
Stop-Leuprolide Acetate Protocol Does Not Yield a Better Ovarian Response Compared
to Luteal Long Protocol with Recombinant Gonodotrophin in Patients with Poor
Ovarian Response Undergoing Intracytoplasmic Injection
Poor ovarian response is a major factor limiting success in assisted reproduction. There is
currently no agent or protocol that has been unequivocally proven to be successful in
patients with poor ovarian response. Our objective in this study was to compare stop-leuprolide
acetate and luteal long-leuprolide acetate protocols with using high dose recombinant follicule
stimulating hormone.
19 patients with previous poor ovarian response during intracytoplasmic sperm injection
cycle were included. Patient were randomized with computer produced numbers to luteal
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Kötü Over Yan›t› Olan Olgularda Rekombinant
Gonodotropin ile Birlikte Luteal Uzun-Leuprolid
Asetat ve Stop-Leuprolid Asetat Protokollerinin
Karfl›laflt›r›lmas›

Deniz KARÇAALTINCABA*, Hakan YARALI**

Düflük over yan›t› tüp bebek ve ilgili yard›mc› üreme teknolojilerinin en önemli sorunlar›n-
dan biridir. Günümüzde düflük over yan›tl› olgularda etkinli¤i kan›tlanm›fl ve herkes tara-
f›ndan kabul görmüfl bir protokol yada ajan yoktur. Bu araflt›rmada daha önceden düflük
yan›t vermifl olgularda yüksek doz rekombinant folikül stimulan hormonla birlikte gonadotro-
pin analogunun folikuler fazda kesilmesi (stop-leuprolid asetat) ile gonadotropin analoguna
ovulasyona kadar devam edilmesi (uzun leuprolid asetat) protokollerinin etkinli¤ini karfl›lafl-
t›rmay› amaçlad›k.
Bu çal›flmaya daha önce intrastoplazmik sperm enjeksiyonu denemelerine düflük yan›t ver-
mifl 19 hasta kabul edildi. Olgular iki gruba randomize edildi. Birinci gruba (n=8) luteal uzun
leuprolid asetat, ikinci gruba (n=11) ise stop-leuprolid asetat protokolu uyguland›. Her iki
gruba da yüksek doz (450IU/gün) rekombinant folikül stimulan hormon baflland› ve doz da-
ha sonra azalt›larak ayarland›.
Over yan›t›n› etkileyebilecek temel demografik ve endokrin de¤iflkenler her iki grupta da ben-
zerdi. Kullan›lan ampül say›s›, stimulasyon süresi, iptal oranlar›, folikül say›s›, toplanan oo-
sit say›s› ve transfer edilen embriyo say›lar› aras›nda istatistiksel olarak anlaml› farkl›l›k iz-
lenmedi. Stop-leuprolid asetat uygulanan vakalar›n hiçbirinde erken luteal hormon sal›nma-
s›na rastlanmad›. Olgular›n hiçbirinde gebelik izlenmedi. 
Kötü over yan›t› olan olgularda stop-leuprolid asetat protokolü ve uzun leuprolid asetat pro-
tokolü over yan›t› üzerinde birbirlerine benzer etkileri bulundu. Stop-leuprolid asetat proto-
kolu uygulanan olgularda erken luteal hormon sal›nmas› hiçbir olguda izlenmedi.
Anahtar kelimeler: Düflük over yan›t›, stop-leuprolid asetat protokolu, rekombinat gonodotropin
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G‹R‹fi
Günümüzde in vitro fertilizasyon ve emb-

ryo transferi (IVF-ET) ve ilgili yard›mc› üreme
teknikleri (YÜT) standart tedaviye yan›t verme-
yen infertil hastalara çocuk sahibi olabilmele-
ri için baflar›l› bir seçenek olarak sunulmakta-
d›r. Yard›mc› üreme tekniklerinde gebelik flan-
s›n› art›rmak için multifoliküler geliflim elde
etmek esast›r. Bu sebeple IVF-ET öncesinde
kontrollü over hiperstimulasyonu (KOH) uygu-
lan›r. Ne yaz›k ki %9-24 infertil kad›n KOH’a
düflük yada hiç yan›t vermemektedir(1). Düflük
over yan›t› günümüzde YÜT’nin halen bafl edi-
lemeyen en önemli problemlerimden biri olma-
ya devam etmektedir(2–6).

Düflük over yan›t›n›n kesin, standart bir
tan›m› yoktur. Genel olarak düflük over yan›t›
gonadotropin stimülasyonu sonras›nda çok
say›da folikülün geliflmemesi yada estradiol
(E2) düzeyinin yeterince yükselmemesi ile ta-
n›mlan›r. Günümüzde pek çok program düflük
over yan›t›n› human koryonik gonadotropin
(hCG) gününde E2 konsantrasyonu <500 pg/mL
ve/veya toplanan oosit say›s›n›n dördün alt›n-
da olmas› olarak tan›mlamaktad›r(2–7).

1980’lerin sonlar›nda GnRH-a’n›n 2000’ler-
de de GnRH antagonistlerin›n KOH protokolle-
rine dahil edilmesi in vitro fertilizasyon ve
embryo transferi (IVF-ET) programlar›na baz›
avantajlar sa¤lam›flt›r(8–13).

GnRH-a’lar› KOH sikluslar›nda bir önceki
siklusun 21. günü bafllan›r ve ovulasyona ka-

dar devam edilir (luteal uzun protokolu). Bu
uygulama ile hipofiz desensitizasyonu (yapay
hipofizektomi) yap›larak yaln›zca gonadotropin
verilerek yap›lan tedavilerde gözlenen %10-15
oran›ndaki erken luteinize hormon sal›nmas›
(LH surge) bask›lan›r ve geliflen folikül say›s›n-
da art›m ve senkronizasyon sa¤lan›r. Bu saye-
de KOH’a bafllama ve oosit toplanmas› gibi ifl-
lemlerin zamanlar›n›n planlanmas›na esneklik
getirilmifltir(8–11). Bunun yan›nda GnRH-a kul-
lan›m› esnas›nda kullan›lmayan sikluslara
oranla kullan›lan ekzojen gonadotropin do-
zunda art›fl saptanmakta, ekzojen gonadotro-
pinlere olan sensitivite azalmaktad›r(11). Buna
sebep olarak GnRH-a’n›n kullan›m› esnas›nda
endojen gonadotropin sal›n›m›n›n bask›lan-
mas› gösterilmifltir(14). GnRH-a kullan›lmas›
esnas›nda parakrin over faktörlerinin ve over
gonadotropin reseptörlerinin modifikasyonu-
nun over cevab›n›n azalmas›na katk›da bulun-
du¤u düflünülmektedir(15). GnRH-a luteal hüc-
re stereidogenezi üzerindeki luteolitik etki gös-
termektedir(16). Bu durum GnRH-a kullan›la-
rak yap›lan protokollerin luteal faz›n›n destek-
lenmesini gerektirmektedir(17). GnRH-a’n›n fo-
likül geliflimi, oosit ve embryo kalitesi üzerine
etkileri net de¤ildir. Bu bulgular pek çok kli-
nisyeni ekzojen gonadotropinlere yan›t› düflük
olan hastalarda yeni tedavi protokolleri çizme-
ye yöneltmifltir. 

GnRH-a hipofiz üzerinde bifazik etki göste-
rirler. ‹lk 48 saat üzerinde plasma gonodotro-

long- leuprolide acetate(n=8) and stop-leuprolide acetate (n=11). Recombinant follicule
stimulating hormone was started on day three with starting dose of 450IU/day and the dose
was induvidualized using step-down regimen. All patients had similar intracytoplasmic
sperm injection cycle, embryo transfer and luteal support procedures
Both groups were comparable in terms of body mass index, female age, duration of infertility.
All paremeters of ovarian response gonodotrophin dose, time reguired for stimulation,
cancellation rate, number of mature oocytes and transfered embrios were comparable
between two groups. None of the patients in the stop-leuprolide acetate exhibited a premature
LH surge. We could not have any pregnancies in both groups.
We conclude that stop-leuprolide acetate protocol and luteal long- leuprolide acetate protocol
have similar effect on ovarian response in poor responders. We did not observe any premature
LH surge in the stop-leuprolide acetate group. 
Key words: Poor ovarian response, stop-leuprolide acetate protocol, recombinant gonodotrophins
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pin düzeylerinde belirgin art›fl olur (flare-up
periodu). Daha sonra ise bask›lanma geliflir.
GnRH-a kesildikten sonra hipofiz belli bir sü-
re fonksiyon göremez (refraktör faz). Bu süre
kullan›lan GnRH-a dozuna ve süresine göre
de¤iflir(9,15).

Bu çal›flmada daha önce KOH a düflük ya-
n›t vermifl olgularda GnRH-a’n›n menstüras-
yonun ilk günü kesilmesi ile birlikte yüksek
doz gonodotropin kullan›lmas›n›n düflük over
yan›t› olan hastalarda etkinli¤ininin araflt›r›l-
mas› amaçland›. GnRH-a’lar›n hipofiz desensi-
tizasyonu ve dolay›s›yla folikül say›s›nda ar-
t›m, senkronizasyon gibi olumlu etkilerinden
faydalan›lmas›, di¤er taraftan ise GnRH-a’lar›n
endojen gonodotropin bask›lamas›, follikül ge-
liflimini engellemeleri ve gibi olumsuz etkileri-
ni ortadan kald›r›lmas› hedeflendi. Refraktor
faz›n erken LH sal›n›m› oluflmas›na engel ola-
cak kadar uzun sürece¤ini öngörüldü.

GEREÇ VE YÖNTEMLER
Bu çal›flmaya HÜTF Kad›n Hastal›klar› ve

Do¤um Anabilim Dal›, Üreme Endokrinolojisi
ve ‹nfertilite bölümünde düflük yan›t vermifl
19 hasta dahil edildi. Düflük yan›t kriterleri
hCG günü E2’nin 500 pg/mL’nin alt›nda olma-
s› ve dört ve/veya dörtten az oosit toplanm›fl
olmas› olarak belirlendi Tek overli hastalar,
genital tüberküloz geçirmifl ve uterin faktörü
olan hastalar, 42 yafl üstü ve testiküler sperm
ekstraksiyon (TESE) vakalar› araflt›rma d›fl› b›-
rak›ld›. E2 seviyesi 40 pg/mL’nin üstünde olan
ve 2 cm’den büyük kisti olan hastalar araflt›r-
maya dahil edilmedi.

Bu kriterlere uyan infertil hastalar merke-
zimize telefonla ça¤r›l›p araflt›rma hakk›nda
bilgi verildi ve literatürdeki benzer uygulama-
lar›n sonuçlar› anlat›ld›.

Araflt›rmaya dahil olmay› kabul eden 19
hastan›n 3. gün folikül stimulan hormon
(FSH), luteinize hormon (LH), E2, prolaktin se-
viyeleri ölçüldü, uterus ve overleri transvajinal
ultrasonografi (USG) ile de¤erlendirildi. Sperm
analizleri (e¤er son 6 ay içinde yap›lmam›flsa)
yap›ld›. Boylar› ve kilolar› ölçülüp, vücut kitle

indeksi (BMI) hesapland›. ‹nfertilite nedenleri
tubal, idiyopatik, erkek faktörü, endometriyo-
zis ve kombine olarak s›n›fland›r›ld›..

Hastalar›n hepsi daha önce geleneksel
uzun GnRH analogu protokolüne düflük yan›t
vermifl olan hastalard›. Bu sebeple gruplar bil-
gisayar program›yla üretilen rastgele numara-
larla iki gruba randomize edildi. Bütün hasta-
lara GnRH analogu olarak Lucrin (Leuprolide
asetat, Abbott) günlük enjeksiyon formu, go-
nadotropin olarak rekombinant folikül stimu-
lan hormon (rh-FSH) preparat› Gonal F, Serono
kullan›ld›. 

Birinci gruba luteal uzun-leuprolid asetat
(uzun-LA) protokolü uyguland› (Grup I). Midlu-
teal dönemde (21. gün) 0.5 mg Lucrin s.c. ola-
rak baflland› ve hCG gününe kadar devam edil-
di. ‹kinci gruba ise Lucrin 0.5 mg midluteal dö-
nemde (21. gün) baflland› ve menstürasyonun
ilk günü kesildi(stop-LA protokolü) (Grup II).

Her iki gruba 450IU/gün Gonal F subku-
tan/intramüsküler(s.c./i.m) baflland›. Bafllan-
d›ktan üç gün sonra E2, LH seviyeleri ölçüldü.
E2 de¤eri 100 pg/mL’nin üstüne ç›k›nca over
yan›t›n›n bafllad›¤› düflünülerek hastalar gü-
nafl›r› veya günlük E2, LH, progesteron (P4) ve
transvajinal USG ile monitorize edildi. Monito-
rizasyon kiflisellefltirildi ve gonadotropin dozu
azalt›larak (step-down) olarak ayarland›. En az
bir folikül 15 mm’nin üstüne ç›k›nca 10000 U
human koryonik gonodotropin (hCG) (Pregnyl,
Organon; Profisi, Serono) verildi. hCG verilme-
sinden 34-36 saat sonra transvajinal US ile fo-
likül aspirasyonu yap›ld›. Kümülüs hücreleri-
ni temizlemek için bir dakikal›k 20 IU/mL
hyalüronidaza maruz kald›ktan sonra oosit
de¤erlendirmesi yap›ld›. Y›kaman›n ard›ndan
birinci polar cisimci¤ini atm›fl olan metafaz II
oositler intrasitoplasmik sperm enjeksiyonu
(ICSI) uygulamas› için kullan›ld›.

Sperm örnekleri 2-7 günlük perhiz sonra-
s›nda mastürbasyon ile topland›. Sperm y›ka-
mas›nda percoll, swim-up ve Ixaprep yöntem-
leri kullan›ld›.

Flagellar hareketi olan spermler, enjeksi-
yon pipeti ile orta k›sm›na dokunularak immo-
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bilize edildi. Bu spermler, polar cisimcik saat
alt› hizas›nda iken, saat üç hizas›ndan oositin
merkezine, enjeksiyon pipetinin a¤z› polar ci-
simci¤e bakarken, enjekte edildiler. Enjekte
edilen oositler mineral ya¤› içinde %10’luk
sentetik katk›l› P-1 medium damlac›klar› için-
de 14-20 saat kültüre edildiler. Daha sonra iki
pronüklei varl›¤› aç›s›nda de¤erlendirildiler.

Uterin embryo transferleri, izleyen 3. gün-
de wallace kateterleri ile yap›ld›. Embryolar
%70’lik sentetik serum katk›l›, 20-30 µl P-1
medyumu içinde nakledildiler.

Oosit toplanan günden itibaren tüm hasta-
lara dört gün boyunca implantasyonu destek-
lemek amac›yla metilprednisolon (16 mg/gün)
ve doksisiklin (2 x 100 mg/gün) verildi. Tüm
hastalara oral mikronize progesteron (400
mg/gün) ile luteal destek sa¤land›. Embriyo
transferinin 12-14. günlerinde kanda ?hCG
bak›larak gebelik de¤erlendirildi.

Elde edilen veriler SPSS program›na girildi
ve istatistiksel de¤erlendirme için Mann-Whit-
ney U testi, ki-kare testi ve Fisher exact testi
kullan›ld›.

BULGULAR
Bu  araflt›rmada  toplam  19  olguda  19

IVF-ET siklusu incelenmifltir. ‹nfertilite nedeni

olarak bu olgulardan; tubal faktör dört olguda,
idiyopatik on olguda, erkek faktörü dört olgu-
da ve kombine faktör ise bir olguda tespit edil-
mifltir. Birinci grupta (uzun-LA) sekiz hasta,
ikinci grupta (stop-LA) ise 11hasta bulunmak-
ta idi. Temel demografik ve endokrin de¤iflken-
lerde istatistiksel olarak iki grup aras›nda an-
laml› bir fark saptanmad› (Tablo I).

Grup II’de KOH esnas›nda kullan›lan am-
pul say›s› ve stimulasyon süresi bir miktar
artm›fl olarak gözükse de iki grup aras›nda is-
tatistiksel olarak anlaml› bir farkl›l›k saptan-
mad› (p=0.43, p=0.36) (Tablo II).

Birinci grupta %25, ikinci grupta ise %18
olgu gonadotropine hiç cevap vermemifl, hiç
folikül gelifltirmemifl ve OPU’ya gidememifltir.
Bu iki de¤er aras›nda istatistiksel olarak an-
laml› fark yoktur (p=0.57) (Tablo III). Erken LH
sal›n›m› geliflen ve iptal edilen olgu olmad›.

Tablo IV’de oosit toplanmas› (OPU) yap›la-
bilen olgularda over yan›t› parametreleri veril-
mifltir. hCG günü E2 konsantrasyonu ve topla-
nan oosit say›s› stop-LA grubunda daha yük-
sek izlense de istatistiksel olarak anlaml› de-
¤ildi (p=0.17, p=0.29). hCG günü LH de¤eri ise
stop-LA grubunda yüksek bulundu (p=0.001).

Embriyo transferi (ET) yap›labilen olgula-
r›n 2PN fertilizasyon, klivaj, embriyo say›lar›

Tablo I. Temel Demografik ve Endokrin Parametreler.

Grup
Grup I (Luteal uzun-LA) Grup II (stop-LA)

p
n=8 n=11

Yafl (y›l) 38,25±3,8 36,36±2,2 0.13

‹nfertilite süresi (y›l) 10,37± 5,97 10,45± 4,00 0.62

BMI 25,12± 3,39 26,09± 4,92 0.34

Bazal E2 43,56± 31,35 49,64± 39,8 0.18

Bazal FSH 12,6± 6,28 15,09± 9,39 0.07

Tubal 2 (%25) 2 (%18,2)

‹diyopatik 4 (%50) 6 (%58,4)

Erkek faktörü 2 (%25) 2 (%18,2)

Endometriozis 0 0

Kombine 0 (%9,1)

BMI: Vücut kitle indeksi  E2: Estradiol , FSH: folikül stimulan hormon
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ve gradeleri tablo V’de verilmifltir. Transfer edi-
len embriyo say›lar›nda iki grup aras›nda ista-
tistiksel olarak anlaml› bir fark bulunmad›
(p=0.07).

TARTIfiMA
Düflük over yan›t›na olan cevab› art›rmak

içim baz› protokoller denenmektedir. bunlar
klasik uzun protolun yan›nda GnRH-a flare

protololu, minidoz GnRH-a protokolu, mikro-
doz GnRH-a flare ile birlikte büyüme hormonu
(growth hormon) eklenmesi protokolu, GnRH
antagonisti ve/veya aromatoz inhibitorleri
ve/veya estradiol eklenmesi protokolu ve
GnRH-a stop protokoludur(2–6). GnRH-a bifa-
zik etkisi de¤iflik protokollerde kullan›lmas›n›
sa¤lam›flt›r.

GnRH-a’n›n foliküler fazdaki olumsuz etki-

Tablo II. Tüm Olgularda Kontrollü Over Hiperstimülasyonu (KOH) Esnas›nda Kullan›lan Ampul Say›s› ve Stimulasyon Süresi.

Grup
Grup I (Luteal uzun-LA) Grup II (stop-LA)

p
n=8 n=11

Ampul say›s› 68,25± 11,98 73,54± 25,96 0.43

Stimülasyon süresi(gün) 11,75± 1,98 12,81± 4,26 0.36

Tablo III. Siklus ‹ptal Oranlar›.

Grup
Grup I (Luteal uzun-LA) Grup II (stop-LA)

p
n=8 n=11

OPU’ya gidemeyen 2 (%25) 2 (%18,18) 0.57

OPU yap›l›p ET gidemeyen 3 (%37,5) 5 (%45,45) 0.55

ET yap›lan 3 (%37,5) 4 (%36,36) 0.66

OPU: oosit toplama ET: embriyo transferi

Tablo IV. Oosit Toplanmas› (OPU) Yap›lan Olgularda Over Yan›t› Parametreleri.

Grup
Grup I (Luteal uzun-LA) Grup II (stop-LA)

p
n=6 n=9

hCG günü E2 373,66±245,2 506,77±248,77 0.17

hCG günü LH 3,00±1,93 7,97±9,47 0.001

hCG günü P4 0,76±0,30 0,93±0,30 0.06

15mm>= folikül say›s› 1,66±0,51 1,77±0,66 0.66

14mm< folikül say›s› 1,00±0,63 1,11±1,26

Toplam oosit say›s› 2,33±1,03 3,00±1,65 0.29

GV say›s› 0,16±0,40 0,44± 0,52

M1 say›s› 0,16±0,40 0,33± 0,70

M2 say›s› 0,83±0,75 1,33± 1,32 0.07

GR1 embriyo say›s› 0,16±0,40 0,11±0,33

GR2 embriyo say›s› 0,33±0,51 0,66±1,0

Toplam embriyo say›s› 1,00± 0,00 1,75±0,95 0.07

hCG: human koryonik gonadatropin, E2: Estradiol, LH: luteinize hormon, P4: progesteron, GV: germinal vesikül, M1: metafaz 1,  M2: metafaz 2 
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leri sebebiyle Feldberg ve arkadafllar› GnRH-
a’n›n normalde kullan›lan dozlardan daha dü-
flük dozlarda kullanarak afl›r› pituiter desensi-
tizasyon yapmadan erken LH sal›n›m›n› bask›-
layabilece¤ini düflünmüfller ve prospektif ran-
domize bir çal›flma düzenlemifllerdir. Bu çal›fl-
mada menstürasyona kadar 0,1 mg daha son-
ra 0,05 mg decapeptil kullanm›fllar ve hCG gü-
nü E2 konsantrasyonunda art›fl tespit etmifl-
lerdir. Gebelik ve implantasyon oran› yüksel-
mifl, spontan abortus oran› düflmüfltür. Kulla-
n›lan gonadotropin ampul say›s›nda ve stimü-
lasyon süresinde düflme saptam›fllard›r(18).

Düflük over yan›t› olan hastalarda düflük
dozlarda bile GnRH-a’na devam edilmesinin
oosit geliflimi üzerinde olumsuz etkileri oldu¤u
düflüncesi ile Norfolk grubu (Faber ve ark) bir
çal›flma düzenlemifller ve bu çal›flmaya düflük
cevapl› 192 olguyu dahil etmifllerdir. Bazal
FSH de¤erleri 9-12 mIu/ml aras›nda olan has-
talar ve/veya daha önceki sikluslar›nda hCG
günü E2 düzeyi ≤600 pg/ml, dört ve dörtten az
matür oosit toplanan olgular düflük over ya-
n›tl› olarak kabul edilmifl ve çal›flmaya dahil
edilmifltir. GnRH-a menstürasyonun ilk günü
kesilerek yüksek doz gonadotropin verilmifl ve
bu protokolü stop-lupron (LA) protokolü ola-
rak adland›rm›fllard›r. Ortalama hCG günü E2

konsantrasyonu 1269±780, klinik gebelik ora-
n› %32, devam eden gebelik oran› %24 ve imp-
lantasyon oran› %9 olarak bulmufllard›r. Orta-
lama stimülasyon süresi 10,6±2,1 ve kullan›-
lan ampul say›s› 45,1±6,0’d›r. Sadece bir has-
tada erken LH sal›n›m› gerçekleflmifltir(19).

Bu çal›flmada Faber ve ark. gelifltirdikleri

yeni protokolle GnRH-a’n›n folikül senkroni-
zasyonu ve erken LH sal›n›m›n› bask›lamak gi-
bi olumlu etkilerinden faydalanarak, foliküler
dönemde afl›r› desensitizasyonu ve analoglar›n
over steroidogenezi üzerindeki olumsuz etkile-
rini ekarte edip, over yan›t›n› maksimize ettik-
lerini düflünmüfllerdir. Bu yeni protokolü dü-
flük over yan›tl› hastalarda umut verici olarak
de¤erlendirmifllerdir(19). Tüm iyi sonuçlar›na
ra¤men Faber ve arkadafllar›n›n yapt›klar› bu
çal›flma kontrolsüz bir çal›flmad›r. Bu yüzden
elefltiriler alm›fl ve yeni çal›flmalara ihtiyaç
göstermifltir.

Dirnfeld ve ark. 63 düflük over yan›tl› olgu-
yu dahil ettikleri prospektif, randomize bir ça-
l›flma düzenlemifller ve stop-LA protokolünü
uygulam›fllard›r. Düflük over yan›t› kriterleri
daha önce IVF-ET denemelerinde E2 düzeyi
<2.0 pmol/lt, dört ve dörtten az matür oosit
toplanmas› olarak kabul edilmifltir. Ayr›ca da-
ha önce KOH denenmemifl fakat bazal FSH de-
¤erleri 9-12 mIu/ml aras›nda olan hastalar da
çal›flmaya dahil edilmifltir. Gonadotropin ola-
rak hMG ve/veya saf FSH kullanm›fllar ve sik-
lus iptal oran› çal›flma grubunda %22,5 kon-
trol grubunda ise %5 olarak bulunmufl ve is-
tatistiksel olarak anlaml› kabul edilmifltir.
Baflka hiç bir parametrede istatistiksel olarak
anlaml› bir farkl›l›k saptanmam›flt›r. Klinik ge-
belik oran› %7,5 ve devam eden gebelik oran›
%5 olarak verilmifltir(20).

Garcia-Velasco ve ark. ise stop-LA protoko-
lu ile klasik uzun protokolu karfl›laflt›rm›fllar
ve stop-LA protokolu uygulanan grubta matür
oosit say›s›nda art›fl ve kullan›lan gonadotro-

Tablo V. Embriyo Transferi Yap›lan Olgularda Fertilizasyon, Klivaj ve Embriyo Say›lar›.

Grup
Grup I (Luteal uzun-LA) Grup II (stop-LA)

p
n=3 n=4

2PN 4/6 (0,66) 7/16(0,44)

Klivaj 3/4 (0,75) 7/7(1)

Toplam embriyo say›s› 1,00± 0,00 1,75± 0,96 0.07

GR1 embriyo say›s› 0,33± 0,58 0,25± 0,50

GR2 embriyo say›s› 0,66± 0,58 1,50± 1,00

2PN: iki pronükleus, GR1: grade 1, GR2: Grade 2
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pin miktar›nda anlaml› bir azalma tespit et-
mifllerdir. Siklus iptali, gebelik ve implantas-
yon oranlar› ise iki grubta benzer bulunmufl-
tur(21).

Düflük over rezervini öngörebilen baz› test-
ler mevcuttur. Fakat kesin tan› KOH uygula-
mas›ndan sonra konur. Bizim çal›flmam›zda
bütün hastalar daha önceden bir yada daha
çok defa KOH’a düflük yan›t vermifl hastalar-
d›r. Bazal FSH de¤erleri daha önceki çal›flma-
lardaki olgular›n bazal FSH de¤erlerinden da-
ha yüksektir. Bu sebeple olgular›n iyi seçilmifl
oldu¤unu düflünüyoruz.

Çal›flmam›zda kullan›lan ortalama ampul
say›s› Faber ve Dirnfeld’in çal›flmalar›ndaki
say›lardan çok yüksektir. Buna ra¤men long-
LA grubunda 1,00±00 stop-LA grubunda ise
1,75±0,96 embriyo transferi yap›lm›fl, hCG gü-
nü E2 konsantrasyonu kontrol grubunda
373,66± 245,2 çal›flma grubunda ise
506,77±248,77 olarak bulunmufltur ve hiç ge-
belik elde edilmemifltir. Bu sonuçlar olgular›n
düflük over rezervinin bir göstergesidir. 

GnRH-a’n›n çal›flma grubunda ortalama
12,8± 4,2 gün kesilmesine ra¤men erken LH
sal›nmas› izlenmemifltir. Bu sonuç daha önce-
ki çal›flmalarla da uyumludur ve GnRH-a’n›n
foliküler dönemde kesilmesinin LH sal›nmas›-
n› engellemede olumsuz bir etkisi olmad›¤›n›
düflündürmüfltür. hCG günü LH düzeyi long-
LA grubunda 3,00±1,93, stop-LA grubunda ise
7,97±9,47 ve istatistiksel olarak anlaml› bu-
lunmufltur. Her ne kadar erken LH sal›nmas›
izlenmese de stop-LA grubunda bu yükseklik
dikkat çekicidir. 

Siklus iptal oran› long-LA grubunda %25,
stop-LA grubunda ise %18’dir. Bu de¤erler
aras›nda istatistiksel olarak anlaml› bir fark
olmamas›na ra¤men her iki grupta da de¤erler
çok yüksektir. Bu durum bütün olgular›n dü-
flük over rezervi ile ilgilidir.

rh-FSH kullan›lmas›n›n düflük over rezer-
vinde faydas› tart›fl›lmal›d›r(22-24). Çal›flmam›z-
da yüksek doz rh-FSH kullan›lmas› ile her iki
gruptada düflük over yan›t›nda bir iyileflme
sa¤lanamam›fl ve gebelik elde edilememifltir.

Embriyo say›s›, hCG günü E2 düzeyi ve di-
¤er over yan›t› parametrelerinde iki grup ara-
s›nda istatistiksel olarak anlaml› bir farkl›l›k
saptanmasa da stop-LA grubunda bir yüksel-
me e¤ilimi izlenmektedir. Bu sonuç her iki
gruptaki olgular›n kötü prognozu ve denek sa-
y›s›n›n az olmas› ile ilgili olabilir. Stop- LA gru-
bunda erken LH sal›nmas›n›n izlenmesi umut
vericidir.
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