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KLOMIFEN SIiTRATA REZISTAN OLAN POLIKiSTIK
OVER SENDROMLU OLGULARDA KRONIiK DUSUK
DOZ GONADOTROPIN VE KONVANSIYONEL DOZ
GONADOTROPIN TEDAVi PROTOKOLLERININ
KARSILASTIRILMASI

Comparison of Chronic Low Dose Gonadotropin and
Conventional Dose Gonadotropin Treatment Protocols in
Patients Who Had Clomiphene Citrate-Resistant Anovulation
Associated With Polycystic Ovarian Syndrome

Runa KARA OZELCI(0000-0002-9267-8702), Berna DiLBAZ*(0000-0003-1137-8650)

OZET

Amag: Anovulatuar polikistik over sendromlu hastalarda kronik diisiik doz ve konvansiyonel doz tedavi re-
jimlerinin etkinliklerinin karsilastiriimasi

Gereg ve yontemler: Klomifen sitrata rezistan anovulatuar PCOS tanisi almig olan 50 olgu ¢alismaya dahil
edildi. Olgularin 25 tanesine konvansiyonel stepwise protokol uygulandi ve (Grup 1) olarak adlandirildi. Di-
ger 25 olgudan olusan gruba (Grup 2)’ da kronik diisiik doz FSH protokol uygulandi. Hastalar seri ultraso-
nografi ve serum estradiol sevilerine bakilarak monitérize edildi. Follikiler gelisim paterni, toplam kullanilan
FSH dozu, serum estradiol konsantrasyonu, siklus fekunditesi, multiple gebelik oranlari ve ovarian hipersti-
mulasyon sendromu agisindan iki grup karsilastirildi.

Bulgular: Her iki grup yas, infertilite sliresi, viicut kitle indeksi ve endokrin parametreler agisindan benzer
olarak bulundu. Stimulasyon siiresi Grup 2 'de anlamli olarak uzun bulundu (p=0.02). Gruplar, ovulatuar
siklus agisindan degerlendirildiginde disik doz kullanilan grupta ovulatuar siklus orani %68 iken konvansi-
yonel grupta %76 olarak bulundu. Gebelik oranlari agisindan degerlendirildiginde dusiik doz grupta gebelik
orani %24 iken konvansiyonel grupta %20 olarak bulundu. Dislk doz kullanilan grupta ovulatuar siklus ba-
sina gebelik orani konvansiyonel gruptan daha yuksek (%37 vs %26) idi. Monofollikiler gelisim dustik doz
kullanilan grupta %60, konvansiyonel grupta ise %48 olarak bulundu. Duslik doz kullanilan grupta gerek
OHSS (p < 0.04) gerekse estradiol (p < 0.008) konsantrasyonlari anlamli olarak disiik bulundu. Her iki grupta
da ¢ogul gebelik izlenmedi.

Sonug: Kronik disuk doz FSH rejimi ; multifollikiiler gelisim ve OHSS riskini azaltarak, ovulasyon indiiksiyo-
nunun glivenligini artirmakta ve bunun yaninda tatmin edici gebelik sonuglari elde edilmesini saglayabil-
mektedir.

Anahtar sézciikler: infertilite; Ovulasyon indiiksiyonu; Polikistik over sendromu

ABSTRACT

Objective: To compare efficiency of conventional and chronic low-dose regimens for treatment of
anovulation associated with polycystic ovary syndrome (PCOS).

Materials and methods: Fifty women, who had clomiphene citrate-resistant anovulation associated with
PCOS, participated in the study. The first 25 patients were treated with urinary FSH using a conventional
stepwise protocol (Group 1), while the second group had a regimen of chronic low dose FSH (Group 2).
Patterns of follicular development, amount of FSH required, serum estradiol concentrations, cycle fecundity,
rates of multiple pregnancy and OHSS were compared.

Results: The two groups were similar in terms of duration of infertility, age, body mass index and endocrine
parameters. The duration of treatment was significantly higher (p = 0.02) in Group 2 . The percentage
of ovulatory cycles occurring in low dose and conventional regimens was 68% versus 76% respectively.
Pregnancy rate was 20% in conventional stepwise protocol group and 24% in chronic low dose group.
The patients in Group 2 had a higher pregnancy rate per ovulatory cycle (37% versus 26%). Monofollicular
development was noted in 60% of the Group 2 patients (48% in Group 1, p = 0.03). Treatment with the
low-dose protocol resulted in significant reduction in OHSS (p < 0.04) and serum oestradiol concentrations
(p < 0.008). No multiple pregnancies occurred in either group.

Conclusion: The use of chronic low-dose regimen of FSH permitted induction of ovulation safely by
minimizing the risk of multifollicular development and OHSS while maintaining a satisfactory pregnancy.

Key words: Infertility; Ovulation induction; Polycystic ovary syndrome
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GiRiS

Polikistik over sendromu (PCOS)giinimuizde en sik
rastlanan endokrin hastaliktir. Reprodiktif c¢agdaki
kadinlarda %5-10 oraninda goriiliir (1). ilk kez 1935'te
Stein ve Leventhal tarafindan tanimlanan sendromda,
primer etyolojik faktor halen bilinmemektedir (2,3).
Yapilan pek cok calisma ve elde edilen sonuglara ragmen
tedauvisi zor bir klinik durum olmaya devam etmektedir.
Polikistik over sendromu giinlimizde, polikistik
ovaryan morfolojinin ultrasonografi bulgularindan,
anovulatuvar infertiliteye uzanan bir spekturumda tani
alir (4). Obezite, hiperandrojenemi ve insilin rezistansi,
bu sendromun siddetini ve semptomlarini etkileyen
anahtar faktorlerdir (5,6).

Anovulasyon, PCOS’lu kadinlarda vyaygin olarak
gorilir. PCOS’a bagh olan anovulasyon, Diinya Saghk
Orgiiti (WHO) Grup 2 anovulatuvar subfertilite
populasyonunun yaklasik %80-90’ini olusturur. 6 ayhk
klomifen sitrat tedavisi sonucu kiumulatif gebelik
orani %40-50’leri bulur (7). Klomifenle ovulasyon elde
edilemeyen %20 olguda ise klomifen sitrata rezistans
vardir (8)ve tedavide gonadotropinlerle stimiilasyon
yapilabilir. PCOS olgularinda goérulen bir diger problem
ise multiple gebelik ve hiperstimulasyon sendromu
gelisiminin sik gorilmesidir, glinimizde halen bu
durum ciddi bir sikinti olarak devam etmektedir. Bu
nedenle bu hastalarda amag, fizyolojik duruma en
uygun olacak sekilde monofollikiler gelisimi saglayacak
siklus yonetimi yapabilmektir. Dlslik doz step up
protokol bu grup hastalarda alternatif tedavi yontemi
olarak dusliniilmektedir, buradaki amac¢ disiik doz
ile baslayarak FSH esik degerini tanimlamak, bdylece
monofolikiler gelisimi saglayabilmektir. Bu ¢alismadaki
amacimiz duistk doz step up protokolii, konvansiyonel
doz protokol ile karsilastirarak, hem klinik etki hem
de guvenlik acgisindan  ovulasyon indiksiyonu ve
gebelik sonuclari Gzerine olan etkisini ve farkini
degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEMLER

Ankara Etlik Zibeyde Hanim Kadin Hastaliklari
Egitim ve Arastirma Hastanesi infertilite Poliklinigine
basvuran PCOS (WHO Grup 2) tanisi almis olgular
calismaya dahil edildi. Calisma hastane etik kurulunda
tez onay alinarak kabul edilmistir ve Yiiksek Ogrenim
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Kurulu tez merkezine 557323 numarayla kayitlidir.
PCOS tanisi icin transvajinal ultrasonografi yapilarak
her iki overde de 2-10 mm arasinda 10’ dan fazla folikdil
bulunmasi polikistik over olarak tanimlandi ,bu bulguya
ek olarak oligomenore veya amenore ve klinik veya
labarotuvar hiperandrojenemisi olan kadinlar PCOS
olarak kabul edildi(4), kongenital adrenal hiperplazi,
HAIR-AN sendromu, androjen salgilayan timor
sUphesi, Cushing sendromu ve idiopatik hirsutizmi
olan olgular galisma disi birakildi. Ayrica olgularin
timui en az 3 siklus maksimum 150 mg klomifen sitrat
kullanmasina ragmen ovulasyon  gerceklesmeyen
klomifene rezistan kadinlardi. Partnerlerinin semen
analizi WHO tanimlamasina gére anormal olanlar(9),
histerosalfingografide uterin anomali tanisi olan
olgular ve laparoskopide bilateral tubal tikanikhigi olan
olgular ¢alisma disi birakildi. Calismaya 50 anovulatuar
infertil hasta dahil edildi. Dislik doz step up protokol
uygulanan 25 hasta Grup 2, konvansiyonel doz
gonadotropin uygulanan 25 hasta ise Grup 1 olarak
adlandirildi. Tum olgulara menstruasyonun 3. glni
bazal FSH, LH, estradiol, DHEAS, serbest testesteron,
TSH, prolaktin iceren hormon tetkikleri yapilarak es
zamanl bazal pelvik ultrasonografi yapildi. Tedavi
sUresi olarak tedavinin ilk giint ile hCG yapilan gilinler
arasindaki zaman kabul edildi, tedavi sliresi boyunca
10 mm zerinde folikll gelisimi olmayan ve serum
estradiol ( E2) duzeyinde artis gozlenmeyen olgular
tedaviye yanitsiz olarak kabul edildi. Konvansiyonel
protokolde menstruasyonun 3. gind 75 IU driner FSH
(Follegon;Organon;Metrodyn;Serono) baslandi, tedavi
7 giin suireyle ayni dozda verildi ve 8. giin ultasonografi
(USG) yapildi, ultrasonografide aktif folikiiler gelisim
yani 10 mm ve uzerinde folikll gelisimi izleninceye
kadar doz 7 glinde bir 75 IU artirildi, 10 mm ve Uzeri
aktif folikuler gelisim elde edildigi zaman doz artisi
durduruldu, bu efektif ginlik doz human chorionic
gonadotropin (hCG) uygulanincaya kadar strddraldi.
hCG yapilma (pregnyl;Organon) kriteri olarak 16
mm Uzerinde en az 1 folikul gérilmesi ve serum E2
konsantrasyonunun 14 mm Uzerinde her follikdl igin
150pg/ml olmasi alindi vehCG uygulamasi son u-FSH
dozundan 24 saat sonra 10000 IU yapildi.

Kronik diisik doz protokolde menstruasyonun 3. gini
751U Uriner FSH (Follegon,Organon; Metrodyn,Serono)
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baslandi ve bu doz 14. gline kadar devam edildi 14.giin
USG vyapildi, ultrasonografide aktif folikiler gelisim
yani 10 mm ve Uzerinde folikll gelisimi izleninceye ve
endometrium kalinhiginda artis goériinlinceye kadar doz
7 giinde 37.51U artinldi. 10 mm ve Uzeri aktif folikuler
gelisim elde edildigi zaman doz artisi durduruldu,
bu efektif ginlik doz hCG uygulanincaya kadar
surdurildid, hCG (Pregnyl;Organon) icin kriter olarak
16 mm Ulzerinde en az 1 folikiil goriilmesi ve serum E2
konsantrasyonunun 14 mm {zerinde her follikiil igin
150pg/ml olmasi alindi ve son u-FSH dozundan 24 saat
sonra 10000 IU yapildi.

Ovarian monitorizasyon General Electric RT3600
ultrasonografi 6.5 mHZ transvajinal
transducer kullanilarak yapildi, 2-3 giinde bir USG ve
serum E2 dizeyleri olgllecek sekilde monitorizasyona
devam edildi ayrica midfollikiiler donemde hCG
uygulamasindan hemen o6nce LH, E2, P degerleri
radyoimmdiinassay yontemlerle 6l¢uldi.

cihazi ve

Tum sikluslarda USG ile 16 mm Uzerinde 3’ den fazla
folikll izlendiginde veya serum E2 degeri 1500 pg/
ml olgllmesi durumunda ovarian hiperstimulasyon
sendromu(OHSS) engellemek icin hCG yapiimadi.
Ovulasyon varligi ise hCG uygulamasindan 7 giin sonra
midluteal serum progesteron 6lgiiminin 5ng/ml den
fazla olmasi ve USG de gebelik kesesinin gorulmesi
ile dogrulandi. Ultrasonografide gebelik tespit edilen
olgular 16 hafta surreyle takip edildi.

istatistiksel analiz

istatistik inceleme SPSS for Windows paket program
kullanilarak yapildi. Uygunluklarina gore Ki-kare, Fisher
kesin ki-kare testi, Mann Whitney U testi, bivaryant
korelasyon analizi ve Wilcoxon eslestirilmis iki 6rnek
testi uygulandi. istatistiksel anlamhlik sinir p<0.05
olarak kabul edildi.

BULGULAR

Calismamizda 25 hastaya konvansiyonel doz protokol
(Grupl) , 25 hastaya da kronik diisik doz protokol
(Grup 2) olmak lizere toplam 50 hastaya ovulasyon
induksiyonu uygulandi. Her iki gruptaki olgular yas,
vicut kitle indeksi (VKI), infertilite sireleri agisindan
karsilastirildiginda, iki grup arasinda istatistiksel olarak
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anlamh fark bulunmadi. Hastalarin demografik ve
siklus 6zellikleri Tablo 1'de belirtilmistir.

Tablol. Gruplarin baseline ve siklus karakteristiklerinin
karsilastiriimasi

Konvansiyonel | Kronik P

doz protokol disik doz

n=25 protokol

ort+SS n=25

ort+SS

Yas, (yil) 27.243.1 27.643.6 0.74
Viicut kitle 27.913.7 26.613.8 0.31
indeksi,(kg/m2)
infertilite 7.24¢3.7 6.8+3.4 0.83
siresi,(yil)
Basal FSH,(IU) 4.3+1.1 5.3+2.1 0.08
Basal LH,(IU) 6.51£3.6 9.21+3.2 0.06
Toplam gonado- | 15494512 1452+451 0.66
tropin dozu,(IU)
Tedavi suresi, 13.2+3.8 17.61£6.9 0.02
(guin)
hCG giinii 840.6+895 479.9+680 0.008
estradiol,(pg/mL)
hCG glni LH,(IU) | 5.6+5.5 5.5+4.2 0.95
Midluteal 19.5+9.6 20.3+11.2 0.06
progesteron,
(pg/mL)
FSH: follikil stimulan hormon; hCG: human chorionic
gonadotropin;ort: ortalama; SS: standart sapma

iki tedavi protokolii karsilastirildiginda, kullanilan
gonadotropin dozu agisindan anlamlifarkizlenmemistir.
Tedavi suresi kronik dislik doz grupta 17.616.9 giin,
konvansiyonel protokol grupta ise 13.2+3.8 glin olarak
bulundu , ikinci grupta tedavi stresi anlaml olarak
daha uzundu (p=0.02).

Olgular gebelik oranlari agisinda karsilastirildiginda
kronik distk doz protokol uygulanan grupta 6 (%24)
ve konvansiyonel protokol uygulanan grupta 5(%20)
olmak Uzere toplam 11 gebelik elde edildi, ancak
gebelik oranlari agisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi. Monofolikiiler gelisim
ve ovulasyon olusumu agisindan karsilastirildiginda
da gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark
bulunmadi. Ovulatuar siklus bagina gebelik orani
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kronik diisiik doz grupta %37 iken konvansiyonel grupta
%26 bulundu. Kronik disik doz protokol grubunda 8
olgu yetersiz yanit nedeniyle siklus iptaline giderken
konvansiyonel doz grubunda yeteriz yanit gortlmedi.
Ovarian hiperstimulasyon sendromu olusumu
acisindan karsilastirma yapildiginda ise konvansiyonel
doz grupta OHSS gelisimi %24 olarak bulundu ve
gruplar arasinda anlaml fark tespit edildi (p=0.05).
Gruplarin klinik sonuglari (Tablo 2)’" de gosterilmistir.

Tablo 2. Gruplarin ovarian stimulasyon sonuglarinin
karsilastiriimasi

Konvan- Kronik P
siyonel doz | disilik doz
protokol protokol
n=25 n=25
n(%) n(%)
Monofolikiler 12 (48) 15 (60) 0.39
gelisim
Ovulasyon orani 19 (76) 17 (68) 0.10
Siklus basina 5(20) 6(24) 0.73
gebelik orani
Tekil gebelik 3(12) 5(20) 0.65
Gogul gebelik - -
OHSS 6(24) 1(4) 0.04
Abortus 2(8) 1(4)
OHSS: ovarian hiperstimulasyon sendromu

Preovulatuar E2 degerleri agisindan karsilastirildiginda
ise gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
vardi(p=0.08), 0zellikle konvansiyonel doz grupta E2
degerleri 500 pg/ml tzerine ¢iktigi zaman kronik diisik
doz gruba gére OHSS agisindan risk artisi gozlendi
(Tablo3).

KARA OZELCI ve ark.
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Multifollikiiler — gelisim gosteren kronik disiik doz
protokol grubunda hastalarin %4’tinde, konvansiyonel
doz protokolde ise %24 olguda OHSS gelisimi izlendi.
Monofollikiler siklus ile OHSS arasindaki iliskiyi
bivaryant korelasyon analiziyle degerlendirdigimizde
kronik diisiik doz ve konvansiyonel protokol grubunda
Pearson katsayisi sirasiyla -0.25 ve -0.53 olarak
bulundu ki bu durum her iki grupta da ozellikle de
kronik disik doz grupta daha kuvvetli olmak (zere
monofollikiiler gelisimin OHSS insidansini azalthgini
ortaya koymaktadir.

TARTISMA/SONUC

Her iki tedavi protokoli de ovulasyon olusumu ve
gebelik oranlari agisindan kabul edilebilir etkiye sahiptir
ancak disuk doz protokol, gebelik oranlari agisindan
daha avantajlidir.

Burada amaglanan  klomifen sitrata rezistan
PCOS olgularinda kronik dusik doz uygulamanin
monofollikiiler gelisim ve ve OHSS insidansini azaltma
konusundaki performansini gostermektir ve  bu
farki gosterebilecek en iyi karsilashrma grubu da
konvansiyonel doz grubudur.

Kronik dusik doz protokolun en onemli farki
monofollikiler gelisimi indiikleyerek disik serum E2
diizeylerinde hCG uygulamasina izin vermesidir. Kronik
diisiik doz protokol grubunda OHSS ve multiple gebelik
oranlarinin daha az gorilmesi daha az matur follikil
gelisimine baghdir. Bu 6nemli 6zellik folikiil yanitindaki
FSH esik dizeyinin 6nemini ortaya koymaktadir.
Ozellikle PCOS olgularina obesite ve amenore eslik
ettiginde esik seviyesi yliksek olabilmektedir.

Tablo 3. Gruplarin preovulatuar estradiol diizeylerine gére OHSS gelisimi agisindan

karsilastiriimasi

Preovulatuar Estradiol degeri (pg/ml)
0-500 | 500-1000 1000-1500 | Toplam | P degeri
Kronik diistuik OHSS(+) 1 1 0.02
doz protokol OHSS() | 13 3 16
Konvansiyonel OHSS(+) 3 3 6 0.03
doz protokol OHSS() | 11 5 3 19
OHSS: ovarian hiperstimulasyon sendromu
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Brown ve arkadaslari folikdl gelisiminin yalnizca belli
bir FSH esik degerine ulasildiginda gerceklestigini ve
maturasyonun tamamlanmasi igin daha fazla FSH
ihtiyaci olmadigini sdylemislerdir (10). Bu teoriye gore
gonadotropin dozunu %10-30 artirmak suretiyle tek
bir folikil olusumu icin gerekli esik diizeye ulasmak
mimkindir ve ilk tedavide ulasilan esik seviyesi ikinci
tedavi icin baslangic dozu olarak kabul edilebilir(11).
Bizim c¢alismamizda da Hamburg ve arkadaslarinin
calismasiyla uyumlu olarak daha uzun tedavi
siresine ragmen kronik disik doz grupta kullanilan
gonadotropin dozu agisindan konvansiyonel grupla
arasinda anlamh fark bulunmamistir(p=0.66).Tedavi
periodunun uzamasina neden olan ilk 14 giinlik tedavi
suresi glinimuzde 5-7 glin gibi bir stireye gekilebilse de
ovarian hiperresponse azaltmak amaciyla glinimuzde
pek ¢ok arastirmaci tarafindan kullanilmaktadir(12).

Konvansiyonel doz protokoldeki suprafizyolojik
estrojen dizeyi kohorta daha fazla follikiil girmesine
olanak saglayarak neredeyse atreziye ugrayacak
follikiillerin de kohorta girmesini saglar. Monofollikiler
gelisimi saglayabilmek icin FSH serum seviyesini esik
diizeyinin hemen (zerinde tutarak non dominant
folikillerin kohorta girmesini engellemek gereklidir.
Ozellikle PCOS olgularinda gonadotropinlere olan asiri
duyarlihk yiksek olmayan dozlarda bile asiri cevaba
yol agabilmektedir. Sagle ve arkadaslari ile Cantineu
ve arkadaslari monofolikiiler gelisimde FSH ve HMG
kullaniminin  fark yaratmadigini asil farkin LH’ dan
bagimsiz kronik diisik doz protokol kullanimindan
kaynaklandigini  belirmistir(13,14).  Shoham ve
arkadaslari ise konvansiyonel doz ile karsilastirildiginda
preovulatuar LH seviyelerinin disik doz grupta
daha disik bulundugunu bu durumun da hCG glni
disuk E2 seviyelerinin prematire LH salinimini
engellemesinden kaynaklandigini belirtmislerdir(15).
Bu calismada da preovulatuar E2 dizeyi kronik distik
doz grupta konvansiyonel gruba gére anlamli olarak
daha dusik bulunmustur(p=0.008).Glinimuzde dusiik
doz protokollerdeki gonodotropin baslangi¢c dozlari
da sorgulanmaktadir(16,17). Lan ve arkadaslari 251U
baslangic FSH dozu ile %62.1 monofollikiler gelisim
%35.5 gebelik oranlari (12), Alsina ve arkadaslari ise
50 IU FSH baslangic dozu ile %39.6 gebelik oranlari
bildirmislerdir(18). Japonya’da recombinant-FSH Faz 2
¢alismalari 37.5, 75 ve 150 IU dozlar ile yapilmis 37.5
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ve 75 IU icin monofollikiiler gelisim ve gebelik oranlari
sirasiyla %64.9 ve %15.8 vs %50.8 ve %18 bulunmus,
75 U ile Faz 3 cgalismalarina devam edildiginde ise
monofolikiler gelisim %33, OHSS ise %7.8 olarak
bulunmustur ve dozlarin 37.5 ile 75 IU arasinda
optimize edilebilecegi bildirilmistir(19).

PCOS olgularinin erken dénemde gebelik kayiplar
daha fazladir. Folikiiler fazdaki yliksek LH seviyelerinin
abortus oranlarinda artisa yol acabildigi, yuksek
estrojen seviyelerinin ise implantasyon mekanizmasina
zarar verdigi bilinmektedir(20,21,22). Hamilton ve
arkadaslari calismalarinda dusik doz protokolin
abortus oranini azaltmadigini belirtseler de (23) bizim
¢alismamizda abortus orani kronik dislik doz grupta
%4 iken konvansiyonel grupta % 8 olarak bulundu
ayrica hCG giinii LH seviyelerindeki diisiis kronik diisiik
doz grup icin anlamli iken konvansiyonel doz grup icin
istatistiksel olarak anlaml bulunmadi, bu 6zellik kronik
dislik doz protokoliin PKOS hastalarinda kullaniminin
Onemini gosteren bir diger durumdur. Ovulasyon
oranlarina bakildiginda ise literatiirle uyumlu olarak
kronik diisiik doz grupta %68 ve konvansiyonel grupta
%76 olarak bulundu. Kronik diisiik doz protokolin bir
diger avantaji ¢cok sayida follikiil gelisimini azaltmasidir,
diistik doz protokolde %44-73 oraninda monofollikiiler
gelisim elde edilirken bu oran konvansiyonel
protokolde %9.5-27 dir (13,15,24).Bizim ¢alismamizda
da anlamli olarak fark goriilmese de disiik doz grupta
%60 olarak bulunmustur. Monofolikuler gelisim, ¢cogul
gebelik olusumunu azaltarak, anne fetls agisindan
morbidite ve mortalite oranlarini disirir, bu durum
hospitalizasyon siresinin  kisalmasi ve ekonomik
acidan maliyetin diismesi nedeniyle de 6nem tasir.
Kontrollu ovarian hiperstimulasyon tedavilerinde asil
hedef olan siklus basina gebelik oranlari, kronik dislk
doz grupta %24 olup, diger gruba gore daha yiksek
ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlaml degildir.
Gonadotropinlerle ovulasyon indiiksiyonunun en gok
korkulan ve 6nemli komplikasyonlarindan biri OHSSdir,
ozellikle multifolikuler gelisim ve preovulatuar yiiksek
estrojen seviyeleri bu tabloya zemin hazirlamaktadir.
Kronik disiik doz protokol uygulanan olgularda orta
ve ciddi OHSS gorilmezken, hafif OHSS %6.2 (18,25)
olarak belirtilmis, bizim c¢aligmamizda da %4 olarak
bulunmustur.
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Sonug olarak kronik dusik doz protokol yillar icinde
baslangic doz degisimleri ile farklihk gostererek
ozellikle de gogul gebelik ve OHSS oranlarini azaltmasi
nedeniyle PCOS olgulari igin tercih edilmesi gereken
givenli bir tedavi yontemidir.
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