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OZET

infertilite, reprodiiktif cagda olan bir ¢iftin herhangi bir dogum kontrol yéntemi kullanmaksizin, en az
bir yil diizenli cinsel iliskiye ragmen gebelik elde edilememesi olarak tanimlanir. Yaklasik olarak
ciftlerin %713-15" ini etkilemektedir. Aciklanamayan infertilite ise sperm analizi, ovulasyon testleri,
tubal patolojileri degerlendiren tetkiklerinde herhangi bir anormallik saptanamayan olgularda
tanimlanan durumdur. Agiklanamayan infertilite prevalansi %22-28 arasinda degismektedir.
Aciklanamayan infertilite etiyolojisi; immiinolojik, endokrinolojik ve genetik faktdrleri de iceren genis
bir heterojeniteye sahiptir. Tedavi planlamasinda, daha az kaynak gerektiren ve yan etki profili daha
dar olan opsiyonlar ile baslanmali, cevap alinamamasi durumunda daha agresif ve kapsamli tedavilere
gecilmesi akilal yaklagim olacaktir. Tedavi yonetiminde ilk asamada ekspektan yaklasim ve yasam tarzi
degisiklikleri denenmelidir.  Yanlizca klomifen sitrat ya da yanlizca intrauterin inseminasyon
kullaniminin etkili olmadigi gosterilmigtir. Bu nedenle hastanin yasi ve over rezervi de gdz oniine
alinarak, ekspektan tedaviyi takiben, kullanilmasi gereken ilk basamak tedavi klomifen sitrat ile
intrauterine inseminasyon kombinasyonudur. Bu yaklagim ile siklus basina gebelik orani yaklagik
9%10lara ¢lkmaktadir. Yonetimde temel yaklagim; nedenin izahindan ok, fertilite ihtimalini arttiran
tedavi modaliteleri arasindan, daha basit ve maliyeti diisiik olandan, daha kapsamli ve agresif olan
seceneklere basamak basamak gegilmesi ve tedavilerin iftler bazinda bireysellestirilmesidir.

Anahtar kelimeler: Aciklanamayan infertilite, intrauterin inseminasyon, invitro fertilizasyon

ABSTRACT

Infertility is defined by the failure to achieve a successful pregnancy after 12 months, timed
unprotected intercourse. Almost 13-15 percent of the couples suffer from infertility. Unexplained
infertility is the term of determining no abnormalities in sperm analysis, ovulatory and tubal function
examinations. The prevalence of unexplained infertility varies between 22 and 28 percent.
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Immunological, endocrinological and genetic factors which are widely heterogeneus, can cause
unexplained infertility. While planning the treatment programme, the options which need lesser
resource and have lesser side effects must be chosen at first step. In failure, more aggressive and
exhaustive treatment options must be tried. In the management of the unexplained infertility, the
initial treatment must be observational approach and changing the life style. It is demonstrated that
using only the clomiphene citrate or intrauterine insemination is not effective. For this reason, as the
patients age and ovarian reserve considered, after the observational approach, the initial treatment
must be the combination of clomiphene citrate and intrauterine insemination. With this approach,
pregnancy rate is rises to 10 percent for a cycle. Management wise, choosing the cheapest effective
treatment for increased fertilization should be the priority, before moving onto more expensive and
aggresive approaches. Apart from the diagnostic work-up, which more or less the same for every
patient, treatment protocol should be individualised for every infertile couple.

Key words: Unexplained infertility, Intrauterine insemination, in vitro fertilization

Girig

Infertilite, iireme caginda olan bir ciftin herhangi bir dogum kontrol yontemi kullanmaksizin,
en az bir yil diizenli cinsel iliskiye ragmen gebelik elde edememesi olarak tanimlanir”,
Infertilite tiim diinyada sikca karsilasilan Klinik bir problem olup, yaklasik olarak ciftlerin %713-

15" ini etkilemektedir. Korunmasiz gecen 12 aylik siire sonrasinda ciftlerin yaklagik %84, 2 yil
sonrasinda ise %92'si gebelik elde edebilmektedir*”.

Aciklanamayan infertilite terimi ise sperm analizi, ovulasyon testleri, tubal patolojileri
degerlendiren tetkiklerinde herhangi bir anormallik saptanmayan olgularda tanimlanan
(belki de tanimlanamayan) durumdur. Agiklanamayan infertilite prevalansi %22- 28 arasinda
degismektedir®’. Daha yakin zamanda yapilan bir calismada ise fertilite kliniklerine basvuran
iftlerde prevalansin; 35 yas altinda %21, 35 yas iistiinde ise %26 oldugu gdsterilmistir®.

Amerikan Ureme Tibbi Dernegi (ASRM) ve Ulusal Saglik ve Bakim Enstitiisii (NICE) tarafindan
belirlenmis olan, temel infertilite degerlendirmesinde yer almasi gereken tetkikler; Diinya
Saglk Orgiitii (WHO) kriterlerinde yer alan parametreleri iceren semen analizi, ovulasyon
varligini tespit eden tetkikler (menstrual oykii, bazal viicut 1sis1 dl¢timii, Griner luteinize
hormon (LH) ol¢iimii, midluteal serum progesteron ol¢iimii, endometrial biyopsi), ovaryen
rezervin degerlendirilmesi (menstruel siklusun 3. giiniinde yapilan folikiil stimiile edici
hormon (FSH) ve estrojen diizeyleri dl¢iimii, klomifen sitrat testi (CCCT) ve ultrasonografik
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olarak antral folikiil sayimi), uterus ve fallop tiiplerinin degerlendirmesi amaciyla yapilan
histerosalpingografidir. Laparoskopinin gerekliligi ile ilgili tartismalar devam etmekle
beraber, ASRM’ye gore laparoskopi; adheziv tubal hastaliktan ve ciddi endometriozisten
siiphelenilen hastalarda temel degerlendirme icinde yer almalidir’.

Aciklanamayan infertilete olgularinda tedavi yaklagimi agisindan ¢ok yonlii diisiinmek
gerekmektedir. Bu durum ozellikle hastalar degerlendirilirken bireysellestirilerek,
maliyetlerde gozoniinde bulundurularak yapiimalidir. Bu makalede tedavi secenekleri etkinlik
ve maliyet agisindan detayli olarak degerlendirilmistir.

Agklanamayan infertilitenin Olasi Nedenleri

Standart fertilite arastirmasinda yer alan testler, iireme sistemin degerlendirilmesinde
kapsayici olmaktan uzaktir ve minimal anomalileri degerlendirmede yetersiz kalmaktadir.
Aciklanamayan infertilite nedeni; immiinolojik, endokrinolojik ve genetik faktorleri de iceren
genis bir heterojeniteye sahiptir'®. Urogenital yolaktaki bircok basamak hakkinda hala yeterli
bilgiye sahip olmamakla beraber, infertilite ile iliskili olabilecegini diisiindigiimiiz akrozom
reaksiyonu, zona pellusida penetrasyonu, spermatozoanin fertilizasyon profili ile ilgili testlerin
bulunmamasi da bircok infertilite nedeninin tanimlanamamasina sebep olmaktadir.

Servikal faktor iligkili nedenler, sperm ve ovum transportu ile ilgili problemler, luteal faz
defektleri, hafif ovulatuar disfonksiyon, erken embryo implantasyonunda endometrial
reseptivite bozuklugu, minimal ya da orta derece endometriozis, luteinize riiptiire olmamis
folikiil sendromu, artmis peritoneal makrofaj aktivitesi, peritoneal sividaki antioksidan
fonksiyon bozuklugu, sperm-oosit ya da zona pellusidaya karsi olusan antikorlar gibi

nedenlerin de agiklanamayan infertiliteye neden olabilecegi belirtilmistir' ",

Bunlanin disinda, agiklanamayan infertilite nedeniyle fertilite kliniklerine basvuran ciftlerin
onemli bir kisminda da altta yatan nedenin birden ok faktore bagh oldugu (35 yas Gistii kadin
hasta ve erkekte semen parametrelerinin normalin alt sininnda olmasi, gibi) ortaya
konulmustur.

Agiklanamayan infertilitede Yonetim

Bu grup hastalarda temel yaklasim, bazal infertilite tetkiklerini takiben, fertilite ihtimalini
arttiran tedavi protokolleri iizerine yogunlasmistir. Tedavi planlamasinda, daha az kaynak
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gerektiren ve yan etki profili daha dar olan secenekler ile baglanmali, cevap alinamamasi
durumunda daha agresif ve kapsaml tedavilere yonelinmesi akila yaklasim olacaktir.
Hastanin yagi ve infertilite siiresi esas alinarak, uygunluk halinde bekleme yaklagimini takiben,
klomifen sitrat (CC) ile intrauterin inseminasyon (IUl) kombinasyonu, yine cevap alinamamasi
halinde gonadotropinlerin kullanildigi sikluslan takiben in vitro fertilizasyon (IVF) denenebilir.
Bahsedilen bu basamaklar sirasi ile 2-4’er siklus denenmeli ve basanisizlik halinde bir sonraki
ve daha kapsamli tedavilere gecilmelidir”.

Bir diger akilda tutulmasi gereken ve izlenecek tedavi yontemi karanini etkilemesi gereken
parametre ise ekonomik maliyettir. Amerika Birlesik Devletleri’ nde yapilan bir calismada
aciklanamayan infertilite nedenli tedavi goren ciftlerde canli dogum basina maliyet hesabi
yapilmis ve CC+IUI gebelik bagina 10.000 $, FSH+ 1UI gebelik basina 17.000 $ ve IVF tedavisi
ile gebelik basina maliyetin yaklasik 50.000 $ oldugu hesaplanmistir’®. Bu calismada diisiik
kaynak gerektiren tedavi modalitelerinden baslanarak, sonug alinamamasi durumunda daha
pahali ve agresif tedavi seceneklerine gecilmesi gerektigi ana fikrini desteklemektedir.

Amerikan Ureme Tibbi Dernegl’ nin (ASRM) 1998 yilinda yaptigi metaanalizde siklus basina
klinik gebelik oranlari karsilastiriimis ve sonug olarak agiklanamayan infertilite tedavisinde
secilmesi gereken ilk tedavi secenegi CC ile IUI kombinasyonu oldugu rapor edilmistir.
Basansizlik halinde gonadotropin ve Ul kombinasyonu, takiben de IVF’ e gecilmesinin en
akila yaklasim oldugu belirtilmistir. Guzick ve arkadaslarinin 1999" da yaptigi bir baska
calismada ise hastalar intraservikal inseminasyon (ICl), IUI, KOH/ICI veya KOH/IUI tedavileri
planlanarak gruplandinimistir”. Sonug olarak ise KOH/IUI kombinasyonunun en etkin tedavi
secenegi oldugu raporlanmistir.

Bekleme Yaklagimi

Aciklanamayan infertilite tanisi almis ciftlerin yaklasik % 1-3 ‘U her ay gebelik elde
etmektedir'®. Hollanda’ da yapilan bir calismada, IVF tedavisi icin 1 sene bekleyen ciftlerin
gebe kalma orani %13 olarak bulunmustur®. Bu sonuglar isiginda, etkili bir fertilite tedavi
yonteminin bu bazal gebe kalabilme oranindan daha yiiksek bir gebelik orani olugturmasi
gerekmektedir.

Bekleme tedavisi yonteminde kadin yasi da gebelik oranini etkileyen en onemli
parametrelerden biridir . Agklanamayan infertilite nedenli takip edilen ve 37 yagin iistiindeki
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kadin hastalarin ancak %1’ inden azi siklus basina gebelik elde etmektedir. Randomize
calismalarda, 6 ay siireli bekleme tedavisi yaklasimi, fertilite agisindan iyi prognozlu ciftlerde
(geng yas, tubal hastalik olmayisi, semen analizi normal), gonadotropin+ Ul kullanimi ile
karsilastinlabilir derecede gebelik oranlari oldugu izlenmistir’®”'. Bu yaklasimla 32 yas altinda
olan ve oosit rezervinde ani bir azalma beklenmeyen hastalarda bekleme yaklagimi rahatlikla
ilk secim olabilir. Ancak 37 yas ile beraber oosit rezervinde ani ve belirgin azalma oldugu
akilda tutulmali ve bu gibi hastalarda birincil problemin ovaryen yaslanma ve oosit rezervinin
tiikenmesi olacagi hatirlanarak bekleme yaklasimi denenmemelidir.

Yasam Tarzi Degisiklikleri

Epidemiyolojik calismalar, sigara kullaniminin, anormal viicut kitle indeksinin (VKI) ve asir
alkol ve kafein tiiketiminin kadinlarda fertiliteyi azalttigini gostermistir. Ciftler, sigara
kullanimi ile infertilite arasindaki iliski hakkinda bilgilendirilmeli ve bu grup hastalarda sigara
kullaniminin biraktinlmasi hedeflenmelidir. Kadin partnerin VKi'ni 20-27 kg/m’ arasinda
tutmaya calismasi, kafein tiiketimini giinde 250 mq ile simirlandirmasi ve alkol aliminin
haftada 4 alkollii icecek ile sinirlandirmasi dnerilmelidir™. Bu degisiklikler hem dogal saghk

hem de iireme saghd: agisindan faydali olacaktir™?,

intrauterin inseminasyon (1U1)

[Ul'un amac, yikanmis spermlerin  ovulasyon zamaninda uterin kavite icerisine
yerlestirilmesidir. Ovaryen hiperstimiilasyon kullanilmadan Ul kullanimiiile ilgili az sayida veri
mevcuttur. 1991°de Kirby ve arkadaslarinin yaptigi randomize calismada, 73 cift 1UI ve
zamanlanmig cinsel iliski gruplarina ayrilmig olup konsepsiyon oranlari sirasi ile %4.1 ve %2.4
olarak izlenmistir”.

Yukanida da bahsi gecen, Amerikan Ulusal Saglik Enstitiisii tarafindan yapilan calismada,
ciftler randomize edilerek 4 ayn gruba aynlmigtir. Bunlar; intraservikal sperm enjeksiyonu
(IC1), 1UI, FSH+ 1CI ve FSH+ 1UI gruplandir. ICI amaci dogal iliskiye benzer bir control grubu
saglamak, Ul amac irogenital yola biiyik miktarda sperm yonlendirmek, FSH
enjeksiyonlarinin amaci ise bircok folikiiliin gelisimini saglamak ve bir siklusta fertilizasyon
icin daha ok sayida uygun oosit olusturmaktir. Arastirmaalar ICl yapilan grupta siklus basina
gebelik oranlarini %2 bulmus ve bu sonug yaklagik olarak bekleme tedavisi ile benzerdir. Ul
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yapilan grupta %5 izlenmistir. FSH+IUI protokolii izlenen hastalarda ise yaklasik siklus basina
gebelik orani %9 olarak bulunmugtur.

Klomifen Sitrat (CC) Kullanimi

(C tek basina ovulatuar problemi olan infertil hastalarda tedavide etkinligi gdsterilmig bir
ajandir. Agiklanamayan infertilitede ise Ul ile beraber kullanilmadigi takdirde ayni etkinligi
gosterememektedir. 2010 da yapilan bir metaanalizde CC ile plasebo tedavileri,
aciklanamayan subfertil hastalarda karsilastiriimis ve gebelik oranlan arasinda anlamli fark
izlenmemistir®. 1998’ de yapilan ve 45 calismayi iceren retrospektif bir analizde ise CC ile
gebelik oranlar 9%5.6 iken, tedavi gormeyen grupta bu oranin %1.3 ile %4.1 arasinda
degistigi izlenmistir. Bu verilerin 1siginda, ASRM, agiklanamayan infertilitesi olan iftlerde (C’
in tek basina kullaniminin onerilmemesini ve bu konuda daha ¢ok calismanin gerekli
oldugunu vurgulamistr.

(C kullaniminin temel komplikasyonu artmis cogul gebelik riskidir. Bu risk 2369 CC ile
indiiklenen gebelikte degerlendirilmis ve ikiz olma riski %7, iiciiz olma riski %0.5, dordiiz
gelisme riski ise %0.3 bulunmustur”. Cantineau ve arkadaglannin yaptigi karsilastirmali
calismada ise CC' in, gonadotropin enjeksiyonlan kadar etkili olmadigji gdsterilmistir®.

Klomifen Sitrat (CC) + intrauterin inseminasyon (101) Kullanimi

Aciklanamayan infertilite olgularinda, CC ve [Ul'un beraber kullanimi, tek baslarina
kullanimlarindan daha yiiksek gebelik oranlan saglamaktadir. Bu etkinligi orta derece
ovulasyon anomalilerinde ve oosit- sperm fonksiyonlarinda iyilesme saglayarak
gerceklestirmektedirler”. Giincel bir calismada, agiklanamayan infertilitesi olan 580 kadin
hastaya, randomize olarak sadece (C, sadece IUl veya bekleme tedavileri uygulanmis ve
sonucta tek basina CC veya tek bagina IUl kullaniminin yeterli etkinligi olmadigi
raporlanmistir’. Buna karsilik bir diger randomize calismada; 67 cift izlem ya da CC ile IUI
kombinasyonu olarak ayrilmis ve 9%3.3" e karsilik %9.5 siklus bagina gebelik oranlar
izlenmistir’",

Reindollar ve arkadaslannin yaptigi calismada, 3 siklus boyunca klomifen ve Ul
kombinasyonu tedavisi gormis ciftlerde, siklus bagina klinik gebelik oranlan %10.9 (1.siklus),
9%8.3 (2.siklus) ve %9.5 (3.siklus) olarak bulunmustur. Daha dnemlisi, 3 siklus CC/IUI tedavisi
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sonrasi kiimiilatif klinik gebelik orani %27 olmustur. Bu bilgiler i1siginda, agiklanamayan
infertilite tedavisinde CC ve IUl kombinasyonunun ilk basamak tedavide kullanilabilir™,

[Ul uygulama zamanlamasi iriner LH izlendiginde yapilmalidir. IUl zamanlamasi igin bir diger
yontem olan ultrasonografi ile folikiiler gelisim takibine kiyasla daha ucuz olan ancak bir o
kadar etkili olan bu metodun etkinligi, maliyet hesabi yapilmamis olan Kosmas ve
arkadaslaninin yaptigi calisma ile desteklenmistir®.

15.000 1UI siklusunu iceren cokmerkezli bir ¢alismada ise 1-9 siklus arasi [Ul kullaniminda
siklus basina kabul edilebilir gebelik oranlari izlenmistir. Bu hastalarin %51'inde CC+ 1UI, %19
unda gonadotropin + Ul ve %30'unda yanlizca [Ul kullanilmistir. Kiimiilatif gebelik oranlan 3,
6 ve 9. aylarda sirasi ile %18, 30 ve 41 bulunmustur”. Ancak yine de izlenmesi gereken
yontem, 4 siklus bir tedavi modalitesi kullanmindan sonra alternatif opsiyonlarin
degerlendirilmesidir.

Ancak kadin yasinin fertilite iizerindeki 6nemi hatirlanmali ve ¢oklu tedavi sikluslarinin daha
yasli kadinlarda etkin ve akilci olmayacagi unutulmamahdir. Dovey ve arkadaslarinin yaptigi
ve 4100 siklus iceren bir calismada kiimiilatif gebelik oranlarinin 35 yas altinda %24.2, 35-37
yas arasinda %18.5, 38-40 yas arasinda %15.1 ve 42 yas listiinde %1.8 olarak bulunmustur
(55 hastada yanlizca 1 adet gebelik)”. 41 yas ve iistii kadinlarda bu calismada 4 siklus
iizerinde gebelik izlenmemistir.

Gonadotropin Kullanimi

Klomifenin tek bagina ya da IUl ile kombine kullanimi sonrasinda gebelik elde edilemeyen
ciftlerde, gonadotropin  kullaniminin  etkili olabilecegi gdsterilmistir'®”. Randomize
calismalardan olugan bir derlemede gonadotropin enjeksiyonlarinin |Ul ile birlikte kullanimin
her iki modalitenin yanliz kullanimindan daha etkili oldugu sonucu rapor edilmistir™. 62 cifti
iceren ve hastalarin randomize olarak yanlizca IUl, yanhizca gonadotropin enjeksiyonlari ya da
gonadotropin ve [Ul kombinasyonu seklinde gruplara aynldigi calismada siklus bagina gebelik
oranlar sirast ile %2.2 , %6.1 ve %26 olarak bulunmustur®.

(antineau ve arkadaslarinin yaptigi bir diger sistematik derleme de Ul yapilacak hastalarda
gonadotropinlerin birbirine karsi ikna edici etkinlik farki gdzlenmemistir. Gonadotropin
enjeksiyonlarinin kullaniminin temel komplikasyonlari; beklendigi tizere, artmis cogul gebelik
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ve ovaryen hiperstimilasyon riskidir. ~ Cogul gebelik oranlan %14-39 arasinda
degismektedir’®.

GnRH agonist ve antagonist eklenmesinin etkinlikleri literatiirde birbirinden farkli sonuglar
vermektedir. Sistematik bir derlemede; gonadotropin/IUl sikluslarma GnRH analogu
eklenmesinin gebelik oranlarina etkisi olmadigi ve cogul gebelik riskini arttirdigi belirtilmistir.
Ancak farkli iki calismada ise onde giden folikiilin 16 mm’ ye ulastigi FSH/IUI sikluslarinda

GnRH analoglarinin eklenmesinin gebelik oranlarini arttirdigi dne siiriilmiistir™,

Bircok arastirmaci gonadotropin/IUl kullaniminin 3 siklus ile sinirlandinimasi gerektigine
inanmaktadir. Bunun nedeni elde edilen gebeliklerin cogu bu tedavi yontemi ile ilk 3 siklusta
gerceklesmesidir®. Bu basamagin direkt olarak atlanabilecegini gdsteren calismalarda
mevcuttur®. ASRM bu konu ile ilgili olarak fikrini ‘Cogul gebelik riski nedeniyle; CC/IUI" dan
direkt olarak IVF' a gegilebilecegi akilda tutulmalidir’ seklinde belirtmistir. Bu fikri
destekleyecek sekilde; 3 siklus CC/IUI, takiben 3 siklus FSH/IUI, takiben 6 siklus IVF yapilan
ciftler ile 3 siklus CC/IUI takiben IVF’ a gecilen hastalarin karsilastinldigi bir calismada; ciftlerin
yaklastk %25'inin CC/IUI kullanimi ile gebe kaldigi izlenmigtir. FSH/IUI kullaniminin atlanmasi
ile gebe kalma siiresinde anlamli kisalma izlenmis, boylece daha az tedavi siklusu kullanilmis
ve gebelik ve ¢ift basina olusan maliyette azalma izlenmistir. Kiimiilatif gebelik oranlan
hizlandinlmig grupta biraz daha yiiksek olmakla beraber, 11 ay sonunda geleneksel yontem ile
de ayni oranlara ulagilmigtir. Cogul gebelik oranlan karsilastinldiginda iki grup arasinda
anlamli fark izlenmemistir.

In Vitro Fertilizasyon (IVF)

IVF en kisa zamanda, siklus basina en ¢ok gebelik saglayan tedavi secenegidir. Ayni zamanda
en maliyetli ve cogul gebelik riskini en cok arttiran tedavi secenegidir. 2012 de yapilan
Cochrane analizinde, agiklanamayan infertilitesi olan ciftlerde IVF diger tedavi yontemleri ile
etkinlik agisindan kargilastinlmig, canli dogum oranlari IVF de bekleme yaklasimina gore
belirgin yiiksek bulunmustur. (%45.8 vs %3.7) Ancak aktif tedavilerle olan karsilastirmalarda,
canli dogum oranlarinda ¢alismalanin yeterli sayida hasta icermemesi ve heterojen oluslan
nedeniyle belirgin farklilik gozlenmemistir™.

Aciklanamayan infertilitede 2006 Yardima Ureme Teknolojisi Toplulugu (SART) verilerinde,
126.726 tamamlanan siklusta 35 yas altindaki kadinlarda canli dogum orani %40.4, 35-37 yag
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araliginda ise %38.9 olarak bulunmustur. Avrupa Ureme ve Embriyoloji Dernegi (ESHRE) ‘nin
1991" de yaptigi calismada yanlizca gonadotropin kullanilan sikluslarda gebelik orani %15.2,
gonadotropin ve IUl kombinasyonu kullanilan sikluslarda %27.4, IVF sikluslarinda ise %27.8
gebelik oranlar bulunmustur®.

Tedavi protokolii belirlenmesinde faydalanilan bir diger calismada ise 3 siklus boyunca
gonadotropin/IUI kullanimi ve gebelik elde edilmemesi durumunda IVF planlanan hastalarda
sonuglar degerlendirilmistir. Gebelik oranlari FSH/IUI kullanilan grupta hasta basina 29.8
iken, IVF'e giden hastalarda %36.7 olarak izlenmigtir.

Sonug

Aciklanamayan infertilite; infertilite nedenlerinin onemli bir kismini olusturmaktadr.
Yonetimde temel yaklasim; nedenin izahindan ¢ok, fertilite ihtimalini arttiran tedavi
secenekleri arasindan, daha basit ve maliyeti diisiik olandan, daha kapsamli ve agresif olan
seceneklere basamak basamak gegilmesi ve tedavilerin ciftler bazinda bireysellestirilmesidir.
Aciklanamayan infertilitede, yanlizca klomifen sitrat ya da yanlizca intrauterin inseminasyon
kullaniminin etkili olmadigi gdsterilmistir. Bu nedenle hastanin yagi ve over rezervi de goz
oniine alinarak, bekleme tedavisini takiben, kullaniimasi gereken ilk basamak tedavi CCile |UI
kombinasyonudur. Bu yaklagim ile siklus basina gebelik orani yaklasik %10'lara ¢lkmaktadir.
Diisiik yan etki profili ve maliyeti ile, bu kombinasyonun 3-4 siklus denenebilecegi
belirtilmektedir. Gebelik elde edilemez ise gonadotropin enjeksiyonlari kullanimina
gecilebilecegi gibi, CC ile Ul kombinasyonundan direkt olarak IVF tedavisine de gegilebilir.
Gonadotropin ve IUl  kombinasyonu ile kabul edilebilir gebelik oranlar elde edilmekle
beraber, ¢ogul gebelik oranlari ve ovaryen hiperstimiilasyon riski belirgin artmaktadir. Bu
nedenle cogul gebelik riskinin kontrol edilebildigi IVF tedavisine ge¢menin toplam maliyeti
azaltacagi ve istenilen sonug olan gebelige ulasma siiresini kisaltacagi akilda tutulmaldir.
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