Klomifen Sitrat ile Ovulasyon Indiiksiyonunda Eksojen Ostrojen
Kullaniminin Ovarian Follikulometri Bulgular1 Uzerine Etkisi
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Ultrason ovulasyon indiiksivonu yapilan hastalarda, follikiil gelisimini izlemek tizere yaygmn olarak
kullaniimaktadir. Klomifen sitratin (CC) dominant follikiil gelisimi iizerine etkisi spontan sikluslara gore
belirgindir. Bu ¢alisma ovulatuar disfonksiyonu olan 48 hastada yapildr. 48 hastanin 24'iine yalnizca CC,
diger 24 hastaya ise CC+ konjuge ostrojen verildi. Calisma ve kontrol gruplart arasinda 14. giin élgiilen
serum E2, serum T diizeyi, ve dominant follikiil ¢aplart esas almdiginda istatistiksel olarak anlamlt fark
g6zlendi (x 0.05). Klomifen sitrat ile eksojen dstrojen verilen sikluslarda belirgin olarak artmis dominant
Jfollikiil ¢capin nedenini tam olarak agiklayamadik, ancak goriinen o ki bu sikluslarda azalmis serum T
diizeyleri vardi ve bir olasilikla bu sorumlu faktor olabilirdi. Ancak bu konuda daha saglikli bilgilerin elde
edilebilmesi icin daha genis serilerde, ozellikle androjen serisini de iceren hormonal ve gelismis
gorintileme tekniklerinin kullamldigi ayrintill calismalara gereksinim vardir. [Journal of Turgut Ozal
Medical Center 1996;3(3):191-194]

Anahtar Kelimeler Klomifen sitrat, ultrasound, anovulasyon, konjuge 6strojen.

The effect of exogenous estrogen on ovarian folliculometric findings in ovulation induction
with clomiphene citrate

Ultrasound is commonly used to asses growth of the dominant follicle in patients underwent ovulation
induction. Accelerated growth has also been found in clomiphene citrate cycles. This study was performed in
48 patients with ovulatory dysfunction. Twenty-four patients received only clomiphene citrate (CC) while the
other 24 patients received CC and conjugated estrogen. Based on the levels of serum E2, T, and the
diameters of dominant follicle on #4lay, there was significant difference between study and control groups
(p< 0.05). We could not explain the reason of increased dominant follicle diameter, but there were the low
levels of serum T in these cycles, and may be this could be a responsible reason. However, to have the exact
data, the further hormonal investigation including androgens series and the developed imaging techniques
should be used in larger studies. [Journal of Turgut Ozal Medical Center 1996;3(3):191-194]
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Ultrason  ovulasyon indiksiyonu yapilan (CC) dominant follikiil gelisimi {izerine etkisi
hastalarda, follikiil gelisimini izlemek iizere yaygin ~ spontan sikluslara gére daha belirgindir (2,4,6,7).
olarak kullanilmaktadir (1-5). Klomifen sitratin  Klomifen sitrat ile indiklenen sikluslarda dominant
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follikiil cap1, spontan sikluslara gore daha biiytiktiir.
Mevcut calismalarda klomifen sitratin bu etkisi,
indikklenmis  sikluslarla  spontan  sikluslarin
karsilastirilmas1  ile ortaya konmustur. Ancak
bilgilerimize goére eksojen Ostrojen kulaniminmn
follikiil gelisimi ozellikle dominant follikiil ¢ap1
lizerine etkisi ile ilgili yapilmig ¢calisma yoktur. Biz
bu c¢alismada klomifen sitrat ile ovulasyon
indiikksiyonu yapilan hastalara konjuge Ostrojen
vererek, dominant follikiil gelisimi iizerine olan
etkisini arastirdik.

MATERYAL VE METOD

Bu calisma, 19 Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali
tarafindan izlenmekte olan ovulatuar disfonksiyonu
olan 48 hastada yapildi. Bu 48 hastanm 34'ti primer
infertilite, 14 hasta ise sekonder infertilite tanisi
almig ve bunlarin 38'inde anovulasyon, 10'unda
oligoovulasyon saptanmigstir. 48 hastada CC ile
ovulasyon induksiyonu planlandi ve ovulasyon
indiiksiyonundan 6nce tiim hastalarm laboratuvar ve
fizik muayene islemleri tamamlandi. Laboratuvar
tetkiklerinden; Hb, Hct, biyokimya deZerleri, rutin
laboratuvar tetkikleriyle o6lg¢iildii. Tiim hastalarin
tedaviden once hormon profili ¢ikarildi. Serum
follikGl stimulan hormon (FSH), luteinizan hormon

(LH), ostradiol (E2), progesteron (P), prolaktin (Pr),

serum E2 duzeyleri ve ovarian follikilometri
bulgular1 arasindaki iliski incelendi. Caligma ve
kontrol gruplarinda elde edilen sonuglar istatistiksel
veriler, ortalamat standart hata seklinde belirtildi.
Calisma ve kontrol gruplarmm verileri arasindaki
farklihklar student t testi ile incelendi. Verilerin
birbirleri ile olan baglantilari korelasyon analizi
kullanilarak degerlendirildi (8,9).

BULGULAR

19 Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklar1 Anabilim Dali tarafindan izlenen 48
anovulasyonlu olguda yaptigimiz ¢alismada:

1. Klomifen sitrat ile ovulasyon indiksiyonu
yapilan 24 hastada yas ortalamasi 27.41+ 3.97 yil,
bazal E2 degerlerinin ortalamasi 99.2+ 33.2 pg/ml
idi

2. Klomifen sitrat + konjuge 0strojen tedavisi
alan 24 anovulasyonlu hastada yas ortalamasi 28.29

+ 4.37 yil, bazal E2 degerlerinin ortalamasi 91.8+
19.2 pg/ml idi.

Calisma grubu ile kontrol grubu arasinda yas ve
bazal E2 degerleri arasinda farkliik olmadifi
goruldi (p»0.05)

Calisma grubunda vakalarm  %79.2’sinde
ovulasyon saptanirken, kontrol grubunda vakalarin

dehidroepiandrosteronsulfat (DHEAS), testosteron66.7°sinde  ovulasyon — saptandi. Bu  fark
(T) dizeyleri menstruel siklusun  21. glnlndeistatistiksel olarak anlamliyd: (p< 0.05)

saptandi. Tiroid disfonksiyonu ve )
hiperprolaktinemisi  olan anovulatuar hastalar  ¢alisma ve kontrol gruplari arasinda 14. giin

calismaya alinmadi. Calismaya alman hastalar
sadece bir siklus i¢in degerlendirildi. 48 hastanin
24'tine yalmzca CC, diger 24 hastaya ise CC+
konjuge ostrojen verildi. Hastalarin herbirine
spontan veya indiiksiyon sonrast olusan adetlerinin
5-9. giinleri aras1 2X50 mg CC verildi.

Calisma grubuna ilave olarak siklusun 9-14.
giinleri arast 0.625 mg konjuge 6strojen (Premarin)
verildi. Ovulasyon indiksiyonu yapilan tiim
hastalar; giin asir1 ovarian follikiilometri ve serum

Olcilen serum E2, serum T dizeyi, ve dominant
follikiil ¢aplar: esas alindiginda istatistiksel olarak
anlamh fark gozlendi (p< 0.05) (Tablol).

Eksojen &strojen verilen verilen grupta 14. gun
serum T diizeyleri, kontrol grubuna gore anlamli
olarak diisiik saptanirken E2 diizeyleri yiiksek
saptandi.

Calisma ve kontrol gruplart arasinda 14. giin
serum T dizeyi ile 14. giin E2 ve dominant follikul
cap1 arasindaki iligski incelendiginde fark istatistiksel

E2 dizeyi, 14. gin serum E2 dizeyi, dominant

follikiil capi, ve serum T diizeyi

Tablol. Calisma ve kontrol gruplarinin 14. giin E2, T, Dominant follikiil
caplarinin ortalama degerleri

CC grubu (n:24) CC+E grubu (n:24)

Olcimleri ile moniterize edildi.
Tim  hastalarin  follikiilometri
Olcimleri  abdominal  ultrasor

kullanilarak yapildi. Ayrica, 14. 14. gun E2 (pg/m)

gun serum T duzeyleri ile 14. glinig giin T (ng/dl)

14. giin Dominant follliktl ¢ap1 (mm)

403,2:67,2 624,351,4
16,1+1,7 19,81,9
68,7+27,1 41,319,7
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olarak anlamliydi (p<0.05) (Sekil 1,2).

Calisma grubunda diisiik serum T ve yiiksek
serum E2 diizeyleri ile birlikte anlamh olarak
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artmig dominant follikiil ¢ap1 gozlendi (p<0.05).

Yine total olgular incelendiginde 14. giin serum
T diuizeyleri ile dominant follikiil ¢ap1 arasinda
anlamli iliski saptandi. Bu olgularda diisiik serum T
diizeyleri ile orantih olarak  dominant follikiil
caplar yiiksek saptandi (p<0.05) (Sekil 3)

TARTISMA

Ovulasyon indiksiyonu
ultrasonografinin  kullanilmasi
gelisimini incelemek, hiperstimulasyon
sendromunun gelisimini énlemek, ve gerektiginde
human koryonik gonadotropin hormon (HCG)
verilme zamanmi saptamak bakimindan son derece
onemlidir ve yaygin olarak kullanilmaktadir (10,11).
Klomifen sitrat ile indiklenen sikluslarda spontan
sikluslara gore daha cok sayida follikiil gelisimi
vardir (1,2,3,5). Klomifen sitrat ile indiiksiyon
yapilan hastalarda follikiiler biiytime orani, spontan
sikluslardaki follikiiler biiylime oranma benzerlik
gosterir (3,5). Ancak, klomifen sitrat ile indiiklenen
sikluslarda follikiiler biiytime daha hizli ve lineer
gelisme gosterir (2,4,5,12). Luteinizan hormon (LH)
salmimiyle birlikte 6l¢iilen dominant follikiil ¢aplari
arsinda spontan ve CC ile indiiklenen sikluslarda
farklilik gozlenmemistir (3,12). Klomifen sitrat ile
indiiklenen sikluslarda artmis dominant follikiil
capin nedeni acik degildir. Ancak, klomifen sitrat ile
indiiklenen sikluslarda artmis maksimum follikiiler
capin nedeni; bu sikluslarda goézlenen uzamis
follikiiler faz, ki bu dénem uzamis biiytime peryodu
saglar, sorumlu faktér olabilir (5). Langer ve
arkadaglar1 (13) klomifen sitrat ile eksojen Ostrojen
verilen sikluslarda, 6Ostrojen verilmeyen sikluslara
gore belirgin olarak diisiik serum T ve LH diizeyleri
saptamiglardir. Biz de benzer olarak klomifen sitrat
verilen sikluslarda 14. gin serum T dulzeylerinde
belirgin azalma saptadik. Serum T diizeyleri ile
dominant follikiil ¢aplarini karsilagtirdiimizda
eksojen konjuge Ostrojen verilen sikluslarda
dominant follikiil c¢apm anlamli olarak artmis
oldugunu gozledik. Yine eksojen Ostrojen verilen
olgularimizda artmig serum E2 diizeyleri saptadik.
Ancak nedenini kesin olarak ag¢iklayamamakla
birlikte, bu sikluslarda artmis olan dominant follikul
cap1, yiiksek kaliteli follikiil ve ovumun bir

yapilan hastalarda
ovarian follikiil

Sekil 3. Total olgularda 14. gun serum T dizeyi ile 14. gin gostergesi olarak sorumlu faktér olabilir. Klomifen

dominant follikiil ¢apt arasindaki iliski
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sitrat ile eksojen 6strojen verilen sikluslarda belirgin
olarak artmig dominant follikiil ¢apin nedenini tam
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olarak agiklayamadik, ancak goriinen o ki bu
sikluslarda azalmis serum T diizeyleri vardi ve bir
olasilikla bu sorumlu faktor olabilirdi. Ancak bu
konuda daha saglikli bilgilerin elde edilebilmesi i¢in
daha genis serilerde, 6zellikle androjen serisini de

iceren hormonal ve gelismis  goriintiileme
tekniklerinin ~ kullamildignr  ayrintili  ¢aligmalara
gereksinim vardir.
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