Cukurova Medical Journal
GUKUROVA UNIVERSITESI TIP FAKULTESI DERGISI

ARASTIRMA/RESEARCH

Cukurova Med J 2017;42(1):19-26
DOI: 10.17826/ cutf.270412

Anti-millerian hormonunun in vitro fertilizasyon hastalarinda over

rezervini belirlemedeki roli

The role of anti-mullerian hormone for determining the ovarian reserve of IVF

patients

Hacce Yeniceri!, Ibrahim F. Uriinsak?, Mete Sucu?, Cihan Cetin2, Mehmet Ozsiirmeli2,

Ghanim Khatib?

10smaniye Devlet Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Bélimi. Osmaniye, Turkey
2Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklart ve Dogum ABD. Adana, Turkey

Cukurova Medical Journal 2017;42(1):19-26.

Abstract

Purpose: The puspose of this study was to find the level
of effectiveness and reliability of AMH (anti-miillerian
hormone) in indicating the over reserve of IVF patients in
comparison with other reserve indicators used.

Materials and Methods: The study included 89 infertile
couples ages between 18 and 45. Basal serum FSH, LH,
E2, prolactin, fT3, fT4 and TSH, AMH levels of female
patients were measured in the 3rd day of menstruation.
Ovary volume and AFC(antral follicle count) were
determined through transvaginal ultrasound. In our study,
all patients were subjected to long protocol with GnRH
agonist. Oocyte numbers equal to or higher than 4 were
included in the “good response” group and oocyte
numbers lower than 4 were included in the “poor
response” group. Afterwards, the results obtained were
statistically compared with other parameters used for
determination of ovarian resetve.

Results. Significant differences were present between two
groups in terms of age, serum FSH, AMH levels, hCG day
E2 levels, number of antral follicles, hCG day follicle
numbers and mature oocyte numbers. When the cutoff
value for AMH was taken to be 0,24 ng/ml, sensitivity and
specifity were determined to be 82.1% and 72.7%
respectively.

Conclusion: There is a strong relationship between serum
AMH level and the ovarian response of the patients.
Besides, AMH levels were determined to be in relation
with the pregnancy rate.

Key words: In Vitro fertilization, pregnancy, ovarian
function tests

Oz

Amag: Over rezervini belitflemede  anti-millerian
hormonun(AMH) diger kullanilan rezerv belirtecleriyle
kiyaslayarak etkinlik ve glivenirliligini tespit etmektir.
Gereg ve Yontem: Calismaya yast 18-45 arast olan 89
infertil ¢ift degerlendirmeye alindi. Hastalarin adetinin
3.gtinii AMH, bazal serum FSH, LH, E2, prolaktin, sT3,
sT4, TSH seviyeleri ¢l¢iildi. Transvaginal ultrason ile over
volimu ve antral folikiil sayist belitlendi. Calismamizda
tiim hastalara GnRH agonisti ile long protokol uygulandi.
Hastalar  toplanan oosit sayisina gore=4(iyi  yanit)
ve<4(kotd yanit) olarak 2 gruba ayrildi. Daha sonra elde
edilen sonuglar over rezerv tespitinde kullanilan diger
parametrelerle istatistiksel olarak karsilagtirildi.

Bulgular: ki grup arasinda yas, serum FSH, AMH
diizeyleri, hCG giini E2 dizeyleri, antral folikil sayisi,
hCG gint folikiil sayisi, matiir oosit sayist istatistiksel
olarak anlamli farklilik g6stermistir. AMH icin esik degeri
0,24 ng/ml alindig1 zaman sensitivitesi %82.1; spesifitesi
%72.7 olarak saptandi. AMH en yiiksek sensitivite ve
spesifiteye sahip bulundu.

Sonug: Serum AMH seviyesi ile over cevabi arasinda
kuvvetli iliski oldugunu gérdiik. Ayni zamanda yiksek
AMH seviyeleri gebelik bagaristyla da iligkilidir. Ancak

canli dogumla AMH arasinda herhangi bir iligki
saptanmamigtir.
Anahtar kelimeler: Gebelik, in vitro fertilizasyon,

ovaryum fonksiyon testleri
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GIRIS

Gintimuzde infertil hastalarin tedavisinde 6nemli
gelismeler elde edilmistir. Ozellikle yardimer iireme
tekniklerinin gelismesiyle infertilite tedavisindeki
basart orant artmis ve daha cok infertil ¢iftin saglikli
bir bebege sahip olabilmesi saglanmistir. Tedavinin
basarisi, hastalarin uygun olarak degetlendirilmesine,
uygun tedavinin planlanmasina, uygun tekniklerin
kullanilmasina ve hasta uyumuna baglhdir. Tim bu
asamalarda  hastalarin  bazal = olarak  dogru
degerlendirilmesi, semen kalitesi ve over rezervinin
saptanmast ¢cok 6nemlidir!?.

Over rezervi oosit sayisi ve kalitesiyle ilgilidir ve
kadinin reprodiktif potansiyelini gosterir?. Over
rezervinin  gOsterilmesi  klinisyenin  basart  sanst
konusunda  hastanin  bilgilendirilmesini  saglar.
Boylece over rezervinin koétd oldugu hastalarin
basarisiz  bir  tedavi  siklusu  yagamasindan
kaynaklanan emosyonel stres, maddi kaynaklarinin
bosa harcanmasi ve zaman kaybi 6nlenmis olur.
Bunun yanisira  tedaviden fayda  gorebilecek
hastalarin da tedavi programinda tutulmast saglanur.
Yapilan calismalarda infertilite insidanst 20- 24 yas
icin % 6, 30- 34 yas icin %15, 35- 39 yas aralig1 icin
%30 ve 40- 44 yas aralig icin ise 64 olarak
vetilmektedir!.

Opvaryan rezerv, oositlerin kalite ve sayisint yansitan
ve overin fonksiyonel potansiyelini tanimlamak igin
kullanilan bir terimdir. Iyi bir ovaryan rezerv testi;

e Tedavi ile wveya tedavi yapimaksizin
konsepsiyon olasiligini tespit edebilmeli,

e  Canli dogum sansini belirleyebilmeli

e Olcilen bu aktivitenin overyan yaslanma
gerceklesmeden ne kadar sire aynt dizeyde
devam edebilecegini 6ngdrebilmeli

e Planlanan overyan stimiilasyon protokoliinde
optimal dozu belitlemede ve bireysel prognozu

o6ngormede yol gosterici olmalidir?.

Over rezervi bilindigi gibi dogumdan itibaren yasla
azalmakta, 35 yasindan sonra oosit kalitesi de
bozulmaktadir3, Tleri yaglarda yardimer iireme
teknikleri ile elde edilen oositlerde tipik morfolojik
degisiklikler ~gorilmektedir. Rezerv —azalmasinin
mekanizmast tam bilinmemektedir. Fakat cevresel
faktorlerin  etkisiyle oksidatif hasar ve hormonal
dengesizlik folikiilii atreziye gétirmektedir. Bugiine
kadar literatirde overyan rezervi degerlendirmek icin
cok sayida test ve belirtec tanimlanmistir. Over
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rezervi testleri, statik ve dinamik testler olarak

gruplandrrilir®,

Statik  testlerarasinda yas, serum bazal folikil
stimiilan hormon(FSH), estradiol(E2), inhibin- B,
anti-millerian hormon (AMH) seviyeleri;
ultrasonografik ovaryan hacim, bazal antral folikil
sayisi(AFC), overyan stromal kan akimi 6lgtimleri;
overyan biyopsi bulunmaktadir4.Dinamik testler
arasinda ise Klomifen sitrat testi (CCCT); GnRH
agonist stimulasyon testi (GAST) ve cksojen FSH
overyan rezerv test (EFORT) sayilabilir.

Halen tim diinyada over rezervini belilemede kesin
bir standartizasyon yapilmamustir. En  giivenilir
parametrenin ne oldugu konusunda tartigmalar
sirmektedir. Bu  baglamda yakin  zamanda
Transforme edibi biytime faktéri -beta (TGF-B)
ailesinin  bir tyesi olan AMH over rezervinin
belirteci olarak ileri strtilmustiir34,

Kadinda serum AMH duzeyleri erkege gére daha
dastiktiir. Puberte sonrasi, menstriel sikliis
basladiginda sirkiilasyondaki serum AMH dizeyi
giderek azalir ve menopozda tespit edilemez hale
gelirt. Spontan menopoz ve ooferektomi sonrasinda
AMH duzeylerinin serumda tespit edilemeyecek
diizeylere diismesi AMH’nin tamamen over kaynaklt
oldugunu gostermektedir. AMH ile ilgili yapilan
temel calismalar AMH’nin  folikiler hormon
yapiminda  etkili oldugunu ve folikillogenez
sirasinda, preantral ve erken antral folikiillerden
salindigini  g6stermistir®.  Calismamizin amaci,over
rezervini beliflemede AMH’nu  diger kullanilan
rezerv  belirtegleriyle  kiyaslayarak  etkinlik
glvenirliligini tespit etmektir.

ve

GEREC VE YONTEM

Hasta se¢imi

Calismamiz Eylil 2009- Temmuz 2010 tarihleri
arasinda Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklari-Dogum  Kliniginin Uremeye Yardimct
Tedavi Merkezinde prospektif kohort calismasi
olarak yuritildia. Caligmaya baslanmadan Once
Cukurova Universitesi Bilimsel Aragtirma ve Yayin

Etik Kurul etik onayt alindi. Hastalardan
bilgilendirilmis onam alind1. 18-45 yas arast kriterlere
uygun 89 infertil c¢ift degetlendirmeye alindi.

Calismaya adetin 2-3.glin 6lciilen serum FSH<15
IU/ml ve E2<80 pg/ml olan hastalar dahil edildi.
Dislama kriterleri Tablo 1’de

belirtilmistir. Transvajinal ultrasonografi ile over
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volimi ve antral follikil sayist belirlendi.
Histerosalpingografi ile endometrial kavite ve
tubalar degerlendirildi. Hastalar; erkek faktori, yas
faktéri (38 ve dusti yas grubu), aciklanamayan
faktor, tubal faktor endikasyonlart nedeniyle in vitro
fertilizasyon-intrasitoplazmik ~ sperm  enjeksiyonu-
embryo transferi IVF-ICSI-ET) icin hazirlandi.

Tablo 1. Dislama kriterleri

Polikistik over sendromu

Hipotiroidi

Hipertiroidi

Hipogonadotropik hipogonadizm

Hipergonadotropik hipognadizm

Adrenal bez hastaliklart (Cushing sendromu, Addison
vs.)

Muilletian anomaliler

Ovulasyon indiiksiyon protokolii

Calismamizda tiim hastalara gonadotropin salgilatict
hormon (GnRH) agonisti ile uzun protokol
uygulandi. Tedaviye bir 6nceki siklusun 21. glintinde
GnRH  anologu  (I6prolid  asetat-Lucrin™,
Triptorelin  asetat- Decapeptyl™) Lucrin™ 1
mg/gln, Decapeptly™ 0,1 mg/giin dozunda
subkutan olarak baslandi. Hastalar adetin 2-3.
guntiinde hipofizer down regulasyonun olup
olmadiginin belirlenmesi igin ¢agrildi. Transvajinal
ultrasonografide folikiiller aktivitenin olmamast ve
serum E2nin 80 pg/ml alunda olmasi down
regiilasyon olarak kabul edildi. Prematir luteinizan
hormon (LH) ytikselmelerini 6nlemek amaciyla hCG
guntiine kadar GnRH anologunun dozu vyariya
dustlerek devam ettirildi. Gonadotropin dozu;
hastanin yast, kilosu, bazal E2, FSH seviyesine, over
volimiine ve varsa daha O6nceki
indiiksiyonu cevabina bakilarak belitlendi.

ovulasyon

Seri ultrasonografi kontrolleri serum E2
kontrollerinden sonra 18 mm’den buytk en az 2-3
foliktl gelistigi hastalarda oosit toplama islemi

planlandi.

ve

Oosit toplanmasi

Oosit toplama islemi, insan koryonik gonadotropin
(hCG) dozundan itibaren 35-37. saatte yapildi.6.5
Mhz’lik vajinal prob (Medison Digital Sonoace
5500™), igne (MDT-Medical development 8
Technology BU™ 17 gauge / 15x300mm) ve
aspirator (Labotect Aspirator 4014™) kullanids.
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Oositler gelisimine gére GV, MI, MII olarak
siniflandirildi. M2 (matur oosit) ICSI i¢in hazirlands.

Bu arada erkekten alinan semen, islemden gecirilerek
yuzdirildi. Azospermi olan hastalara irolog
tarafindan testikiler sperm ekstraksiyonu (TESE)
islemi uygulandi.Oosit toplanmasindan itibaren 2 ya
da 3. gin embriyo transferi uygulandiEmbriyo
transferinden 12 giin  sonra B-hCG  bakild
Calismamizda toplanan oosit sayisinin =4 olmast
basarilt sonu¢ olarak kabul edildiginden olgular
toplanan oosit sayisina gbre iki gruba ayrilmis ve
Olgilen parametrelerin ortalamalart bu iki grup icin
karstastirilmistir.

AMH 6lgiimii

Gebeligin elde edilmesi; over rezervinin yanisira
erkek faktori, endometrium yapist gibi diger bir¢ok
faktérden etkilendiginden, literatiire uygun olarak
tedavinin bagarisint toplanan oosit sayisina gore
degerlendirdik. Tedavi sonunda toplanan oosit
sayisinin >=4 oldugu 67 hastanin tedaviye yaniti iyi,
<4 olan 22 hastanin cevabt koti  olarak
degerlendirildi. Bu amagla hastalardan
menstriasyonun 2. veya 3. gini 5 ml tam kan
alinarak 3500 devir hizinda 10 dakika santriftj
yapildi. Elde edilen serumlar 1.5 ml’lik polipropilen
tiiplerde -80°C sicakhigindaki buzdolabinda saklandu.
Agustos 2010°da saklanan tim serumlar, ELISA
yontemiyle — Diagnostik ~ Systems  Laboratories
Inc.(Teksas, ABD) firmasina ait, ACTIVE
MIS/AMH ELISA DSL-10-14400™ adli kit
kullanilarak c¢alisildt ve AMH dizeylerinin 6l¢imii
yapildi.

Istatistiksel analiz

Verilerin istatistiksel analizinde Statistical Package
for the Social Sciences (SPSS)v15.0 Evaluation paket
programt kullanildi. Kategorik 6lgtimler sayt ve
yuzde olarak, siirekli 6l¢timlerse ortalama ve standart
sapma (gerekli yerlerde ortanca ve minimum -
maksimum) olarak 6zetlendi. Kategorik Slcimlerin
gruplar arasinda karsilastirlmasinda Ki Kare test
istatistigi kullanildr.

Gruplar arasinda strekli Slctimlerin
karsilastirilmasinda varsayimlarin saglanmast
durumunda bagimsiz gruplarda t testi, varsayimlarin
saglanmamast durumunda ise Mann Whitney U ve
Kruscal Wallis + Medyan testi kullanild1. Korelasyon
analizi ve ROC egrileri olusturularak arastirilan

paremetrelerin prediktif degerleri karsilastirildi. 89
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hasta saysi istatiksel giici karsiladigr icin yeterli
kabul edildi. Tim testlerde istatistiksel 6nem diizeyi
0,05 olarak alindi.

BULGULAR

Calisma grubundaki 89 hastanin  demografik
Ozellikleri Tablo 2’de g6sterilmistir. Hastalarin bazal
hormon diizeyleri, hCG giinii bu diizeylerde olusan
degisiklikler, USG’de olciilen over volimi, antral
folikal sayilart Tablo 3’de gosterilmistir. Tablo 4’de
gorildigl tzere her iki grup arasinda infertilite
stiresi, vicut kitle indeksi, LH ve E2 dizeyleri
actsindan anlamli fark gérilmemistir. Ayni zamanda
iki grupta yas, serum bazal FSH ve AMH diizeyleri,
hCG giini E2 dizeyleri, antral folikil sayisi, hCG
gunu folikdl sayist ve matiir oosit sayist ortalamalari
istatistiksel olarak anlamli farklilik gostermektedit.
Toplanan oosit sayist ile Sl¢tigimiiz parametrelerin
korelasyonuna bakidiginda yas, bazal FSH, AMH,
antral folikil sayisi, matir oosit dizeylerinin
korelasyonu anlamlidir. Toplanan oosit sayist ile E2
arasinda anlaml korelasyon yoktur (Tablo 5).

ROC egrisi kullanilarak 3.gin AMH, FSH, E2
diizeyleri ve antral folikul sayist icin toplanan oosit
sayisinin <4 veya =>4 olmasina gére sensitivite ve
spesifite hesabt yapilarak grafik ¢izildi.(Sekil 1)AMH
icin cut off degeti 0.24 ng/ml alindigi zaman
sensitivitesi % 82.1; spesifitesi % 72.7 olarak
saptandt. Pozitif prediktif deger % 90.2; negatif
prediktif deger % 57.1 olarak belirlendi. AMH en
yiiksek sensitivite ve spesifiteye sahip bulundu. ROC
egrisinde en tstte AMH dizeyinin yer aldigini, bunu
antral folikil sayisi, E2 ve FSH’m izledigini gordiik
(Sekil 1).

AMH>0.24 ng/ml olan hastalarda alinan ovet
cevabt % 90.2 bagatili iken, AMH<0.24 ng/ml
olanlarda ise bu oran ancak % 42.9 olarak tesbit
edildi, bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0.001) (Tablo 6). Tedavi sonucunda 27 (% 30.3)
olguda gebelik elde edildi. Bunlardan biri tgiiz, 2’si
ikiz, 16’st tekiz olmak tizere 19 (%21.3) gebe canli
dogum yapmustir. 5 gebelik abortusla sonu¢lanmustir.
3 gebelikte ise biyokimyasal gebelik olusmustur.
Calismaya katillan hastalarda olusan gebelik sayist ile
over cevabt arasindaki iliski Tablo  7’de
gosterilmigtir.

AMH igin cut off degeri 0.24 ng/ml alindiginda
olusan  gebelikler Tablo 8de  gosterilmistir.
AMH>0.24 ng/ml olan grupta 24 (% 39.3), diger
grupta ise 3 (% 10.7) gebelik izlendi ve p=0.006 idi
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gruplar istatistiksel olarak farkls
bulunmustur. AMH>0.24 ng/ml olan grupta 17 (%
27.8) canlt gebelik, diger grupta ise 2 (% 7.1) canlt
gebelik izlendi ve p=0.075idi ve gruplar istatistiksel
olarak farkli bulunmamustir.

TARTISMA

Over rezervini degerlendirmede kullanilacak ideal
belirte¢ ucuz, kolay 6lcilebilen, minimal invazif,
prediktif degeri iyi olmalidir. 3. giin bakilan FSH ve
E2 degerleri over rezervini gosteren indirekt
belirteclerdir.® Yasla beraber mevcut oosit sayt ve
kalitesinde azalma oldugu ve paralel olarak bazal
FSH  dizeylerinin  yikseldigi ~ bilinmektedir.
Menstriiasyon over rezervinin kaba bir géstergesidir
ve kritik olarak azalmis over rezervine ragmen
hastalar adet gérmeye devam edebilirler”. Tleri
yaslarda E2, hipofizer FSH sekresyonu ile
korelasyon gostermemektedir. Bu nedenle Klomifen
sitrat challenge test, GnRH agonist stimiilasyon testi
gibi provakatif testler gelistirilmistir®.

Halen over rezervinin tayininde daha iyi belitleyiciler
bulmak icin caligmalar devam etmektedir. Bunlara
ornek olarak; aktivin, folistatin, inhibin B sayilabilir.
Son yillarda ise AMHun over rezervinini
belirlemedeki 6nemi gittikce daha fazla anlagilmaya
baslanmistir>%10, AMH, Lee ve arkadaglari tarafindan
20 yil 6nce insan serumunda tespit edilmistir!’-12,
IVF sikluslarinda serum AMH seviyeleri ile yapilan
calismalarla AMH’nin over rezerv testi olarak
kullanim1 degerlendirilmektedir.

Rooij ve arkadaglart  yaptiklar1 calismada IVF
tedavisi sirasindaki overyan cevap ve AMH
diizeylerini arastirdiar. Over cevabi, dolayisiyla elde
edilen oosit sayist ile AMH arasinda kuvvetli bir iligki
oldugunu buldular®. Dolayisiyla, AMH’nin over
rezervini gosteren mit verici bir prediktor oldugu
sonucuna vardilar. Fanchin ve atk.yaslart 25-40 olan
47 normo-ovulatuar infertil hastada over rezervini
belirlemede, birbirini takip eden U¢ menstrual
siklusta, AMH, bazal FSH, inhibin-B, E2
konsantrasyonlarint ve bazal AFC’ yi kullanarak
yaptiklart calismada, en iyi ve en cost- efektif
belirtecin - AMH  oldugunu  bildirdiler!.  Ayrica
AMH’nin  diger hormonal parametreler iginde
sikluslar arast en az degiskenlik gosteren belirteg
oldugunu gésterdiler. Bunun sebebi AMH salinimint
gonadotropinlerden bagimsiz iken, diger hormonal
parametrelerin  konsantrasyonlarinin ise birbiri ile
iliskili olmasina bagladilar.
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Muttukrishma ve arkadaglart 69 IVF hastast
tzerinde yaptiklart ¢alismada AMH’ nin FSH ve
inhibin-B” ye gore, gonadotropinletle ovulasyon
inditksiyonuna verilen cevabi degerlendirmede ve
matlr oosit sayist ile en iyi korelasyon gosteren
belirte¢ oldugunu rapor ettiler!*. Ficicioglu ve ark. ve
Jesper ark. ise erken folikiler ~AMH
konsantrasyonlarinin  gonadotropinlere  overyan
cevabi ve toplanacak matiir oosit sayisini belirlemede
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sonucuna vardilar. Bu calismada literatiitle uyumlu
olarak>%1" AMH ile antral folikil sayist ve toplanan
oosit sayistyla giicli iliski gdstermistir.

IVEF sonrasi gebelik olugmasint tahmin etmede
AMH kullanimi kisithdir. AMH  sadece overyan
rezervi kantitatif olarak gosterir. Fakat gebelik
olusmast oosit kalitesi, embriyo gelisimi ve
endometrium yanitina bagldir. Bu yizden bazt
calismalar serum AMH dizeylerinin oosit sayisint
tahmin etmede uygun oldugunu, gebelik olasiligint
tahmin etmedigini géstermigtir.!>-18

m1f
=2
E=h

—— ant fol=a

diger testlere oranla daha efektif oldugunu
buldular'>16.  Ancak gebelik basarist ile AMH
konsantrasyonlart  arasinda  bir iliski olmadigt
ROC Egrisi
1.0
0,8
@
4
_"3' 0,5
—
4
-~
a
]
Wa, 4
0,27 I—l_
0.0 T T T T
a,0 a,2 0,4 0,5 .8 1,0
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Sekil 1. FSH, E2, AMH(=MIF) ve Antral folikiil ROC egrileri
FSH:follikiil stimiilan hormon, E2: 6stradiol, AMH(MIF):anti-mullerian hormone

Tablo 2. Hastalarin demografik 6zellikleri

Ozellikler OrtalamatSS(min-maks)
Yas 31.414.9(18-44)
Infertilite siiresi (yil) 7.6 £4.9(1-21)

VK (ke/m?) 26.6 T4.6(17.3-42.9)

VKl:viicut kiitle indeksi

Tablo 3. Hastalarin over rezerv testleri sonuglari

Ozellikler

OrtalamatSS(Min-Maks) Ortanca

FSH(mIU/ml) 6.59+1.71(3.55-12.9) 6.54
E2(pg/ml) 39.18+16.89(9.41-77.20) 35.90
LH(mIU/ml) 5.78+2.73(0.1-16.88) 5.04

AMH (ng/ml)

1.64%2.06(0.05-10) 0.95

Over volimi(mm3)

6.83£3.06(2.1-19) 6.60

hCG giini E2 diizeyi

1774.81+996.68(239-5100) 1594.00

Antral foliktilsayist

9.33%6.36(1-24) 7.00

FSH:follikiil stimiilan hormon, E2: 6stradiol, LH: liteinizan hormone, AMH:anti-millerian hormone, hcg:insan koryonik gonodotropin
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Tablo 4. Hastalarindemografik 6zelliklerinin ve rezerv testlerinin over cevabina gére karsilagtirilmasi

Ozellikler Over cevabi<4 (n=22) Over cevab1> 4(n=67) P
OrtalamatSS OrtalamatSS

Yas 33.684+4.95 30.76x£4.76 0.027
Infertilite siiresi (yil) 8.27 £5.66 7.43 £4.67 0.867
VKi(kg/m?) 26.77£5.39 26.57+4.45 0.819
FSH(mIU/ml) 7.25 £1.76 6.37 £1.64 0.036
E2(pg/ml) 41.94£19.72 38.28+£15.91 0.487
LH(mIU/ml) 5.65 £1.98 5.83 £2.94 0.779
AMH (ng/ml) 0.38 £0.47 2.05 £2.21 0.001
hCG gtni E2 dizeyi(pg/ml) 822.18 £ 400.83 2087.62% 933.56 0.001
Antral folikil sayist 5.86 +4.23 10.47£6.55 0.002
hCG giini folikil sayist 3.59 £1.79 9.19 £4.37 0.001
Matir oosit sayist 1.72 £1.03 7.47 £3.84 0.001

VKI:viicut kiitle indeksi, FSH:follikiil stimiilan hormon, E2: 6stradiol, LH: liiteinizan hormone, AMH:anti-miillerian hormon, hcg:insan

koryonik gonodotropin

Tablo 5. Toplanan oosit sayisi ile diger parametreler arasindaki korelasyon

Toplanan oosit r P

Yas -0,219 0,039
FSH(mIU/ml) -0,380 0,001
E2 (pg/ml) -0,127 0,237
AMH(ng/ml) 0,555 0,001
Antral folikil sayist 0,433 0,001
Matir oosit sayist 0,966 0,001

FSH:follikiil stimiilan hormon, E2: 6stradiol, AMH:anti-miillerian hormone

Tablo 6. AMH diizeyi ile over cevabinin degerlendirilmesi

Over cevab1 <4 Over cevab1 =>4 Toplam
n(%) n(%) n(%)
AMH<0.24 ng/ml 16(57) 12(43) 28(100)
AMH>0.24 ng/ml 6(9) 55(91) 61(100)
Toplam 22 67 89
AMH:anti-miillerian hormone
Tablo 7. Over cevabina gore gebelik durumunun degerlendirilmesi
Gebelik var Gebelik yok Toplam
n(%) n(%) n(%)
Over cevab1 <4 4(18) 18(82) 22(100)
Over cevabi24 (n=67) 23(34) 44(66) 67(100)
Toplam 27 62 89
Tablo 8. AMH diizeyi ve canli dogumiligkisinin degerlandirilmesi
Canli Dogumla Canli Dogumla Gebelik yok Toplam
sonuglanan sonuglanmayan n(%) n(%)
gebelik gebelik
n(%) n(%)
AMH<0.24 ng/ml 2(7) 1(4) 25(89) 28(100)
AMH>0.24 ng/ml 17(28) 7(12) 37(60) 61(100)
Toplam 19 8 62 89

AMH:anti-mulletian hormone
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Yeniceri ve ark.

Fakat bu ¢alismada yiksek serum AMH duzeyleri
elde edilen gebelik oranlariyla da korele iken canlt
dogum  oranlarim1  predikte etmede  yetersiz
bulunmustur. Bazi ¢alismalarda AMH dizeyleri ile
IVF  sonrast canlt dogum oranlart iligkili
bulunmustur!®?0. Tsakos ve arkadaslart yaptiklart bir
calismada Gnrh-antagonist IVF-ET protkollerinde
overyan yaniti belitlemede AMH dizeylerinin ve
antral follikiil sayiminin iyi birer prediktér oldugunu
gosterdiler?,

Demirtas ve arkadaglarinin yaptigt ¢alismada AMH
seviyelerinin yas ve antral follikill sayist ile korrele
oldugu fakat tFSH ve klomifen sitrat ile tedavi
edilen ovulatuar intrauterin inseminasyon(IUI)
hastalarinda over cevabint tahmin etmede anlamli
olmadig: bulunmustur??.

AMH degeri laboratuvar ortaminda elde edilen
objektif bir dl¢timdir. Bu yiizden arastirmacilar arast
degiskenlikten ve kisisel yorumlardan bagimsizdir.
Buna karsin antral folikdl sayisi tespiti USG ile
yapilir. USG degerlendirmesinde kigisel farkliliklar
olabilir. Antral folikil sayist hem klinisyenin
deneyimine hem de kullanilan cihazin kalitesine
baglidir. Bu da antral folikil sayisinin over rezervini
degerlendirmede subjektif bir yéntem oldugunu
gostermektedir. Antral folliktl sayistnin 1vf siklusu
oncesi belirlenmesinin klinisyenin embriyo kalitesi
ve gebelik anlaminda daha basarili sonuclar elde
etmesine yardimct olabilecegini gosteren caligmalar
vardir®, Infertiliteyi ve canli gebelik sonuglarin
etkileyen uterin faktor, tubal faktor, ovaryan faktor
ve erkek faktori gibi bircok etmen vardir. AMH
sadece ovaryan rezervin kantitatif
degerlendirilmesinde kullanilan bir parametredir. Bu
calismanin  kisitliligt  ise heterojen bir grupta
calistimig  olmasidir. Daha ¢ok saymin oldugu
homojen bir hasta grubunda yapilacak daha ileri
calismalara ihtiyac vardir.

Sonu¢ olarak AMH’nun diger serum belirteclerine
gore bircok avantaji vardir. Oncelikle serum FSH ve
inhibin B dizeyleri anormal duzeylere gelmeden
AMH seviyeleri dismeye baglar??. Sadece erken
foliktler fazda bakilabilen diger parametrelere gére
siklusun herhangi bir zamaninda bakilabilir. Son
olarak da AFC él¢imine gére serum AMH analizi

arastirmactya  bagimhi  degildir ve daha az
arastirmacilar arast degiskenlik g6sterir. AMH’nin
yardimcr  treme  tekniklerinde  gebelik  oranini

o6ngérmede etkinligini degerlendiren daha fazla
randomize ¢alismaya hala ihtiyag vardir.
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