162). 

Gebelik sırasında endometriozis karakteristikleri değişkendir ve ilk trimesterde büyüme 

eğilimindedir. Fakat daha sonra regrese olur (163). 

Minimal ve hafif endometriyozis varlığında tedavi seçenekleri bekleme tedavisi, 

cerrahi tedavi, ovulasyon indüksiyonu + IUI (İntra Uterin İnseminasyon), IVF olabilir. İleri 

evre endometriyozisde tedavi seçeneği cerrahi tedavi ve IVF‟i içerir. İkisini karşılaştıran 

randomize klinik çalışma bulunmamaktadır. Şiddetli semptomları olan için cerrahi en iyi 

başlangıç tedavisidir. Cerrahi sonrası hastanın yaşı, cerrahi başarısı ve fertiliteyi etkileyen 
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ek faktör olup olmamasına göre IVF-ICSI uygulanabilir. İleri vre asemptomatik vakalara 

cerrahi ya da IVF-ICSI uygulanabilir. 

3.2.5: Erkek Faktörü 

Bir yıl içerisinde korunma olmaksızın yapılan normal cinsel ilişkiye rağmen 

gebe kalmayan çiftlerin oranı yaklaşık % 15 kadardır. Erkeğin bu durumdaki oranı saf 

olarak yaklaşık % 20 iken, kadın eş ile beraber ve açıklanamayan grup da içine 

alındığında bu oran % 50’lere varmaktadır (168). 

Reprodüktif yaştaki erkeklerin % 6’sında infertilite problemi ortaya çıkmaktadır. 

Bu olguların yaklaşık % 90’ında da bozulmuş spermatogenez vardır. Normalde fertil bir 

erkekte günde 120 milyon adet sperm yapılmaktadır. Dünya Sağlık Örgütü tarafından 

7273 evli infertil çift üzerinde, infertilite nedenine göre yapılan bir çalışmada % 41 

oranında kadın, % 24 oranında erkek, % 24 kadın ile erkek beraber ve % 11’inde de bir 

neden gösterilememiştir.(169) 

Buradan da anlaşılacağı gibi evli infertil çiftlerin % 48’inde mutlaka erkek 

faktörü işin 

içine girmektedir. 

Dünya sağlık örgütünün ‘infertil çiftlerin standardize edilmiş araştırma ve tanısı 

ile ilgili el kitabında erkek faktörünün etiyolojik grupları Tablo 3.7'de verilmiştir (168). 

 
Tablo 3.7. Erkek infertilitesi etiyolojisi (168)  
 
1) Seksüel /Ejakülatuar disfonksiyon 

2) İmmünolojik nedenler 

3) Neden belirlenememiş grup 

4) İzole seminal plazma anormallikleri 

5) İatrojenik nedenler 

6) Sistemik nedenler 

7) Konjenital anomaliler 

8) Akkiz testiküler hasar 

9) Varikosel 

10) Aksesuar bezlerin enfeksiyonu 

11) Endokrin nedenler 

12) İdiopatik oligozoospermi 

13) İdiopatik astenozoospermi 

14) İdiopatik teratozoospermi 

15) Obstruktif kriptozoospermi 

16) Obstruktif azoospermi 

17) İdiopatik azoospermi 
 

 



 37

Semen analizi ile erkek faktöründen şüphelenilerek ek klinik ve biyokimyasal 

değerlendirmeye yönelinir. Konsantrasyon, motilite ve morfoloji özellikle önemlidir. Bu 

parametrelerden bir tanesi bozuksa, infertilite olasılığı 2-3 kat, iki tanesi bozuksa 5-7 

kat, üçü de bozuksa 16 kat artar (169). Erkek infertilitesinin belli başlı nedenleri genital 

yaralanma, semen testis infeksiyonları, genital trakt tıkanıklıkları, varikosel, yapısal 

genital sistem bozuklukları, endokrin ve metabolik bozukluklar, ilaç kullanımı ve 

psikiyatrik problemler olabilir. Erkek faktörü dışında sperm ve mukus ilişkisi de 

incelenmelidir. Östrojen servikal mukus salınımını arttırır ve viskozitesini azaltır, 

servikal mukus berraklaşarak sperm geçişine izin verir. Progesteron ise viskoziteyi 

arttırır. Post-koital test (Sims-Huhner) testi ile servikal faktör infertilitesi taranabilir. 

Sperm parametrelerinin değerlendirilmesi ile ilgili teimler Tablo 3.8'de verilmiştir (170)  

 
Tablo 3.8. Sperm parametrelerinin değerlendirilmesi (170)  
 

-Normozoospermi: Referans değerlerle tanımlanan normal ejakülat 

-Oligozoospermi: Konsantrasyon için referans değerden daha düşük değer 

-Asthenozoospermi: Hareketlilik için referans değerden daha düşük değer 

-Teratozoospermi: Morfoloji için referans değerden daha düşük değer 

-Oligoasthenoteratozoospermi: Her üç değişkende olan bozukluğa işaret eder 

-Azoospermi: Ejakülatta hiç spermatozoa olmaması 

-Aspermi: Hiç ejakülat elde edilememesi 

 

Total motil sperm sayısı 3 milyonun altında ise, ciddi oligoastenospermi veya 

teratospermi mevcutsa ICSI uygulanmalıdır. Azospermik hastalardan da testislerden sperm 

elde edilerek ICSI yapılabilir. Total sperm sayısı 10 milyonun üstünde ise intra uterin 

inseminasyonda iyi sonuçlar alınmaktadır. Ortalama 3-4 siklus IUI uygulamasına rağmen 

gebelik elde edilmemiş veya ileri bayan yaşı varsa IVF-ICSI uygulanmalıdır. 

3.2.6: Kötü Over Rezervi 

Menopoz başlangıcından 13 sene önce FSH yükselmeye başlar. FSH yükselmesi 

ile birlikte IVF’te folikül, yumurta, embriyo sayıları ile implantasyon oranları düşmeye, 

siklüs iptal oranları artmaya başlar 

Kötü Over Rezervi Tanımı: 

 Artmış FSH seviyeleri 



 38

 Az matür folikül sayısı (2-5)  

 hCG günü düşük E2 seviyeleri (300-660 pg/ml) (164)  

 İleri maternal yaş veya anormal ovaryan rezerv test yokluğunda, maksimal 

stimülasyona rağmen iki kez kötü ovaryan yanıt oluşmuşsa bu hastalar “Kötü 

Ovaryan Rezerv” olarak tanımlanır (165)  

Kötü Ovaryan Rezerv tanımındaki diğer parametreler ise şunlardır (167): 

 İleri hasta yaşı 

 Klomifen sitrat test’e kötü yanıt 

 Başarısız GnRH analog stimülasyon testi 

 En az bir IVF siklüs iptali 

 Artmış kullanılan FSH dozu 

 Uzamış stimülasyon süresi 

 Kontrollü ovaryan hiperstimulusda (KOH) ’da uygun sayıda folikül elde 

edememek 

 Tek dominant folikül, günlük doz > 300 IU, total doz > 3000 IU 

 FSH/LH≥ 3, Basal İnhibin B < 45 pg/ml 

Kötü ovaryan rezerv, ESHRE Consensus, Bolonya Kriterleri bu kriterlerin 

özetidir ve üç özellikten en az 2‘si olmalıdır (167). 

1) İleri kadın yaşı (≥ 40) veya kötü ovaryan rezerv için diğer risk faktörleri 

2) Önceki bir ( konvansiyonel stimülasyon protokolü ile ≤ 3 oosit)  

3) Herhangi anormal ovaryan rezerv test (ör: antral follikül sayısı (AFC) < 5-7 

veya antimüllerien hotmon (AMH) < 0.5-1.1 ng/ml 

YÜT siklüslerinin % 9-26’sını kötü ovaryan rezerv sahibi olgular oluşturur.40 

yaşın üzerinde oran % 50’dir. 
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4. MATERYAL METOD 

Başkent Üniversitesi Tıp Fakültesi Kadın Hastalıkları ve Doğum Anabilim 

Dalına(BÜTF KHDAD) 2003-2011 yılları arasında çocuk isteği ile başvuran, 

Intrastoplizmik Sperm Enjeksiyonu (ICSI) ile gebe kalan ve tekil gebelik olarak 

gebeliği devam eden 990 infertil hasta retrospektif olarak incelendi. Bu 990 hastanın 

dosyaları incelenerek infertilite nedenlerine göre;  

1.Anovulasyon 

2.Kötü over rezervi 

3.Erkek faktör 

4.Açıklanamayan infertilite 

5.Endometriozis 

6.Tubal faktör 

olmak üzere altı gruba ayrıldı. 

Kontrol grubu; BÜTF KHDAD'a 2003-2011 yılları arasında başvuran ve tüm 

antenatal takibi ve doğumu merkezimizde gerçekleştirilmiş tekil gebeler arasından 

seçildi. Bu gruba kronik hipertansiyon, kronik böbrek hastalıkları gibi kronik 

hastalıkları olan ve tekrarlayan gebelik kaybı, preterm doğum gibi kötü obstetrik öyküsü 

olan hastalar dâhil edilmedi. Kontrol grubu seçimi, bilgisayardan hasta dosyaları çift 

basamaklı sayılarla bitenler arasından seçildi. 

İnfertilite tanısı; korunmasız düzenli cinsel ilişkiye rağmen bir yıl boyunca gebe 

kalmayan çiftlere konuldu. Anovulasyon tanısı için hastalar WHO sınıflanmasına göre 3 

grupda sınıflandırıldı (171). Grup І Hipogonatropik Hipogonadizm tanısı olan hastalar: 

FSH ve östrojen düzeyleri düşük, prolaktin seviyeleri normaldi (171). Grup II 

Anovulasyon grubundaki hastalar; Polikistik Over Sendromu(PKOS) 'nu içermektedir. 

PKOS tanısı oligo-anovulasyon, hiperandrojenemi ( klinik/ biyokimyasal) ve usg'de pco 

görünümü (bir veya iki overde çapları 2-9 mm arasında değişen 12 veya daha fazla 

follikülün bulunması veya over volümünün 10 cm3 üstünde olması) 3'lüsünden 2'sinin 

olması durumunda konuldu (172). Bu gruptaki hastalar; klomifen sitrat ile 3 kez 

ovulasyon indüksiyonu ve 2 kez kontrollü ovariyan hiperstimülasyon sonrası intrauterin 

inseminasyon (KOH-IUI) denenip gebelik elde edilememesi durumunda ICSI ile gebe 
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kalmış hastalardı. Grup 3 Ovarian Yetmezlik hastaları ise; amenore ve yüksek FSH 

konsantrasyonlu kadınları içerir (171). Bu gruptaki hastalar direkt olarak ICSI 

programına alınan hastalardı. Hiperprolaktinemik anovulasyonlu hastalar ise VI. grup 

olarak değerlendirildi (174). Bizim infertil hasta grubumuzda grup I ve VI hasta 

bulunmamaktadır. 

Kötü over rezervi tanısı; Europeon Society of Human Reproduction and 

Embryology (ESHRE) 'nin 2010 yılında yayınladığı Bolonya kriterlerindeki üç 

özellikten en az ikisinin var olması ile konuldu (167). Bu kriterler; ileri anne yaşı ≥40 

veya kötü ovaryan rezerv için risk faktörü, daha önceki konvansiyonel stimülasyon 

protokolü ile ≤ 3 oosit elde edilmiş olması, herhangi bir anormal ovaryan rezerv testi (ör: 

Antral folikül sayısı < 5 veya AMH < 1 ng/ml) olmasıdır.  İleri maternal yaş veya 

anormal ovaryan rezerv test yokluğunda, maksimal stimülasyona rağmen iki kez kötü 

ovaryan yanıt oluşmuşsa bu hastalar “Poor Responder-Kötü Ovaryan rezerv” olarak 

tanımlandı (167). 

Erkek infertilitesi tanısı; seksüel disfonksiyon şikâyeti olan veya 15 gün 

aralıklarla uygun şekilde yapılmış 3 semen analizinde; hafif erkek faktörü (motil sperm 

sayısının 5-20 milyon/ ml arası), ciddi erkek faktörü (motil sperm sayısı 5 

milyon/ml'den az) veya azospermik olan hastalara konuldu (174). Hafif erkek faktörü 

olan hastalarda; 2 kez KOH-IUI sonrası gebe kalamamış olması durumunda, ciddi erkek 

faktörlü veya azospermik olan erkekler direkt olarak ICSI programına alındı (175). 

Açıklanamayan infertilite tanısı; normal semen analizi, ovulasyonun objektif 

kanıtları, normal uterin kavite ve bilateral tubal açıklığın gösterilmiş olmasına rağmen; 

1 yıldır korunmasız düzenli cinsel ilişki sonrası çocuk sahibi olamayan çiftlere 

konuldu.Bu hastalar 2 yada 3 kez KOH-IUI denenmiş olmasına rağmen gebelik elde 

edilememesi durumunda ICSI programına alınıp, gebe kalan hastalardı (176). 

Endometriozis tanısı; laparoskopi yapılan hastalarda endometriotik odakların 

makroskopik olarak izlenmesi ve ektopik endometrial gland ve stromanın histolojik 

olarak gösterilmesi ile konuldu. Bu hastalar American Society for Reproductive 

Medicine (ASRM) 'nin endometriozis sınıflamasına göre evrelendi (177). 

Endometriozis grubu; Evre 1-2 hastalarda 3-6 aylık spontan bekleme sonrası 2 kez 

KOH-IUI denemesi ile başarısız olan ve evre 3-4 hastalarda spontan bekleme veya in 
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vitro fertilizasyon için tedavi programına alınarak gebe kalmış hastalardan oluşmaktaydı. 

Bekleme kararına ve süresine hastaların tubal geçiş durumu ve yaşı göz önüne alınarak 

karar verildi. 

Tubal faktör tanısı; pelvik inflamatuar hastalık, septik abortus, rüptüre apandisit, 

tubal cerrahi veya ektopik gebelik öyküsü gibi tubal hasar olasılığı yüksek olan 

hastalarda; laparaskopide tubal geçişin gösterilememesiyle konuldu (178, 179). 

Kontrol ve infertilite gruplarına son adet tarihine göre 20. gebelik haftasını 

tamamlamış veya 500 gram üzerinde doğum yapan gebeler dahil edilirken, büyük 

malformasyonlu fetus taşıyan gebeler dahil edilmedi. 

Kendi merkezimizde doğum yapan hastaların dosyaları incelendi. Anne yaşı, 

gebeliğin başlangıcındaki vücut ağırlığı ve boyu, doğumda gebelik yaşı, yenidoğan 

ağırlığı, kolestaz, intrauterin büyüme geriliği(IUGG), preeklampsi, gestasyonel diyabet 

(GDM), preterm doğum (34 hafta altı, 34-37 hafta arası, 37 hafta altı) gibi gebelik 

komplikasyonlarının varlığı not edildi. Vücut kitle indeksi (VKİ) vücut ağırlığının, 

boyun karesine bölünmesi ile hesaplandı. Doğumda gebelik yaşı ise son adet tarihinin 

ilk gününe göre hesaplandı. 

Kolestaz tanısı; kaşıntı şikayeti ile başvuran veya herhangi bir nedenle bakılmış 

karaciğer transmaminazlarında yükseklik tespit edilen gebede, safra asitleri yüksekliği 

olması ve sonografide safra taşı ve buna bağlı safra tıkanıklığının dışlanması 

durumunda konuldu (179¹). 

İntrauterin gelişme geriliği (IUGG) tanısı biyometrik ölçümlerden abdominal 

çevrenin (AC) 5. persentilden düşük olması ya da tahmini fetal ağırlığın (EFW) 

10.persentilden düşük olması ile konuldu (180). Small for Gestasyonel Age -Yaşa Göre 

Küçük (SGA) yenidoğan tanısı; doğum haftası ve doğum ağırlığı hesaplanarak 

oluşturulmuş fetal büyüme eğrilerinde, doğumda gebelik haftası ve yenidoğan ağırlığı 

hesaplanarak 10.percentilin altında olan bebeklere konuldu. (181 ). 

Preeklampsi tanısı için; 20. gebelik haftasından sonra kan basıncı ≥140/90 

mmHg ve proteinüri (≥300 mg/24 saat veya ≥+1 dipstik protein) olması şartı arandı. 

Ayrıca 20. gebelik haftasından önce hipertansiyon tanısı olan ancak proteinürisi 

olmayıp proteinüri gelişen ve 20.gebelik haftasında önce hipertansyonu ve proteinürisi 

olan ancak proteinüri veya kan basıncında ani artış veya trombosit sayısının ≤100000/µl 



 42

olduğu kronik hipertansiyon zemininde preeklampsi gelişen gebelerde bu gruba dahil 

edildi (182). 

Gestasyonel diyabet tanılı gebeler; ilk kez gebelik sırasında diabet tanısı konulan 

veya diabeti başlayan gebelerdi. Taramada 50 gr oral glıkoz tolerans testi (OGTT) 

kullanılarak; açlık kan glukozunun ≥126 mg/dl olması veya 1. saatte kan glukozunun 

140 mg/dl’nin üzerinde olması durumunda 100 gr OGTT ile yapıldı. Açlık kan 

şekerinin≥95 mg/dl, 1.saat kan şekerinin 180≥mg/dl, 2.saat kan şekerinin ≥155mg/dl ve 

3.saat kan şekerinin 140 ≥mg/dl mg olması ile gestasyonel diabet tanısı konuldu (183). 

Preterm doğum tanısı; 37.gebelik haftasından önce maternal veya fetal 

endikasyonlar nedeniyle doğum indüksiyonuyla gerçekleşen doğum veya bebeğin 

doğum eyleminden önce sezaryenle doğurtulması, membran rüptürü olmaksızın spontan 

açıklanamayan preterm doğum eylemi ve idiyopatik preterm prematür membran rüptürü 

sonrası olan doğumlarda konuldu (182¹). Preterm doğum yapan gebeler 34 hafta öncesi 

erken preterm doğum, 34-37 hafta arası geç preterm doğum ve 37 hafta altı toplam 

preterm doğum olmak üzere 3 farklı grupta incelendi. 

İlk trimester antenatal takip sonrası takiplerini dış merkezlerde devam ettiren 

hastalarımıza ise telefonla ulaşılarak gebelik sonuçları ve komplikasyonların varlığı 

sözel olarak öğrenildi. Bu sözel sorulara net cevaplar veremeyen hastalar çalışma dışı 

bırakıldı. 

İstatistiksel metod 

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 17.0 paket programı kullanıldı. Kategorik 

ölçümler sayı ve yüzde olarak, sürekli ölçümlerse ortalama ve standart sapma (gerekli 

yerlerde ortanca ve minimum - maksimum) olarak özetlendi. Kategorik değişkenlerin 

karşılaştırılmasında Ki Kare test ya da Fisher test istatistiği kullanıldı. Gruplar arasında 

sürekli ölçümlerin karşılaştırılmasında dağılımlar kontrol edilerek, değişken sayısına 

göre normal dağılım gösteren parametreler için Tek Yönlü Varyansı Analizi (Oneway 

Anova) kullanıldı. Gruplar arasındaki farklılıklar post-hoc test ile belirlendi. Tüm 

testlerde istatistiksel önem düzeyi 0.05 olarak alındı. 
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5. BULGULAR 

Çalışmamızın kontrol grubunda toplam 1046, infertilite grubunda 990 hasta 

bulunmaktaydı. İnfertilite alt gruplarına baktığımızda; açıklanamayan infertilite 

grubunda 282(toplam infertil hasta grubunun %28, 5 i), endometriozis grubunda 23(%2, 

3), kötü over rezervi grubunda 62(%6, 3), erkek infertilitesi grubunda 458 (%46, 3), 

tubal faktör grubunda 77 (%7, 8), anovulasyon grubunda 88(%8, 9) hasta 

bulunmaktaydı (Tablo 5.1, Şekil 5.1). 

 
Tablo 5.1. Çalışmaya alınan hastaların infertilite alt gruplarına göre sayısal dağılımı 

 
ICSI Endikasyonu n % 

Erkek faktörü  458  46, 3  

Açıklanamayan infertilite  282  28, 5  

Anovülasyon 88 8, 9 

Kötü over rezervi 62 6, 3 

Tubal Faktör 77 7, 8 

Endometriozis 23 2, 3 

Toplam 990 100 
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Şekil 5.1. İnfertilite alt gruplarının sayısal dağılımının yüzdesel olarak karşılaştırılması 
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DEMOGRAFİK ÖZELLİKLER 

Kontrol ve infertilite gruplarının demografik özellikleri Tablo 5.2;  Şekil 5.2 ve 

Şekil 5.3’de verilmiştir. 

 
Tablo 5.2. Kontrol ve infertilite gruplarının demografik özellikleri 

 

 
Kontrol İnfertilite  

N Ortalama Aralık N Ortalama Aralık p 

 Anne yaşı(yıl) 1046 29, 9±4, 7 17-50 986 30, 8±4, 7 19-45 0, 0001 

VKİ(kg/m2) 1046 25, 2±3, 9 16, 9-
39, 3 

990 
25, 7±4, 3 16, 7-

40, 8 
0, 045 

Doğumda 
gebelik 
yaşı(hafta)  

1046 38, 2±1, 8 26, 6-
42 

990 37, 6±2, 2 24, 2-
42, 5 

0, 0001 

Yenidoğan 
ağırlığı(gram)  

1046 3273, 
6±545, 6 

220-
4870 

990 3089, 
7±628, 3 

510-
4510 

0, 0001 

 

İnfertilite ve kontrol gruplarının demografik özellikleri değerlendirildiğinde; 

infertilite grubunun yaş ortalaması daha yüksek (infertilite: 30, 8±4, 7 vs.kontrol: 29, 

9±4, 7 hafta, p=0, 0001), vücut kitle indeksi daha yüksek (VKİ: 25, 7±4, 3 vs.kontrol: 

25, 2±3, 9 hafta, p=0, 045), doğumda gebelik yaşı daha düşük (infertilite:37, 6±2, 2 vs. 

kontrol:38, 2±1, 8 hafta, p=0, 0001), yenidoğan ağırlık ortalaması daha düşük 

(yenidoğan ağırlığı: 3089, 7±628, 3 vs.kontrol: 3273, 6±545, 6 gram, p=0, 0001) 

bulundu. Anne yaşı, VKİ, doğumda gebelik yaşı ve yenidoğan ağırlığı açısından gruplar 

arasında fark bulundu (p<0, 05). 
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Kontrol ve İnfertilite Alt Gruplarının Demografik Özellikleri 

Kontrol ve infertilite alt gruplarının anne yaşı özellikleri Tablo 5.3 ve Şekil 

5.4'de verilmiştir. 

 
Tablo 5.3. Kontrol ve infertilite alt gruplarının anne yaşı dağılımının özellikleri 

 
 

 

 

 

N Ort±SS 

Ortalama 

için %95 GA Min-

Max 

 

Alt 

limit 

Üst 

limit 
P p* 

Anne 

Yaşı 

(yıl)  

Kontrol 1046 29, 9±4, 7 29, 6 30, 2 17-50 

0, 0001 

Ref. 

Açıklanamayan 
İnfertilit 

281 31, 1±4, 6 30, 6 31, 7 20-40 0, 002 

Endometriozis 22 31, 1±3, 9 29, 4 32, 9 25-38 0, 881 

Kötü Over Rezervi 61 36, 0±4, 5 34, 8 37, 1 25-45 0, 0001 

Erkek Faktör 457 30, 1±4, 7 29, 7 30, 6 19-41 0, 973 

Tubal Faktör 77 30, 7±4, 4 29, 7 31, 7 20-40 0, 779 

Anovülasyon 88 30, 5±4, 2 29, 7 31, 4 22-39 0, 873 

 

Grupların anne yaş ortalamaları birbirlerinden farklı bulundu (p=0, 0001). 

Açıklanamayan infertilite (açıklanamayan infertilite yaş:31, 1±4, 6 vs. kontrol:29, 9±4, 

7, p=0, 002) ve kötü over rezervi alt gruplarında (kötü over rezervi anne yaşıyaş:36, 0±4, 

5 vs. kontrol:29, 9±4, 7 p=0, 0001 anne yaşı, kontrol grubuna göre anlamlı yüksek 

bulundu. Endometriozis, erkek faktör, tubal faktör ve anovulasyon alt gruplarınının 

anne yaş ortalamalarını kontrol grubuna göre karşılaştırdığımızda istatiksel olarak 

anlamlı fark bulunmadı 

  

Şekil 5.4. Kontrol ve infertilite alt gruplarının anne yaşı dağılımı 
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Kontrol ve infertilite alt gruplarının vücut kitle indekslerinin dağılımının 

özellikleri Tablo 5.4 ve Şekil 5.5’de verilmiştir. 

 
Tablo 5.4. Kontrol ve infertilite alt gruplarının vücut kitle indekslerinin dağılımının 
özellikleri 

 
 

 

 

 

N Ort±SS 

Ortalama için %95 

GA 
Min-Max 

 

Alt 

limit 
Üst limit p p* 

Vücut 

Kitle 

İndeksi 

(Kg/m2)  

Kontrol 561 25, 2±3, 9 24, 9 25, 5 16, 7-39, 3 

0, 0001 

Ref. 

Açıklanamayan 164 25, 4±4, 2 24, 8 26, 1 16, 8-40, 8 0, 998 

Endometriozis 10 22, 8±9, 3 16, 2 29, 5 0, 0-31, 4 0, 999 

Kötü Over Rezervi 38 26, 2±4, 0 25, 0 27, 7 19, 1-39, 6 0, 770 

Erkek Faktör 275 25, 4±4, 2 24, 9 25, 9 16, 8-36 1, 000 

Tubal Faktör 36 25, 7±4, 7 24, 1 27, 2 16, 7-36, 1 0, 973 

Anovülasyon 59 27, 9±5, 1 26, 6 29, 2 18, 0-40, 4 0, 0001 

 

Grupların VKİ dağılımları birbirlerinden farklı bulundu (p=0, 0001). Kontrol 

grubuna göre infertilite alt gruplarının vücut kitle indeksleri (VKİ) ortalamalarını 

karşılaştırdığımızda sadece anovülasyon alt grubunun VKİ ortalamasının kontrole göre 

daha yüksek (anovulasyon grubu VKİ: 27.9±5.1 vs.kontrol; 25.2±3.9, p=0, 0001) 

olduğu bulundu. 

 

 

Şekil 5.5. Kontrol ve infertilite alt gruplarının vücut kitle indekslerinin dağılımı 
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Kontrol ve infertilite alt gruplarının doğumda gebelik yaşı özellikleri Tablo 5.5 

ve Şekil 5.6’da verilmiştir. 

 
Tablo 5.5. Kontrol ve infertilite alt gruplarının doğumda gebelik yaşı özelliklerinin 
karşılaştırılması 

 

 N Ort±SS 

Ortalama için %95 
GA 

Min-Max 
 

Alt limit 
Üst 

limit 
p p* 

Doğumda 

gebelik 

yaşı 

(hafta)  

 

Kontrol 1046 38, 2±1, 9 38, 1 38, 4 26, 6-42 

0, 

0001 

 

Açıklanamayan inf. 282 37, 8±1, 8 37, 6 38, 0 24, 5-40, 4 0, 027 

Endometriozis 23 38, 1±1, 4 37, 5 38, 7 33, 0-39, 6 0, 999 

Kötü Over Rezervi 62 37, 4±2, 0 36, 9 37, 9 28, 0-41 0, 031 

Erkek Faktör 458 37, 6±2, 4 37, 4 37, 8 24, 2-42, 2 0, 0001 

Tubal Faktör 77 37, 6±2, 3 37, 0 38, 1 28, 4-40 0, 070 

Anovülasyon 88 37, 3±2, 7 36, 7 37, 9 25-41 0, 0001 

 

Grupların doğumda gebelik yaşı ortalamaları birbirlerinden farklı bulundu (p=0, 

0001). Kontrol grubuna göre infertilite alt gruplarının doğumda gebelik yaşı 

ortalamalarını karşılaştırdığımızda; Açıklanamayan infertilite (açıklanamayan infertililte 

doğumda gebelik yaşı: 37, 8±1, 8 vs. kontrol:38, 2±1, 9, p=0, 027), kötü over rezervi 

(kötü over rezervi doğumda gebelik yaşı: 37, 4±2, 0 vs.kontrol:38, 2±1, 9, p=0, 031), 

erkek faktör(erkek faktör doğumda gebelik yaşı:37, 6±2, 4 vs.kontrol:38, 2±1, 9, p=0, 

0001) ve anovülasyon gruplarının (anovulasyon doğumda gebelik yaşı: 37, 3±2, 7 vs. 

kontrol:38, 2±1, 9, p=0, 0001) doğumdaki gebelik yaşı ortalamaları kontrol grubuna 

göre daha düşük olarak saptandı. Kontrol grubunun doğumdaki gebelik yaşı ortalaması 

38, 2±1, 9 idi. Endometriozis ile tubal faktör alt gruplarının doğumdaki gebelik yaşlarını, 

kontrol grubu ile karşılaştırdığımızda istatiksel olarak anlamlı fark çıkmadı. 

 

 

Şekil 5.6. Kontrol ve infertilite alt gruplarının doğumdaki gebelik yaşı ortalamalarının 

karşılaştırılması 
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Kontrol ve infertilite alt gruplarının yenidoğan ağırlıkları ortalamalarının 

özellikleri Tablo 5.6 ve Şekil 5.7’de verilmiştir. 

 
Tablo 5.6. Kontrol ve infertilite alt gruplarının yenidoğan ağırlıkları ortalamalarının 
karşılaştırılması 

 
 

 

 

 

N Ort±SS 

Ortalama için %95 

GA 
Min-Max 

 

Alt 

limit 

Üst 

limit 
p p* 

Yenidoğan 

ağırlığı 

(gram)  

Kontrol 1046 3273, 6±545, 6 3240, 5 3306, 7 2200-4870 

0, 0001 

Ref. 

Açıklanamayan 282 3146, 5±565, 6 3080, 3 3212, 8 710-4380 0, 022 

Endometriozis 23 3273, 5±458, 9 3075, 0 3471, 9 2670-4510 1, 000 

Kötü OverRezervi 62 3048, 2±679, 3 2875, 7 3220, 7 510-4100 0, 052 

Erkek Faktör 458 3057, 2±640, 5 2998, 4 3116, 0 550-4500 0, 0001 

Tubal Faktör 77 3123, 1±711, 4 2961, 7 3284, 6 640-4260 , 312 

Anovülasyon 88 3029, 1±672, 3 2886, 6 3171, 5 750-4300 0, 003 

 

Grupların yenidoğan ağırlıklarının ortalamaları birbirlerinden farklı bulundu 

(p=0, 0001). Açıklanamayan infertilite (açıklanamayan infertilite: 3146.5±565.6 gram 

vs. kontrol:3273.6±545, 6 gram, p=0, 022), erkek faktör (erkek faktör: 3057.2±640.5 

gram vs. kontrol: 3273.6±545.6 gram, p= 0, 0001) ve anovulasyon (anovulasyon: 

3029.1±672.3 gram vs. kontrol: 3273, 6±545, 6 gram, p=0, 003) alt gruplarının 

yenidoğan ağırlıkları ortalamaları kontrol grubuna göre daha düşük olarak saptandı. 

Endometriozis, kötü over rezervi, tubal faktör alt gruplarının yenidoğan ağırlıklarının 

ortalamaları kontrol grubu ile karşılaştırıldığında istatiksel olarak anlamlı fark 

bulunmadı. 

 

 

Şekil 5.7. Kontrol ve infertilite alt gruplarının yenidoğan ağırlıklarının ortalamalarının 

karşılaştırılması 
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OBSTETRİK SONUÇLAR 

Kontrol ve infertilite gruplarının obstetrik sonuçları Tablo 5.7 ve Şekil 5.8’de 

verilmiştir. 

 
Tablo 5.7. Kontrol ve infertilite gruplarının obstetrik sonuçlarının karşılaştırılması 

 
 GDM Preeklampsi IUGG Kolestaz PTD<34 PTD 34-37 PTD<37 

Kontrol 
n=1046 

68(%6, 5) 23(%2, 2) 56(%5, 4) 11(%1, 1) 35(%3, 3) 69(%6, 6) 103(%9, 8) 

İnfertilite 
n=990 

230(%23, 2) 63(%6, 4) 87(%8, 8) 31(%3, 1) 67(%6, 8) 118(%11, 9) 189(%19, 1) 

 p 0, 0001 0, 0001 0, 002 0, 001 0, 0001 0, 0001 0, 0001 

(IUGG: intrauterin gelişme kısıtlılığı, PTD:preterm doğum)  

 
İnfertilite grupları kontrol grubu ile karşılaştırıldığında; GDM, preeklampsi, 

IUGG, kolestaz, 34 hafta altı preterm doğum, 34 ve 37 hafta arası preterm doğum ve 37 

hafta altı toplam preterm doğum oranları daha yüksek bulundu (p<0, 05). Bu grupları 

kontrol grubuyla karşılaştırdığımızda; GDM (infertilite:230 (%23, 2) vs. kontrol:68 (%6, 

8), p=0, 0001), preeklampsi (infertilite:63 (%6, 4) vs. kontrol; 23 (%2, 2), p=0, 0001), 

IUGG (infertilite:87(%8, 8) vs.kontrol:56(%5, 4), p=0, 002), kolestaz (infertilite:31(%3, 

1) vs.kontrol:11(%1, 1), p=0, 001), 34 hafta altı preterm doğum (infertilite:67(%6, 8) 

vs.kontrol: 35(%3, 3), p=0, 0001), 34-37 hafta arası preterm doğum (infertilite:118(%11, 

9) vs.kontrol:69(% 6, 6), p=0, 0001), 37 hafta altı preterm doğum (infertilite:189(%19, 

1) vs.kontrol:103(%9, 8), p=0, 0001) olarak bulundu. 
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Şekil 5.8. Kontrol ve infertilite gruplarının obstetrik sonuçlarının krşılaştırılması 
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Kontrol ve İnfertilite Alt Gruplarının Obstetrik Sonuçlarının Özellikleri 

Kontrol ve infertilite alt gruplarının gestasyonel diabet varlığı açısından 

özellikleri Tablo 5.8 ve Şekil 5.9’da verilmiştir.  

 
Tablo 5.8. Kontrol ve infertilite alt gruplarının GDM varlığı açısındandeğerlendirilmesi 

 
GDM 

  N Yok Var p p* 
Kontrol 1046 978(%93, 5)  68(%6, 5)  

0, 0001 

Ref. 
Açıklanamayan inf. 282 221(%78, 4)  61(%21, 6)  0, 0001 
Endometriozis 23 20(%87, 0)  3(%13, 0)  0, 192 
Kötü Over Rezervi 62 40(%64, 5)  22(%35, 5)  0, 0001 
Erkek Faktörü 458 350(%76, 4)  108(%23, 6)  0, 0001 
Tubal Faktör 77 57(%74, 0)  20(%26, 0)  0, 0001 
Anovülasyon 88 72(%81, 8)  16(%18, 2)  0, 0001 
 Toplam  2036 1738(%85, 4)  298(%14, 6)   

 

GDM varlığını gruplara göre kıyasladığımızda anlamlı farklı bulundu (p=0, 

0001).Alt grupları kontrol grubuna göre kıyasladığımızda; Açıklanamayan infertilite 

(açıklanamayan infertilite: 61(%21, 6) vs. kontrol:68(6, 5), p=0, 0001), kötü over 

rezervi (kötü over rezervi: 22(%35, 5) vs. kontrol:68(6, 5), p=0, 0001), erkek faktör 

(erkek faktör: 108(%23, 6) vs. kontrol: 68(6, 5), p=0, 0001), tubal faktör (tubal faktör: 

20(%26, 0) vs. kontrol:68(6, 5), p=0, 0001) ve anovulasyon alt gruplarında 

(anovulasyon: 16(%18, 2) vs. kontrol:68(6, 5), p=0, 0001) GDM varlığı istatiksel olarak 

anlamlı yüksek bulundu. Endometriozis alt grubundaki GDM varlığını kontrol grubu ile 

karşılaştırdığımızda istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. 
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Şekil 5.9. Kontrol ve infertilite alt gruplarının GDM yüzdelerinin karşılaştırılması 
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Kontrol ve infertilite alt gruplarının preeklampsi varlığı açısından değerlendirilmesi 

Tablo 5.9 ve Şekil 5.10’da verilmiştir. 

 
Tablo 5.9. Preeklampsi varlığı açısından kontrol ve infertilite alt gruplarının 
değerlendirilmesi 

 
PREEKLAMPSİ 

  N Yok Var p p* 

Kontrol 1046 1023 (%97, 8)  23 (%2, 2)  

0, 0001 

Ref. 

Açıklanamayan 282 259 (%91, 8)  23 (%8, 2)  0, 0001 

Endometriozis 23 23(%100, 0)  0(%0, 0)  0, 603 

Kötü Over Rezervi 62 60(%96, 8)  2(%3, 2)  0, 413 

Erkek Faktör 458 436(%95, 2)  22(%4, 8)  0, 006 

Tubal Faktör 77 72(%93, 5)  5(%6, 5)  0, 038 

Anovülasyon 88 77(%87, 5)  11(%4, 3)  0, 0001 

 Toplam  2036 1950 86   

 

Preeklampsi varlığını gruplara göre kıyasladığımızda gruplar arasında anlamlı 

fark bulundu(p=0, 0001). Açıklanamayan infertilite (açıklanamayan infertilite:23(%8, 2) 

vs. kontrol:23(%2, 2), p=0, 0001), erkek faktör (erkek faktör:22(%4, 8) vs. 

kontrol:23(%2, 2), p=0, 006), tubal faktör (tubal faktör:5 (%6, 5) vs. kontrol:23 (%2, 2), 

p=0, 038) ve anovulasyon alt gruplarında (anovulasyon:11(%4, 3) vs. kontrol:23(%2, 2), 

p=0, 0001) kontrol grubuna göre anlamlı farklı bulundu. Endometriozis ve kötü over 

rezervi olan grubu preeklampsi varlığı açısından kontrol grubu ile karşılaştırdığımızda 

istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. 
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Şekil 5.10. Kontrol ve infertilite alt gruplarının preeklampsi yüzdelerinin 
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Kontrol ve infertilite alt gruplarının intrauterin büyüme geriliği (IUGR) varlığı 

açısından değerlendirmesi Tablo 5.10 ve Şekil 5.11’de verilmiştir. 

 
Tablo 5.10. Kontrol ve infertilite alt gruplarının IUGG varlığı açısından 
değerlendirilmesi 

 
 IUGG 

  N Yok Var P p* 

Kontrol 1046 990(%94, 6)  56(%5, 4)  

0, 050 

Ref. 

Açıklanamayan İnfertilite 282 258(%91, 5)  24(%8, 5)  0, 037 

Endometriozis 23 22(%95, 7)  1(%4, 3)  0, 650 

Kötü Over Rezervi 62 56(%90, 3)  6(%9, 7)  0, 127 

Erkek Faktör 458 419(%91, 5)  39(%8, 5)  0, 015 

Tubal Faktör 77 67(%87, 0)  10(%13, 0)  0, 011 

Anovülasyon 88 81(%92, 0)  7(%8, 0)  0, 210 

 Toplam  2036 1893(%93, 0)  143(%7, 0)   

 

IUGG varlığını gruplara göre kıyasladığımızda istatistiksel olarak farklı bulundu 

(p=0, 05). Alt grupları kontrol grubuna göre kıyasladığımızda; açıklanamayan infertilite 

(açıklanamayan infertilite IUGG var grubu: 24(%8, 5) vs. kontrol: 56(%5, 4), p=0, 037), 

erkek faktör (erkek faktör IUGG var grubu: 39(%8, 5) vs. kontrol:56(%5, 4), p=0, 015), 

tubal faktör alt gruplarında (tubal faktör IUGG var grubu: 10(%13, 0) vs. kontrol:56(%5, 

4), p=0, 011) IUGG varlığı açısından kontrol grubundan anlamlı yüksek bulundu. 

Endometriozis, kötü over rezervi ve anovulasyon alt gruplarında IUGG varlığını kontrol 

grubuna göre kıyasladığımızda anlamlı fark izlenmedi. 
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Şekil 5.11. Kontrol ve infertilite alt gruplarının IUGG yüzdelerinin karşılaştırılması 
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Kontrol ve infertilite alt gruplarının kolestaz varlığı açısından değerlendirilmesi Tablo 

5.11 ve Şekil 5.12’de verilmiştir. 

 
Tablo 5.11. Kontrol ve infertilite alt gruplarının kolestaz varlığı açısından 
değerlendirilmesi 

 
KOLESTAZ 

  N Yok Var p p* 

Kontrol 1046 
1035 (%598, 

9)  
11(%1, 1)  

0, 0001 

Ref. 

Açıklanamayan 282 271 (%96, 1)  11(%3, 9)  0, 002 

Endometriozis 23 22(%95, 7)  2(%4, 3)  0, 231 

Kötü Over Rezervi 62 57(%91, 9)  5(%8, 1)  0, 001 

Erkek 458 449(%98, 0)  9(%2, 0)  0, 121 

Tubal Faktör 77 73(%94, 8)  4(%5, 2)  0, 016 

Anovülasyon 88 87(%98, 9)  1(%1, 1)  0, 623 

 Toplam  2036 1994 (%97, 9) 42(%2, 1)    

 

Kolestaz varlığını gruplara göre kıyasladığımızda anlamlı fark bulundu (p=0, 

0001).Alt grupları kontrol grubuna göre kıyasladığımızda; Açıklanamayan infertilite 

(açıklanamayan infertilite: 11(%3, 9) vs. kontrol:11(%1, 1), p=0, 002), kötü over rezervi 

(kötü over rezervi:5(%8, 1) vs. kontrol:11(%1, 1), p=0, 001) ve tubal faktör alt 

gruplarında (tubal faktör:4(%5, 2) vs. kontrol:11(%1, 1), p=0, 016) kolestaz varlığı 

istatiksel olarak anlamlı yüksek çıktı.Kontrol grubunda ise %1, 1 

oranındaydı.Endometriozis, erkek faktör ve anovulasyon alt gruplarının kolestaz varlığı 

açısından kontrol grubu ile karşılaştırılmasında istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. 
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Şekil 5.12. Kontrol ve infertilite alt gruplarının göre kolestaz yüzdelerinin 

karşılaştırılması 
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Kontrol ve infertilite alt gruplarının 34 hafta altı preterm doğum insidansı 

açısından değerlendirilmesi Tablo 5.12 ve Şekil 5.13’de verilmiştir. 

 
Tablo 5.12. Kontrol ve infertilite alt gruplarının 34 hafta altı preterm doğum insidansı 
açısından değerlendirilmesi 

 
PRETERM 34 

  N Yok Var p p* 

Kontrol 1046 1011 (%96, 7) 35 (%3, 3)  

0, 003 

Ref. 

Açıklanamayan 282 268 (%95, 0)  14 (%5, 0)  0, 136 

Endometriozis 23 22(%95, 7)  1(%4, 3)  0, 549 

Kötü Over Rezervi 62 60(%96, 8)  2(%3, 2)  0, 657 

Erkek Faktör 458 424(%92, 6)  34(%7, 4)  0, 001 

Tubal Faktör 77 70(%90, 9)  7(%9, 1)  0, 021 

Anovülasyon 88 79(%89, 8)  9(%10, 2)  0, 005 

 Toplam  2036 1934 (%95, 0) 102(%5, 0)    

 

34 hafta altı erken preterm doğum varlığını gruplara göre kıyasladığımızda 

anlamlı farklı bulundu (p=0, 003).Alt grupları kontrol grubuna göre kıyasladığımızda 

erkek faktör(erkek faktör:34(%7, 4) vs. kontrol:35(%3, 3), p=0, 001), tubal faktör (tubal 

faktör:7(%9, 1) vs. kontrol: 35(%3, 3), p=0, 021) ve anovulasyon alt gruplarında 

(anovulasyon:9 (%10, 2) vs. kontrol:35(%3, 3), p=0, 005) erken preterm doğum oranı 

istatiksel olarak anlamlı yüksek bulundu. Açıklanamayan infertilite, endometriozis, kötü 

over rezervi alt gruplarında 34 hafta altı preterm doğum varlığını kontrol grubu ile 

kıyasladığımızda istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. 
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Kontrol ve infertilite alt gruplarının 34 -37 hafta arası preterm doğum insidansı 

açısından değerlendirilesi Tablo 5.13 ve Şekil  5.14'de verilmiştir. 

 
Tablo 5.13. Kontrol ve infertilite alt gruplarının 34 -37 hafta arası preterm doğum 
insidansı açısından değerlendirilmesi 

 
PRETERM 34-37 

  N Yok Var p p* 

Kontrol 1046 977 (%93, 4) 69 (%6, 6)  

0, 0001 

Ref. 

Açıklanamayan 282 260(%92, 2) 22(%7, 8)  0, 277 

Endometriozis 23 22(%95, 7) 1(%4, 3)  0, 548 

Kötü Over Rezervi 62 46(%74, 2) 16(%25, 8)  0, 0001 

Erkek Faktör 458 402(%87, 8) 56(%12, 2)  0, 0001 

Tubal Faktör 77 68(%88, 3) 9(%11, 7)  0, 078 

Anovülasyon 88 74(%84, 1) 14(%15, 9)  0, 003 

 Toplam  2036 1849(%90, 8) 187(%9, 2)    

 

34-37 hafta arası preterm doğum varlığını gruplara göre kıyasladığımızda 

anlamlı farklı bulundu (p=0, 0001).Alt grupları kontrol grubuna göre kıyasladığımızda 

kötü over rezervi (kötü over rezervi:16(%25, 8) vs. kontrol:69(%6, 6), p=0, 0001), 

erkek faktör (erkek faktör:56(%12, 2) vs. kontrol:69(%6, 6), p=0, 0001), ve 

anovulasyon alt gruplarında (anovulasyon:14(%15, 9) vs. kontrol:69(%6, 6), p=0, 003) 

34-37 hafta arası preterm doğum oranı istatiksel olarak anlamlı yüksek bulundu. 

Açıklanamayan infertilite, endometriozis, tubal faktör alt gruplarında 34-37 hafta arası 

erken doğum varlığını kontrol grubu ile karşılaştırdığımızda istatiksel olarak anlamlı 

fark bulunmadı. 
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Şekil 5.14. Kontrol ve infertilite alt gruplarının 34-37 hafta arası preterm doğum 
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Kontrol ve infertilite alt gruplarının 37 hafta altı toplam preterm doğum insidansı 

açısından değerlendirilmesi Tablo 5.14 ve Şekil  5.15'de verilmiştir. 

 
Tablo 5.14. Kontrol ve infertilite alt gruplarının 37 hafta altı toplam preterm doğum 
insidansı açısından değerlendirilmesi. 

 
PRETERM 37 

  N Yok Var p p* 

Kontrol 1046 943 (%90, 2) 103 (%9, 8) 

0, 0001 

Ref. 

Açıklanamayan 282 247 (%87, 6) 35(%12, 4) 0, 128 

Endometriozis 23 20(%87, 0) 3(%13, 0) 0, 403 

Kötü Over Rezervi 62 44(%71, 0) 18(%29, 0) 0, 0001 

Erkek Faktör 458 364(%79, 5) 94(%20, 5) 0, 0001 

Tubal Faktör 77 61(%79, 2) 16(%20, 8) 0, 005 

Anovülasyon 88 65(%73, 9) 23(%26, 1) 0, 0001 

Toplam 2036 1744 292   

 

37 hafta altı tüm preterm doğumları gruplara göre kıyasladığımızda anlamlı 

farklı bulundu (p=0, 0001). Alt grupları kontrol grubuna göre kıyasladığımızda kötü 

over rezervi (kötü over rezervi:18(%29) vs. kontrol:103(%9, 8), p=0, 0001), erkek 

faktör (erkek faktör:94(%20, 5) vs. kontrol:103(%9, 8), p=0, 0001), tubal faktör (tubal 

faktör:16(%20, 8) vs. kontrol:103(%9, 8), p=0, 005) ve anovulasyon alt gruplarında 

(anovulasyon:16(%20, 8) vs. 103 (%9, 8), p=0, 0001) 37 hafta altı preterm doğum oranı 

istatiksel olarak anlamlı yüksek bulundu. Kontrol grubunda ise %9, 8 oranındaydı. 

Açıklanamayan infertilite ve endometriozis alt gruplarında 37 hafta altı preterm doğum 

varlığını kontrol grubu ile karşılaştırdığımızda istatiksel olarak anlamlı fark bulunmadı. 
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Şekil 5.15. Kontrol ve infertilite alt gruplarının 37 hafta altı toplam preterm doğum 

yüzdelerinin karşılaştırılması 
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6. TARTIŞMA 

1978'de İngiltere'de in vitro fertilizasyon (IVF) sonrası ilk canlı doğum olan 

Louise Brown'un Edwards ve Stoptoe tarafından bildirilmesinden bu yana geçen otuz 

yıllık sürede, tüm dünyada milyonlarca çift yardımcı üreme tekniklerini kullanarak 

çocuk sahibi olmuştur. Son 10 yılda A.B.D' de bu sayı ikiye katlanmıştır. 2008'de 

yardımcı üreme teknikleri (YÜT) kullanılarak doğan toplam 61000 yenidoğan, tüm 

doğumların %1'lik kısmını oluşturmaktadır(115). Avrupa'daki birçok ülkede ise YÜT 

kullanılarak olan doğumlar, tüm doğumları %2-3'lük bölümünü oluşturmaktadır (185). 

İnfertilite tedavisinin en çarpıcı sonuçlarından biri de muhakkak ki çoğul 

gebeliklerdir. Doğal konsepsiyonlarda %1 olan çoğul gebelik oranları YÜT kullanılarak 

oluşan gebeliklerde %27’leri bulabilmektedir (186). Çoğul gebeliklerin de kendine özgü 

sorunlar taşıdığı kesindir (186, 187). Ancak yıllar içerisinde yapılan gözlemler, 

infertilite öyküsü bulunmayan gebelikler ile karşılaştırıldığında infertilite sonrası oluşan 

tekil gebeliklerde de maternal ve perinatal sonuçlar açısından olumsuzluklar ortaya 

koymuştur (188-191). 

Yardımcı üreme teknikleriyle oluşan tekil gebelikler spontan gebeliklerle 

karşılaştırıldığında, daha yüksek oranda preterm doğum, düşük doğum ağırlığı, 

konjenital anomali ve perinatal komplikasyonlarla ilişkili olduğu gösterilmiştir (192-

194, 196-198, 200-202).Bu çalışmaların tamamında, infertilite tedavisinde kullanılan 

tekniklerin kötü obstetrik sonuçlarda artışla birlikte olduğu düşünülmüştür. Bu tedaviler 

sırasında kullanılan hormonoterapiler, endometrial reseptivitede değişikliklere neden 

olabilir (261). Ayrıca; erken implantasyon sırasında sitotrofoblastların invazyon 

yeteneklerinde de azalmaya neden olabilir (191). Yine transfer sırasında vajen ve 

serviks florasından kontaminasyon nedeniyle, endometrial kavitede artmış inflamatuar 

sitokinler olduğu gösterilmiştir (252). Inflamatuar sitokinlerdeki bu artış artmış preterm 

eylem, bozulmuş anjiogenezis nedeniyle preeklampsi ve IUGG ile ilişkilendirilebilir. 

Tüm bunlara karşın, bazı çalışmalarda da kötü perinatal sonuçlarla olan bu ilişki 

gösterilememiştir (203-205). 1985’de Avusturyalı grup tarafından 244 IVF hastasında 

yapılan çalışmada düşük doğum ağırlığı ve erken doğum oranı % 19 olarak bulunmuştur. 

Bu genel toplum yüzdesinden üç kat daha yüksektir (5) 2002’de Schieve ve arkadaşları 

tarafından yapılan araştırmada ise düşük ve çok düşük doğum ağırlığının YÜT 
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kullanılarak doğan bebeklerde 1, 8 kat daha yüksek olduğu bulunmuştur (192). Bu 

sonuçlar IVF gebeliklerinin farklı demografik özellikleriyle ilişkili olabilir. Ayrıca, 

embriyo transferi sırasında servikal dilatasyon yapılması gereken hastalarda bu durum, 

servikal yetmezlik ve preterm eyleme zemin hazırlayabilir (253). 

Son otuz yılda toplumda kadınlar arasında davranış modellerinde dramatik 

şekilde değişiklik olmuştur. Artmış fırsatlar kadınlar arasında ilerlemiş eğitim ve kariyer 

düzeylerini yükseltmiştir. Tüm bu sosyal değişimlerin sonucu olarak evlilik ve çocuk 

isteği yaşı gecikmektedir. Amerika'da ilk doğum yaşı 1970'de 21, 4 iken 2000 yılında 

24, 9'a yükselmiştir. 25-29 yaşları arasında fertilite oranları %4-8 iken, 30-34 

yaşlarında %15-19, 35-39 yaş arasında %26-46 ve 40-45 yaş arasında %95 olmaktadır 

(224). Yaşlı kadınlarda geç yaştakilere göre elde edilen oosit ve embriyo sayısı düşük, 

embriyo bölünme oranları yüksek ve implantasyon şansı düşüktür (162, 263). Zona 

pellusidayı eritererek ya da üzerinde delikler oluşturarak (yardımlı tutunma teknikleri), 

artmış implantasyon oranlarının elde edilmiş olması zona kalınlığı ve enzimlere relatif 

dirençli embriyo kalitesi ve implantasyon oranlarıyla ilişkilidir (252, 253). Bu dolaylı 

olarak infertilitenin gebelik sonuçları üzerinde negatif etkileri olabileceğinin 

kanıtlarındandır. Bizim çalışmamızda kontrol grubumuzun yaş ortalaması 29.9±4.7 iken, 

infertilite grubunun 30.8±4.7 olarak bulunmuştur (p<0, 05). 1950'lerden bu yana yapılan 

birçok çalışmada artan anne yaşıyla birlikte prematür doğum ve düşük doğum ağırlığı 

gibi perinatal komplikayonlar arasındaki ilişki gösterilmiştir (190). Bizim çalışmamızda 

doğumda gebelik yaşı ortalaması infertilite grubunda 37.6±2.2 hafta ve kontrol 

grubunda 38.2±1, 8 hafta bulunmuştur (p<0, 05). Literatürle uyumlu olan bu sonuç 

yenidoğan ağırlığında da görülmüştür (infertilite: 3089.7±628.3 vs. kontrol: 

3273.6±545.6, p<0, 05)  

Annelerin demografik özelliklerinden vücut kitle indeksi (VKİ) ortalaması 

kontrol grubu ile karşılaştırıldığında, infertilite grubundaki değerlerin daha yüksek 

olduğu görülmüştür. Alt grup değerlendirmesinde bu farkın anovulasyon grubundan 

kaynaklandığı dikkat çekmektedir. Obeziteye bağlı artan insülin rezistansı ile 

anovulasyon arasındaki ilişki artık günümüzde iyi bir gerçektir. VKİ yüksek olan 

gebeler, preeklampsi ve gestasyonel diyabet gibi olumsuz obstetrik sonuçlar açısından 

risk taşımaktadır ( 226 ). 
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Bizim çalışmamızda literatürdeki çalışmalarla uyumlu olarak, IVF 

gebeliklerinde kontrol grubuna göre GDM (%23, 2'e karşın %6, 8), preeklampsi (%6, 

4'e karşın %2, 2), IUGG (%8, 8'e karşın %5, 4), kolestaz (%3, 1'e karşın %1, 1), 34 

hafta altı preterm doğum (%6, 8'e karşın %3, 3), 34-37 hafta arası preterm doğum (%11, 

9'e karşın %6, 6) ve 37 hafta altı preterm doğum oranları (%19, 1'e karşın %9, 8) 

anlamlı olarak yüksek bulunmuştur (p<0, 05). Sarah ve arkadaşları tarafından yapılan 

derlemede IVF gebeliklerdeki bu sonuçlar, dört farklı mekanizma ile açıklanmıştır. 

Bunlar; infertilite etiyolojisine bağlı olabilecek nedenler, infertil hastalarda daha yüksek 

oranda bulunan kronik hastalıklar, infertilite tedavi protokolleri ve kaybolan ikizler 

olarak sıralanmıştır (260). 

IVF gebeliklerinde infertilite etiyolojisinin katkısını sorgulayan sadece birkaç 

çalışma bulunmaktadır (136-141). 2008'de Caserta ve arkadaşları tarafından yapılan 

çalışmada 364 erkek faktör nedeniyle intrastoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI) yapılan 

hasta, toplumdan rastgele seçilen ek risk faktörü bulunmayan gebelerle 

karşılaştırılmıştır. Her iki grup ırk, yaş, boy, kilo ve sigara kullanımı ile ilgili olarak 

benzer özelliklere sahiptir. ICSI grubunda doğumda gebelik yaşı 38, 6 hafta iken, 

kontrol grubunda 39, 3 hafta olarak saptanmıştır. Preterm doğum oranı ICSI grubunda 

anlamlı olarak yüksek bulunmuştur (%11'e karşın %2, 7). Preeklampsi, gestasyonel 

hipertansiyon gibi perinatal komplikasyonlar açısından ise gruplar arasında fark 

bulunamamıştır. Hasta özelliklerinin benzer olduğu bu çalışmada infertilite nedeninin 

erkek faktörü olmasına rağmen gruplar arasında çıkan farkın nedenleri konusunda net 

bir yorum yapılamamıştır (195). Bizim çalışmamızda infertilite nedeni erkek faktörü 

olan olgular kontrol grubuyla karşılaştırıldığında, annelerin demografik özelliklerinden 

yaş ve VKİ anlamlı farklılık göstermemiştir. Ancak GDM (%23, 6), IUGG (% 8, 5), 

preeklampsi (%4, 8), 34 hafta altı preterm doğum (%7, 4), 34-37 hafta arası preterm 

doğum (%12, 2) ve 37 hafta altı preterm doğum oranları (%20, 5) anlamlı olarak yüksek 

bulunmuştur (p<0, 05). Gebelik kolestazı oranlarında ise anlamlı farklılık 

saptanmamıştır. Erkek faktörde paternal antijenlerde artış mevcuttur (254). Bu durum; 

antijenlerle ilk kez karşılaşan annedeki artmış preeklampsi insidansını açıklayabilir 

(254). 

IUGG' nin patofizyolojisinde fetal (Kromozomal anomaliler, tek gen 

bozuklukları, konjenital yapısal anomaliler), plasental (Sınırlı plasental mosaisizm, 
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kronik ablasyo plasenta, anormal plasentasyon, uterus anomalileri), maternal (Kronik 

hipertansiyon, preeklampsi, antifosfolipid sendrom, kalıtsal trombofili) ve ekstrinsik 

(Sigara içimi, alkol, viral enfeksiyonlar) nedenler rol oynamaktadır (236). Büyüme 

kısıtlanması olan fetus perinatal morbidite ve mortalite açısından artmış risk 

taşımaktadır (237). Zhu ve arkadaşlarının 2007’de infertilite ve IUGG arasındaki ilişkiyi 

araştırmak üzere yaptıkları çalışmada; 50614 kişilik kontrol grubunda IUGG 

insidansı % 4, 3 olarak saptanmıştır. İnfertilite tanısı alan ancak kendi doğal yollarda 

gebe kalan 5722 hastada ise IUGG insidansı % 6 olarak bulunmuştur. ICSI yapılan 396 

hastada bu oran %7.6 IVF yapılan 1474 hastada ise % 6.3, IUI yapılan 1322 hastada % 

7.8 ve hormonal tedavi sonrası gebe kalan 1072 hastada IUGG insidansı % 7.2’dür 

(223). Bu sonuçlar; bizzat infertilitenin yardımcı üreme tekniklerinden bağımsız olarak 

IUGG insidansında artışla bağlantılı olduğunu düşündürmüştür. Koyun ve farelerde 

çapılan çalışmalarda infertilitenin Igf2 gibi normal fetal gelişim ve büyümeyle ilgili 

genlerin expresyonunda bozukluklara neden olabileceği gösterilmiştir (264). 

İnfertilitenin neden olduğu anormal endometrial reseptivite nedeniyle oluşan bozulmuş 

plasentasyon, artmış ablasyo plasenta ve plasenta previa oranları IUGG'de artışa neden 

olmaktadır (266). İnfertilite Pirinen ve arkadaşlarının infertilite etiyolojilerine göre 

hastaları sınıflayarak yaptıkları çalışmada kontrol grubundaki SGA insidansı %9, 7 iken, 

alt gruplar arasında % 23, 3 ile sadece açıklanamayan infertilite grubundaki SGA 

insidansı diğer gruplardan yüksek bulunmuştur (195). Bizim çalışmamızda da IUGG 

insidanslarının açıklanamayan infertilite (%8, 5), erkek faktörü (%8, 5) ve tubal faktör 

gruplarında (%13), kontrol grubuna göre (%5, 4) anlamlı olarak yüksek olduğu dikkati 

çekmiştir (p<0, 05). 

Obstetrik kolestazın etyopatogenezini aydınlatmak için yapılan çalışmalarda; 

etkilenen kadınlarda maternal plazma östrojen düzeylerinin düşük olduğu gösterilmiştir 

(238).Sülfatlanmış progesteron metabolitlerinin sekresyonundaki azalmanın katkısı 

olabilir (239). Bazı olgular hepatoselüler transport sistemini kontrol eden birkaç 

mutasyonla ilişkilidir (240). Gösterilen bu mekanizmalarla birlikte kolestazın 

etyopatogenezi net olarak bilinmemektedir. Gebeliğin intahepatik kolestazı belirgin 

genetik etkileşimler nedeniyle insidans açısından toplumlar arasında farklılık gösteren 

bir komplikasyondur. İnsidansı İtalya'da % 1, İsveç'te % 1.5, Kuzey Amerika'da ise 

500-1000 doğumda bir olarak verilmektedir. (78, 79, 83). 2002'de Koiurova arkadaşları 
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tarafından yapılan bir çalışmada 153 kişiden oluşan IVF grubunda insidans %2, 7 iken, 

580 kişilik kontrol grubunda ise % 0, 7'dir (215). Literatürde, sık görülmeyen bu 

hastalığın IVF endikasyonlarına göre alt gruplarda insidansını araştıran herhangi bir 

çalışmaya rastlanmamıştır. Bu yönüyle bizim çalışmamız önem taşımaktadır. 

Olgularımızda kontrol grubunda insidans %1.1 iken, açıklanamayan infertilite (%3.9), 

kötü over rezervi(%8.1) ve tubal faktör(%5.2) gruplarında insidans anlamlı olarak 

yüksektir (p<0, 05). Fetal ölüm riski taşıyan bu nadir hastalığın etiyopatogenezi ile 

infertilite arasındaki ilişki de net değildir. Kolestaz ile infertilite arasındaki bağlantı 

östrojen ve progesteron metabolizmasındaki artmış bozukluklar olabilir (215). 

Etiyopatogenezinde primer olarak enfeksiyonun rol oynağı tubal faktörde rastladığımız 

yüksek kolestaz insidansı ile olan bağlantıyı açıklamak için ek araştırmalara ihtiyaç 

olabilir. 

2005 yılında Birleşik Devletlerde 28.384 bebeğin, yaşamının ilk yılında 

ölümlerin üçte ikisinden 37 hafta öncesi preterm doğumlar sorumluydu (241). 34 ile 36. 

gebelik haftaları arasında doğumu tanımlayan geç preterm doğumlar, tüm preterm 

doğumların yaklaşık %70'ini oluşturmaktadır. Bu nedenle, en uygun obstetrik ve 

neonatal yönetim için geç preterm doğuma ilgi artmıştır. 

Preterm doğumun mortalitedeki yeri, tıbbi endikasyonlu preterm doğumlar 

nedeniyle 1996'dan bu yana da hızla artmaktadır (241). Preterm doğumların %30-35'i 

endikedir, %40-45'i spontan eyleme bağlıdır ve %30-35'i erken membran rüptürünü 

izler (242). Tıbbi ve obstetrik endikasyonlar içeresinde preeklampsi, fetal distress, 

ablasyon plasenta, plasenta previa, böbrek hastalıkları, RH izoimmünizasyonu ve 

konjenital anomaliler en sık nedenlerdir (243). Preterm erken membran rüptürü ise 

intraamniotik enfeksiyonlar dahil bir dizi patolojik mekanizmadan kaynaklanır (243). 

Preterm doğum tüm doğumların %10 kadarını teşkil etmektedir (211). Bizim 

çalışmamızdaki 1046 hastanın bulunduğu kontrol grubundaki preterm doğum oranı % 

9.8 ile dünya litaratürüne uygundur. 990 olguluk infertilite grubunda ise 37 hafta altı 

toplam preterm doğum oranı %29, 4 bulunmuştur. Pirinen ve arkadaşlarının 2012'de 

yayınladıkları geniş çaplı bir çalışmada bu oranlar sırasıyla % 6, 3 ve % 12, 7'dir (210). 

Preterm doğum için major risk faktörü kabul edilen önceki doğumunda preterm öyküsü; 

bu hastalarda sonraki doğumlarında %30-35 arasında civarında artmış riske neden 
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olmaktadır (249). Ancak in vitro fertilizasyon tedavisi tek başına bu riski 2 katına 

çıkarmaktadır (250). Relaksin gebelik boyunca; servikal olgunlaşmaya, kollajen 

yıkımını engelleyerek servikal olgunlaşmada gecikmeye ve myometrial 

kontraksiyonların inhibisyonuna aracılık eder. YÜT kullanılarak oluşan gebeliklerde, 

relaksin düzeylerinde beklenen artışın olmaması bu 2 katlık artışı açıklayan nedenlerden 

birisidir (265). Çalışmamızdaki alt gruplar incelendiğinde 37 hafta altı preterm doğum 

oranları; kötü over rezervi (%29), anovulasyon (%26, 1), erkek faktörü (%20, 5), tubal 

faktörde (%20, 8) kontrol grubuna göre anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Kötü over 

rezervi anne yaşı en yüksek olan gruptur ve preterm doğum oranlarının yüksek olması 

belki bununla ilişkilendirilebilir (211¹). Anovulasyon alt grubundaki artmış preterm 

doğum oranı bu hastaların daha yüksek VKİ'sine ve daha fazla kronik hastalık sahibi 

olmasıyla ilgili olabilir (211). Ayrıca, bu hastalardaki biyokimyasal olarak gösterilmiş 

hiperandrojenizm; preterm eylem ve düşük doğum ağırlığıyla ilişkili olabilir (248). 

Açıklanamayan infertilite hastalarında; kanıtlanabilmiş anatomik ya da hormonal bir 

defekt bulunmamaktadır. Bu alt grubun kontrol grubu ile karşılaştırılmasında fark 

olmaması; preterm eylem patogenezindeki ilgili enfeksiyöz ve hormonal mekanizma ile 

de uyumludur (207).. Pirinen ve arkadaşlarının 255 infertilite olgusunu içeren 

çalışmalarında ise preterm doğum oranları endometriozis ve anovulasyon gruplarında 

anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. 2009 da Stephansson tarafından İsveç'te yapılan 

başka bir çalışmada YÜT ile gebe kalan 1213 endometriosis hastasında preterm doğum 

oranı %9, 3 iken, 1.436.000 kişilik kontrol grubunda % 4.98 olarak saptanmıştır (206). 

Literatürdeki farklı sonuçlar çalışmalardaki olgu sayılarının farklı olmasından 

kaynaklanabilir. Bizim çalışmamızda anlamlı fark görülmemiş olması bu gruptaki hasta 

sayısının azlığı ile ilgili olabilir. Ancak birçok çalışmada ortak fikir; endometriozis 

olgularında rastlanan yüksek preterm doğum oranlarına, endometriumdaki integrinlerin 

ve HOX genlerinin ekspresyonundan kaynaklanan anormal endometrial reseptivitenin 

yol açtığıdır (206, 209, 227). 

Bizim çalışmamızda tubal faktör grubunda preterm doğum oranları kontrol 

grubuna göre yüksektir (%20, 8’e karşın %9.8, p<0, 05). Bu fark, 34 hafta altı erken 

preterm doğumlarında daha belirgindir. Kontrol grubunda 34-37 hafta arasında preterm 

doğum oranı %6.6 iken, tubal faktör grubunda %11, 7 bulunmuştur (p>0, 05). Öte 

yandan kontrol grubunda 34 hafta altı preterm doğum oranı %3, 3 iken, tubal faktör 
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grubunda %9, 1 olarak saptanmıştır (p<0, 05). Tubal faktör infertilitenin enfeksiyon ile 

ilişkili olabileceği ve enfeksiyonun da daha çok erken preterm doğumlarda rol oynadığı 

düşünülürse, bu sonuçlar preterm doğum etiyopatogeneziyle uyumludur (242) Tubal 

faktöre bağlı infertilitesi olan hastalarda yapılan metaanalizlerde, hidrosalpenksi olan 

kadınlarda IVF başarısının, salpenjektomi yapılan veya normal kadınların yarısı kadar 

olduğu belirlenmiştir. Buna neden olarak salınan inflamatuar sitokinler sorumlu 

tutulmuştur (257, 258). 

Preterm eylem patogenezinde üzerinde durulan mekanizmalar; lokal progesteron 

azalması ve intrauterin kanama veya okült intrauterin enfeksiyona bağlı olarak oluşan 

erken desidual reaksiyon ve plasentasyon sorunları, aslında tüm infertililiteye bağlı 

artmış obstetrik risklerin patofizyolojisini açıklamaktadır (243). 

Preeklampsi etyolojisi ; maternal, plasental ve fetal faktörlerin birkaçını içeren 

faktörlerin toplamı gibi gözükmektedir (243¹). Patofizyolojisinde üzerinde durulan 

mekanizmalar: Uterus damarlarına anormal trofoblastik invazyonun olduğu plasenta 

implantasyonu (244) ; maternal, paternal (plasental) ve fetal dokular arasındaki 

immünolojik toleransın uyumsuz olması (245, 246) ; Kalıtıma zemin hazırlayan 

genlerin yanı sıra epigenetik etkileri içeren genetik faktörlerdir (247). Tüm 

doğumların %3, 9’unda (267) tanımlanan preeklampsi, anne ölümlerinin önde gelen 

nedenlerinden birisidir (268). Normal gebeliğin kardiyovasküler veya inflamatuar 

değişikliklerine maternal uyum bozukluğu artmış morbidite ve mortaliteye neden 

olabilir (247). Bizim çalışmamızda kontrol grubunda %2.2 oranında preeklampsi 

izlenmiştir. İnfertil olgularda yapılan çalışmalarda preeklampsi oranlarının yüksek 

olduğu görülmektedir (228). Anne yaşının ileri olması ve nulliparite, bu olgularda 

preeklampsiye yatkınlığı arttırıyor olabilir. Pirinen ve arkadaşlarının çalışmasında 

infertil olgular alt gruplara ayrıldığında %10.5 ile sadece tubal faktör grubunda 

preeklampsi insidansının anlamlı olarak yüksek olduğu bulunmuştur (%10.5). Bizim 

çalışmamızda alt gruplar incelendiğinde; açıklanamayan infertilite (%8.2), erkek faktörü 

( %4.8), tubal faktör (%6.5) ve anovulasyon gruplarında (%4.3) preeklampsi oranları 

kontrol grubuna göre anlamlı olarak yüksektir. Açıklanamayan infertilite patogenezinde; 

standart değerlendirme metodlarıyla açıklanamayan fertilizasyon, implantasyon ve 

preembriyo gelişim defektleri olduğu düşünülmektedir (271). Açıklanamayan infertilite 
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grubunda izlenen bu yüksek insidansdaki IUGG ve preeklampsiyi implantasyon 

defektleri açıklayabilir (236, 244). 

 Endometriozis, infertilite nedenleri arasında önemli bir yer tutan fakat halen 

etiyolojisi net olarak açıklanamamış kronik bir hastalıktır (270). Bizim olgularımız 

incelendiğinde endometriozis grubunda gebelik sonuçları açısından kontrol grubuna 

göre istatiksel olarak anlamlı fark bulunamamışır. Ancak 23 olguluk bu grupta IUGG ve 

preeklampsi insidansının hem kontrol grubuna hem de diğer alt gruplara göre düşük 

olduğu dikkati çekmektedir. IUGG; endometriosis grubunda % 4, 3 oranında izlenirken, 

kontrol grubunda bu oran % 5, 4, diğer alt gruplarda % 8 ile 13 arasında değişmektedir. 

Preeklampsi endometriosis grubunda hiç izlenmemişken, kontrol grubunda bu oran % 2, 

2, diğer alt gruplarda % 3, 2 ile 8, 2 arasında değişmektedir. Ivo ve arkadaşlarının 371 

endometriozis ve 404 erkek faktör nedenli infertilite hastasını karşılaştırdıkları 

çalışmada, endometriozis hastalarında daha düşük oranda preeklampsi, gebeliğin 

indüklediği hipertansiyon ve IUGG insidansı saptanmıştır (255). Buna karşın Olof ve 

arkadaşları ve Fernando ve arkadaşlarının yaptıkları iki çalışma ise, endometrozis 

olgularında yüksek preeklampsi ve IUGG insidansı göstermektedir (225, 227). 

Endometriozisin etyopatogenezinde artmış anjiogenezin rolü olduğu düşünülmektedir 

(229, 230). Öte yandan maternal ve perinatal morbidite ve mortaliteye ciddi katkısı 

bulunan preeklampsi ve IUBG'nin temelinde ise anjiogenezis ve plasental implantasyon 

ile ilgili defektler bulunmaktadır (231-235) Dolayısıyla, literatür sonuçları çelişkili 

olmakla birlikte endometriozis olgularında preeklempsi ve IUGG'ın daha düşük oranda 

görülmesi beklenebilir. 

Diyabet, gebeliğin en sık tıbbi komplikasyonudur. ABD'de gebeliklerin % 4.2'si 

diyabetin herhangi bir formu ile birliktedir (269). Gebelikte, artmış VKİ ve ileri anne 

yaşı diyabet için predispozan faktörler arasında sayılabilir. Pirinen ve arkadaşlarının 

yaptıkları çalışmada GDM oranı kontrol grubunda % 10, 6 olarak saptanmış ve kontrol 

grubu ile IVF grubu ya da IVF alt grupları arasında GDM oranları açısından anlamlı 

fark bulunmamıştır. Bu çalışmadaki hastaların VKİ'leri karşılaştırıldığında sadece 

PKOS grubunun % 48’inin VKİ %25’in üzerinde bulunurken, diğer gruplarda VKİ' 

nin % 20 ile 25 arasında değiştiği gözlenmiştir. Koivurıva ve Reubinoff un 

çalışmalarında da kontrol ve IVF grupları arasında GDM insidansı açısından anlamlı 

istatiksel fark izlenmemiştir (134, 141). Koivurıva ve arkadaşları PKOS ve hormonal 



 65

tedavi kullanılarak gebe kalan IVF grubu ile tubal infertilite grubunu 

karşılaştırdıklarında ise hormonal tedavi alan grupta GDM insidansının yüksek 

olduğunu gözlemişlerdir (RR 5, 8, %95 CI 1, 3-27.0). Bizim çalışmamızda 

pregestasyonel diyabet olguları çalışma dışında bırakılmış olmasına rağmen, kontrol 

grubunda GDM oranı % 6, 5, infertilite grubunda ise %23, 2 olarak bulunmuştur (p<0, 

05). Açıklanamayan infertilite (%21, 6), kötü over rezervi (%35, 5), erkek faktörü (%23, 

6), tubal faktör(%26) ve anovulasyon (%18, 6) gruplarında GDM oranları kontrol 

grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı fark göstermiştir. Bu gruplardan sadece 

anovulasyon grubunun VKİ (27, 9±5, 1 kg/m2 ) kontrol grubuna göre ( 25, 2±3, 9 

kg/m2) yüksek bulunmuştur (p<0, 05). Anne yaşı incelendiğinde ise bu alt gruplardan 

yalnızca açıklanamayan infertilite (31, 1±4, 6) ve kötü over rezervi (36, 0±4, 5) 

gruplarında kontrol grubuna (29, 9±4, 7) göre anlamlı yükseklik tespit edilmiştir (p<0, 

05). Literatürde tubal ve erkek faktörlerdeki bu yüksek GDM insidansını 

açıklayabilecek çalışma bulunmamaktadır. 

Sonuç olarak; literatürde IVF tedavisi sonrası etiyolojiye göre alt gruplara 

ayırarak gebelik sonuçlarını inceleyen yayın sayısı oldukça kısıtlıdır. Bizim çalışmamız 

bu yönüyle literatüre önemli bir katkı sağlayabilir. Bu hastalarda gebelik sonuçlarını 

öngörmede infertilite nedenlerini ve kullanılan YÜT tekniklerini göz önünde 

bulundurmak gerekir. Ancak literatürdeki çelişkili sonuçları netleştirmek ve olumsuz 

obstetrik sonuçlara yol açan faktörleri tam olarak ortaya koyabilmek için ileri 

çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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7. SONUÇLAR 

Kontrol grubuna göre;  

 Açıklanamayan infertilite ve kötü over rezervi grubunda yaş ortalaması anlamlı 

olarak yüksek bulundu. 

 Anovulasyon grubunda vücut kitle indeksi anlamlı olarak yüksek bulundu. 

 Açıklanamayan infertilite, kötü over rezervi, erkek faktörü ve anovulasyon 

gruplarında doğumda gebelik yaşı anlamlı olarak düşük bulundu 

 Açıklanamayan infertilite, erkek faktörü ve anovulasyon gruplarında yenidoğan 

ağırlığı anlamlı olarak düşük bulundu. 

Gebelik komplikasyonları yönünden infertilite hastaları kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında; gestasyonel diyabet, preeklampsi, intrauterin büyüme kısıtlılığı, 

kolestaz, 34 hafta altı preterm doğum, 34 ve 37 hafta arası preterm doğum ve 37 hafta 

altı toplam preterm doğum oranları arasında anlamlı istatiksel fark bulundu (p<0, 05). 

 İntrauterin büyüme kısıtlılığı insidansı; açıklanamayan infertilite, erkek faktörü, 

tubal faktör gruplarında kontrol grubundan anlamlı yüksek bulundu. 

 Gestasyonel diyabet insidansı; açıklanamayan infertilite, kötü over rezervi, 

erkek faktörü, tubal faktör ve anovulasyon gruplarında kontrol grubuna göre 

yüksek bulundu. 

 Preeklampsi insidansı; açıklanamayan infertilite, erkek faktörü, tubal faktör ve 

anovulasyon gruplarında kontrol grubuna göre yüksek bulundu. 

 Kolestaz insidansı; açıklanamayan infertilite, kötü over rezervi ve tubal faktör 

gruplarında kontrol grubuna göre yüksek bulundu. 

 37 hafta toplam preterm doğum insidansı; kötü over rezervi, erkek faktör, tubal 

faktör ve anovulasyon gruplarında kontrol grubuna göre yüksek bulundu. 

Bu çalışma sonucunda; infertilite etiyolojisinin perinatal sonuçlar üzerinde 

değişen oranlarda etkisinin olduğu görüldü. İnfertilite alt gruplarının farklı özelliklerinin 

değişik mekanizmalar ile perinatal sonuçları etkileyebileceği sonucuna varıldı. 
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