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Amag: Kontrollii ovaryan hiperstimulasyon sikluslarinda ovulasyon tetikleme giini
yuksek progesteron diizeylerinin, gelisen embriyonun kromozom yapisi iizerine et-
kilerini arastirmak.

Geregler ve Yontem: Bu retrospektif calismada Bahgeci Fulya Tiip Bebek Merke-
zinde Ocak 2016 ve Agustos 2019 tarihleri arasinda tedavi géren 288 olgunun 288
ICSI-PGT-A siklusu degerlendirilmistir.

Bulgular: Ovulasyon tetiklenmesi gtinii P4 degerlerine gore olgular 3 gruba ayril-
mistir. Grup A, <0,8 ng/ml, Grup B 0,8 — 1,5 ng/ml, Grup C, >1,5 ng/ml. Oploidi orani
Grup Ada %60,5 iken Grup B ve C de bu oran sirasiyla %61,4 ve %61,6 olarak
belirlenmis ve gruplar arasinda istatistiksel farklilik gézlenmemistir (p=0.952).

Sonug: Bu galismanin sonucunda ovulasyon tetikleme giinu farkli progesteron du-
zeylerinin dploid embryo oranlarina etkisinin bulunmadigi sonucuna varimistir.

Anahtar sozciikler: Progesteron, Embriyo, Oploidi

GIRIS

Kontrollii ovaryan hiperstimulasyon (KOH) sikluslarinda, go-
nadotropin-relasing hormon agonistlerinin (GnRH-a) veya
antagonistlerinin (GnRH-ant) kullanilmaya baglanmasindan
sonra erken LH pik insidansi dramatik olarak azalmis, %2'le-
rin altina inmigtir (1). Tedavilerdeki bu dramatik gelismeye
ragmen, sikluslarin %6-30'unda, ge¢ folikiler faz proges-
teron (P4) yuksekligi, LH piki olmaksizin gérilebilmekte ve
GnRH-a veya GnRH-ant kullanimina ragmen elimine edile-
memektedir (2). Bununla beraber, kandaki P4 seviyelerinin
lctim metodolojisindeki degiskenlikler ve P4’lin normal (st
sinirinin tanimlanmasindaki farkliliklar nedeniyle klinisyenler

ABSTRACT

Aim: To investigate the effects of elevated progesterone levels on trigger day in
controlled ovarian hyperstimulation treatments upon the developing embryos’ ploidy
status.

Materials and Method: In this retrospective study, 288 ICSI-PGT-A cycles of 288
patients who underwent infertility treatment at the Bahceci Fulya IVF Center betwe-
en January 2016 and August 2019 were analyzed.

Results: The patients were grouped into three cathegories according to their
progesterone levels on the ovulation trigger day: Group A, <0,8 ng/ml, Group B 0,8
- 1,5 ng/ml, Group C,>1,5 ng/ml. Euploidy rates were 60,5% in Group A, 61,4% in
Group B and 61,6% in Group C. No statistically significant difference was observed
among the groups (p=0.952).

Conclusion: Our study shows that elevated progesterone levels on the trigger day
have no effect on embryo ploidy.
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arasinda gorus farklliklari bulunmaktadir. Genellikle, ovulas-
yon tetiklenmesi glnl Olgllen P4 degerinin 1,5 ng/ml veya
tzerinde olmasi yiiksek P4 degeri olarak tanimlanmakla be-
raber, normal deger araligini 0,8 ila 2,0 ng/ml veya Ustl alan
bir¢ok galisma bulunmaktadir (3). 2015 yilinda 60.000 tzerin-
deki hasta grubunu kapsayan bir meta-analiz sonucuna gore,
Ozellikle taze embriyo transferinin planlandigi sikluslarda,
ovulasyon tetiklenmesi guni 6lctilen yliksek P4 degerlerinin
gebelik oranlarini negatif etkiledigi gosterilmistir (4).

P4 yiiksekliginin in-vitro fertilizasyon (IVF) sonuglarini han-
gi mekanizmalarla etkiledigi bircok ¢alismada detayl olarak
irdelenmistir (5,6,7). Bu konuda en ¢ok kabul géren gorus,
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geg folikller fazda yikselen P4 diizeylerinin embriyo-endomet-
rium senkronizasyonunu bozdugu ve bu sekilde implantasyon
sansinin azaldigidir. P4 yiksekliginin endometrial reseptiviteyi
birgok farkll mekanizma ile etkiledigi gosterilmistir. 2011 yilinda,
Labarta ve ark.larinin, yaptigi fonksiyonel genomik analizler,
ayni sekilde, Li ve ark.larinin yayinladigi mikro-array ¢alisma-
lari, endometriumdaki implantasyon ile ilgili genlerin ovulasyon
tetikleme guinii yiksek P4 seviyeleri olan olgularda, P4 seviye-
leri normal duizeylerde olan olgulara gére farkli expresse edildi-
gini gostermistir (8,9). Bunun yaninda, yliksek P4 dlizeylerinin,
endometriumun implantasyon zamanlamasini etkileyen histo-
lojik degisiklikler yarattigi, epigenetik faktérlerde modifikasyon-
lara yol actigi ve immun-intolerans olusturdugu gdsterilmistir
(10,11).

P4 ylksekliginin IVF sonuglarina olumsuz etkilerinin, muhtemel
endometrial reseptivite degisiklikleri (izerinden oldugunu géste-
ren birgok calisma olmasina ragmen, bu durumun oosit ve/veya
embriyo kalitesini etkileyip etkilemedigi konusundaki bilgilerimiz
sinirlidir. P4 seviyesinin yiksek oldugu olgularda, klasik IVF ile
inseminasyon sonrasi fertilizasyon oranlarinin ve yiksek ka-
lite blastokist elde etme oranlarinin distk oldugu bildirilmigtir
(12,13,14). Ayni sekilde, kiimdlatif canli dogum oranlarinin da
olumsuz etkilendigini gosteren calismalar mevcuttur (15,16).
Buna karsilik, GnRH-a baskilanmis sikluslarda ovulasyon tetik-
leme glnu yiksek P4 degerlerinin gebelik oranlarini olumsuz
etkilemesine ragmen oosit ve embriyo kalitesini etkilemedigi,
oosit donasyon programlarinda da gebelik oranlarini etkileme-
digi bildirilmistir (17,18). Bu konuda 2020 yilinda merkezimiz-
den yayinlanan bir galismada da ovulasyon tetikleme guni
yuksek P4 degerlerinin, fertilizasyon oranlarini ve ylksek kalite
blastokist gelisimini etkilemedigi gosterilmigtir (19).

Oploid embriyo segimine olanak saglayan Preimplantasyon
Genetik Tani (PGT-A) islemlerinin implantasyon basarisini ar-
tirdig1, abortus oranlarini azalttigi ve canli dogum oranlarini ar-
tirdigini gésteren ¢ok sayida ¢alisma mevcuttur (20,21). Ancak,
literatiirde ovulasyon tetikleme ginu yiksek P4 degerlerinin
gelisen embriyonun kromozomal yapisini etkileyip etkilemedigi
konusunda yapilan calismalar cok kisithdir (22,23). Bu ¢alis-
manin amacl, ovulasyon tetikleme gunu farkli P4 degerlerinin
oploid embriyo oranlarina etkisini arastirmaktir.

GEREG VE YONTEMLER

Caligma dizayni ve hasta segimi

Bu retrospektif ¢calismada Bahgeci Fulya Tup Bebek Merke-
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zinde Ocak 2016 ve Agustos 2019 tarihleri arasinda yapilan
ICSI-PGT-A sikluslari degerlendirilmistir. Calisma, Bahgeci Ful-
ya Tup Bebek Merkezi etik komitesince 16 Mart 2021 tarihinde
onaylanmistir (referans no: 66). PGT-A, blastokist asamasin-
daki embriyolardan biyopsi ile alinmig trofektoderm érneklerin-
de next generation sequencing (NGS) teknolojisi uygulanarak
degerlendirilmistir. Calismaya dahil edilme kriterleri arasinda
kadin yasi <35, GnRH-ant kisa protokol uygulanan olgular,
ovulasyon tetikleme gunu serum P4 degerlerine ulagabilinen
olgular yer almaktadir. Diglama kriterleri, siddetli erkek faktori
(sperm konsantrasyon<1x106) ile sayisal ve/veya yapisal kro-

mozomal anomali saptanan olgular olarak belirlenmistir.
Hasta gruplari

Ovulasyon tetikleme glini P4 degerlerine gdre olgular 3 gruba
ayrilmistir: Grup A, <0,8 ng/ ml; Grup B 0,8 — 1,5 ng/ml; Grup C,
>1,5 ng/ml. Bu gruplama literatlirdeki diger benzer ¢alismalar
ornek alinarak belirlenmistir (3,4,14).

KOH protokolii

Stimilasyona menstruasyonun 2. yada 3. Ginu baglanmistir.
Uygulanacak gonadotropin dozu; transvaginal ultrason ile de-
gerlendirilen antral folikul sayisi, viicut kitle indeksi ve olgunun
yasl goz onune alinarak 150 — 450 IU araliginda belirlenmistir.
GnRH-ant enjeksiyonuna, 6nde giden folikil boyutu 13 mm’ye
ulastiginda ya da serum estradiol (E2) diizeyi> 250 pg/ ml oldu-
gunda baglanmis ve ovulasyon tetikleme glnlne kadar devam
edilmistir. Kan érnekleri, elektro-kemikal-iluminans immunoas-
say (Cobas Elecsys Progesterone Ill, Roche diagnostic GmbH,
Germany) yontemi kullanilarak test edilmis ve 6lgilen duyarli-
Ik 0,03ug/L, hatali élglim orani <%7 olarak belirtilmistir. KOH,
transvaginal ultrason takibi, serum E2 ve P4 dizeyleri ile mo-
nitorize edilmistir. Kullanilan gonadotropin duzeyleri, yukaridaki
parametreler kullanilarak yeniden yapilandiriimigtir. Ovulasyon
tetiklemesi, dnde giden en az

2 folikiil >18 mm ulastiginda, rekombinant HCG 0,25 mg veya
triptorelin 0,2 mg ile gergeklestirilmistir.

Oosit toplanmasi, denudasyon, ICSI, embriyo morfolojik
degerlendirme ve trofektoderm biyopsisi

Oosit toplama iglemi ovulasyon tetikleme enjeksiyonundan 34
— 36 saat sonra, sedasyon altinda ve ultrason esliginde trans-
vaginal yolla yapilmigtir. Toplanan kumulus oosit kompleksleri
(KOK), 50 mikrolitrelik modifiye human tubal medyum (mHTF,
Irvine Scientific, CA, USA) ve %10 sentetik serum substitute
(SSS) (Irvine Scientific, CA, USA) dropletlerine alinarak, Isisi
ve nemi ayarlanmig laminar flow kabin igerisindeki mini inkliba-
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torlere yerlestirilmistir. islem tamamlandiktan sonra, KOK'leri,
37 santigrad derecede,

%6 CO2 ve %5 02 sartlarinda denudasyona kadar 2 saat
boyunca inkiibe edilmistir. Granuloza hiicrelerinin enzimatik
olarak uzaklastirimasi, kimyasal hyaluronidaz enzimi (Irvine
Scientific, CA, USA) kullanilarak yapilmigtir.

Sperm 6rnekleri kolloidal silika jel gradient (Puresperm, Ni-
dacon, Isveg) kullanilarak isleme alinmis ve sonrasinda pellet
sperm yikama medyumu (Irvine Scientific, CA, USA) ile 2 kez
yikanmistir. ICSI islemi, HEPES i¢eren mHTF medyumu igeri-
sinde oosit denudasyonundan 1 saat sonra mikromanuplator
kullanilarak gerceklestirilmistir. ICSI sonrasi oositler, single
step mediuma (Continuous Single Culture coplete with human
serum albimin, Irvine Scientific, CA, USA) alinmig ve ben-
ch-top inkubatérlerde (MIRI, ESCO medical, Singapore) kiiltlire
edilmistir. Fertilizasyon, ICSI isleminden 16-18 saat sonra de-
gerlendirilmis, 2 pronukleus ve 2 polar cisimcik iceren oositlerin
normal sekilde fertilize oldugu kabul edilmistir.

Embriyo gelisiminin 3. Glinlinde, embriyolarda, lazer atimi uy-
gulanarak (Octox, NaviLase,isveg) zonada 20 mikrometrelik
delik agiimis ve yardimla herniasyona olanak saglanmistir.

Blastokist morfolojik degerlendirmesi, ICSI isleminden 114
ve 138 saat (besinci velveya altinci giin) sonra Gardner kla-
sifikasyonu kullanilarak yapilmistir (24). Buna gére, grade 5
(herniated) blastokistlerden Zhao ve ark. tanimladigi yontem
uygulanarak trofektoderm hiicreleri alinmistir (25). Her islemde
ortalama 5-8 trofektoderm hiicresi alinmis ve alinan érnekler,
PGT-A islemine kadar, PCR tuplerinde -20 santigrad derecede
saklanmistir.

PGT-Ave NGS

Bu galismada NGS platformu (Reproseq PGS Kit, Life tech./
Thermo Fisher, USA) kullanilmis olup, baska calismalarda
onaylanmis, islemler bagka bir ¢alismamizda detayl sekilde
anlatilmistir (26,27,28)

Ana Sonu¢ Parametreleri

Bu ¢alismada, ana sonug 6lcegi olarak, ovulasyon tetikleme
guni P4 dizeylerine gdre gruplanan olgularda, elde edilen
blastokistlerde, euploidi oranlari degerlendirilmigtir.

istatistiksel Analiz

Veriler, Statistical Package for the Social Sciences for Win-
dows 22.0 software (SPSS, Chicago, IL., USA) kullanilarak
analiz edilmigtir. Ovulasyon tetikleme gunu serum P4 diizey-
lerine gbre kategorize edilen olgu gruplari hasta 6zellikleri ve
yukaridaki veriler agisindan istatistiksel olarak degerlendirilir.
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Kategorik degiskenler, vaka sayisi veya ylzde olarak ve surekli
degiskenler, ortalama ve standart sapma veya medyan ve cey-
rek aralik olarak sunulmustur. Stirekli verilerin, normal dagilima
uymasi durumunda t-testi, anormal dagilim durumlarinda para-
metrik olmayan testler kullanilmistir. Kategorik veriler, ki-kare
testi kullanilarak analiz edilmistir. istatistiksel anlamlilik esigi (p)
0,05 olarak kabul edilmistir. Embriyolarin 6ploid olma olasilikla-
rini etkileyen faktorleri degerlendirebilme amaciyla generalize
lineer mixed model (GLMM) kullanilarak multivaryant analize
tabi tutulmus ve bagimsiz degiskenler belirlenmistir.

BULGULAR

Bu calismada, materyal metod kisminda belirlenen kriterlere
uyumluluk gdsteren 288 olguya uygulanan 288 tedavi siklusu
sonucu elde edilen toplam 918 embriyo degerlendirilmigtir.
Grup A 180 olgunun 180 siklusundan elde edilen 489 embriyo-
yu, Grup B 78 olgunun 78 siklusundan elde edilen 257 embriyo-
yu, Grup C 30 olgunun 30 siklusundan elde edilen 172 embriyo-
yu icermektedir. Tablo I, gruplari demografik dzelliklerine gore
karsilagtirmaktadir. Karsilastirilan gruplar arasinda; kadin yas,
erkek yas!, viicud kitle indeksi (VKI), antral folikiil sayisi (AFS),
onceki canli dogum sayisi, dnceki gebelik kayiplari, dnceki ba-
sarisiz IVF denemeleri ve infertilite siresi agisindan istatistiksel
anlamli fark bulunmamistir.

Tablo I: Demografik ézellikler

Grup A Grup Grup C dederi

(n=180) B(n=78) (n=30) p-degeri
Kadin yas! (ortanca Q1-Q3) 32 (30-34) 3232330' 33 (28.75-34) 0,066
Erkek yasi (ortanca Q1-Q3) 35 (32-38) 36323;2_ 343_57,02(53;1_ 0.231

23.83 22.50 22.60
VKi (ortanca Q1-Q3)

0,381
(21.25-26.33) (2‘2)'54)0' (19.96-26.04)

Onceki canli dogum sayisi

0(0-0) 0(0-0) 0(0-0) 0,92
(ortanca Q1-Q3)
Onceki gebelik kaybi sayisi
(ortanca Q1-Q3) 0(0-1) 0(0-2) 0(0-1) 0,853
Onceki bagarisiz IVF
deneme sayI
(ortanca Q1-Q3) 3 (2-4) 3 (2-4) 3(2-4) 0,734
infertilite stiresi
(ortanca Q1-Q3) 4(3-7) 5(3-9) 4(3-9) 0,306

VKI: Viicut kitle indeks
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Tablo II'de, olgularin siklus ve embriyoloji parametreleri karsilastiriimigtir. Kullanilan toplam gonadotropin dozu, toplanan oosit
sayisl, Metafaz Il oosit sayisi, normal fertilize olan oosit sayisi veya sperm konsantrasyonlari agisindan gruplar arasinda farkli-
lik gbzlenmemistir. Grup A'da dploidi orani %60.5 (296/489) iken, Grup B ve C'de bu oran sirasiyla %61.4 (158/257) ve %61.6
(106/172) olarak belirlenmis ve gruplar arasinda istatistiksel farkllik gdzlenmemistir (p=0.952).

Tablo II: Siklus ve embriyoloji parametreleri

Grup A (n=180) Grup B (n=78) Grup C (n=30) p-degeri
Total gonadotropin dozu 2025 2100 2287.50
(ortanca Q1-Q3)
(1650-2625) (1668.75-2700) (1828.125- 0,163
2943.75)
Toplanan oosit sayisi (or- 1 13 13
tanca Q1-Q3)
(7-19) (9.75-21) (8.75-22) 0,356
Toplanan Mil sayisi (ortan- 9 10 10.50
ca Q1-Q3)
(5-15) (7.75-17.25) (5-17) 0,844
2PN sayisi 7 8 8.50
0,69
(ortanca Q1-Q3) (4-12) (5-14) (3-15)
Sperm konsantrasyonu (x10¢/ml) 20 17.50 25
(ortanca Q1-Q3)
(3-47.50) (0.925-38) (1.375-45.50) 0,729
Maturasyon orani (Mil/toplanan
oosit)
84.41 84.52 78.17 0,558
(ortanca Q1-Q3)
(70.36-95.40) (71.43-91.67) (68.75-89.39)
Fertilizasyon orani (2PN/MII) 80 80 80.91
(ortanca Q1-Q3)
(72.73-95.42) (68.83-92.45) (66.67-94.53) 0,948
Blastokist sayisi 3 3 3.50
(ortanca Q1-Q3)
(1-5) (2-5.25) (1.75-6) 0,692
Analiz edilen blastokist sayisi 3 3 3
(ortanca Q1-Q3)
(1-4) (2-5) (1.75-4) 1
Blastokist/2PN total 50 40 42.22
(ortanca Q1-Q3)
(33.33-66.67) (25.99-62.06) (33.33-57.86) 0,376
Trofektoderm Skor
A+B (%) 430/489 (87.9) 226/257(87.9) 152/172 (88.5)
C (%) 59/489 (12.1) 31/257 (12.1) 20/172 (11.5) 0,771
ICM Skor
A+B (%) 1741489 (35.6) 83/257 (32.3) 58/172(33.7)
C (%) 315/489 (64.4) 1741257 (67.7) 114/172 (66.3) 0,676
Oploidi orani
oploid blastokist/analiz edilen 64.67 62.67 63.33
blastokist (hasta basina ortanca
deger) (33.33-100) (36.46-100) (45.83-100) 0,879
Oploidi orani 6ploid blastokist/analiz
edilen blastokist (%)
296/489 (60.5) 158/257 (61.4) 106/172 (61.6) 0.952

Jinekoloji - Obstetrik ve Neonatoloji Tip Dergisi 2021; Volume 18, Say 3




969  KARLIKAYAG.

Yapilan multivaryant analizinde embriyolarda dploidi olasiligini etkileyebilecek faktorler Tablo l1I'de dederlendirilmistir. Bu analizde
kadin yasl, erkek yasi, daha dnceki basarisiz IVF denemesi sayisi, daha dnceki diisik sayisi, toplam gonadotropin dozu, tetikle-
me gunl P4 diizeyi, tetikleme giinii kanda estrodiol diizeyi, embriyo biyopsi giind, trofektoderm skoru ve ICM skoru degerlendiril-
mistir. Bu dederlendirme sonrasi éploid embriyo elde etme olasiligini etkileyen herhangi bagimsiz bir dediskene ulasilamamistir.
Tetikleme gunu P4 dizeyleri 3 grupta kategorik olarak degerlendirilmis ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilk
saptanmamistir (Grup C referans olarak alinmistir ve Grup A igin p=0,643 OR:1,121 %95 Cl: 0,691-1,821, Grup B igin p=

0,788 OR: 1,074 %95 Cl: 0,640-1,801 olarak belirlenmistir.)

Tablo lll: GLMM ile yapilan multivaryant analizde embriyolarda oploidi olasiligini etkileyen faktorler

95% WALD 95% WALD
CONFIDENCE CONFIDENCE
INTERVAL . INTERVAL FOR
HYPOTHESIS TEST OR
Wald p-
Chi- value g:-:-::g
PARAMETER COEFFICIENT STD. Lower Upper Square df (OR) Lower | Upper
ERROR
(INTERCEPT) -0,386 0,8740 -2,099 1,327 0,195 1 0,659 0,680 0,123 3,771
[DONDURMA_GUNU=5. -0,121 0,1653 -0,445 0,203 0,537 1 0,464 0,886 0,641 1,225
GUN]
[DONDURMA_GUNU=6. 0a 1
GUN]
[ICM=A + B] -0,161 0,2378 -0,627 0,305 0,459 1 0,498 0,851 0,534 1,357
[ICM=C] 0a 1
[TE=A + B] -0,903 0,1602 -1,218 -0,589 31,789 1 0,000 0,405 0,296 0,555
[TE=C] 0a 1
[GRUP=A] 0,115 0,2474 -0,370 0,600 0,215 1 0,643 1,121 0,691 1,821
[GRUP=B] 0,071 0,2641 -0,447 0,589 0,072 1 0,788 1,074 0,640 1,801
[GRUP=C] 0a 1
YAS -0,021 0,0292 -0,079 0,036 0,542 1 0,462 0,979 0,924 1,036
ES YASI 0,021 0,0184 -0,015 0,057 1,276 1 0,259 1,021 0,985 1,058
YIKAMA SONRASI -0,001 0,0028 -0,006 0,005 0,079 1 0,779 0,999 0,994 1,005
SPERM SAYISI
TOPLAM iLAG DOZU 9,470E-05 HHHHHE gz 0,000 1,203 1 0,273 1,000 1,000 1,000
#H# ##
TOPLAM DENEME 0,062 0,0393 -0,015 0,139 2,501 1 0,114 1,064 0,985 1,150
SAYISI
TRIGGER GUNU -0,011 0,0282 -0,066 0,044 0,152 1 0,697 0,989 0,936 1,045
E2 DEGERI
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TARTISMA VE SONUC

Calismamiz, ovulasyon tetikleme gln( dlgtilen farkli progeste-
ron degerlerinin embriyolardaki dploidi oranlari ile bir korelas-
yon gostermedigini, ylksek P4 degerlerinin andploidi oranlarini
artirmadigini gostermistir. Bu ¢alisma, geg folikiler fazda P4
yuksekligi olan olgularda taze embriyo transferi sonrasi gebe-
lik oranlarindaki olumsuz yansimanin, embriyo kalitesinden
ziyade endometrial reseptivite kaynakli olabilecegi hipotezini
destekler niteliktedir. Daha once bu hipotezi destekleyen ve
embriyo kalitesini farkli perspektiflerden inceleyen birgok aras-
tirmanin yani sira, embriyonun kromozomal yapisi agisindan
irdeleyen tek galisma da benzer sonuglar vermistir (22).

Bagarili bir implantasyon ve gebeligin olmasi icin iki ana faktor,
kaliteli bir embriyo ve reseptif bir endometriumdur. HCG gunii
ylksek P4 degerleri olan olgularda, implantasyon ve gebelik
oranlarini hangi faktorin daha belirgin olarak etkiledigini irde-
leyen calismalar, daha ¢ok endometriumu isaret etmektedir.
Omegin, oosit donasyon sikluslarinda donorun HCG giinii
progesteron seviyelerinin yUksek olmasi, oosit kullanicisinin
gebelik oranlarini etkilemiyor gibi gdziikmektedir (18,29,30,31).
Ovulasyon tetikleme gunu yiksek P4 dizeylerinin oosit ve
embriyo kalitesi Uzerine etkileri tartigilan bir konudur. Gegmis
yillarda bu konuda yayinlanan caligmalar, oosit ve embriyo
kalitesinin yuksek P4 degerlerinden etkilenmedigini gosterme-
sine ragmen, son yillarda bu konu tekrar giindeme gelmis ve
P4 yuksekliginin oosit ve gelisen embriyonun kalitesi (izerine
olumsuz etkileri olabilecegi 6ne surtlmastir (13,14,16,32,33).
Ancak bu galismalar irdelendiginde, 6zellikle, Racca ve ark.’la-
rinin yayinladigi galismada embriyo kalitesi kiimdlatif gebe-
likler Gzerinden dolayli olarak degerlendirilmis ve yiksek P4
seviyeli olgulardaki gebelik oranlarinin distklugu, dolayli ola-
rak embriyo kalitesine baglanmistir (16). Ancak bu galismada
embriyo kalitesi, embriyo morfolojisi veya Oploidi oranlari gibi
direk embriyo implantasyonunu etkileyen faktorler Gzerinden
degerlendiriimemistir (16). Ayni grubun yakin zamanlarda do-
nor sikluslarinda yapmis oldugu bir diger calismada ise, yuk-
sek P4 degerlerinin, embriyolarin dglncl gin ve besinci gun
gelisimlerine ve morfolojik Ozelliklerine bir etkisi olmadigini
gostermistir (34). Bilindigi gibi normal kromozomlu tek embriyo
transferi IVF tedavilerinde altin standart olarak kabul edilmekte,
ve bu embriyolarin saglikli gebelik olugturabilme potansiyelinin
yuksek oldugu belirtiimektedir (35). Calismamizda, embriyonun
implantasyon potansiyelini belirleyen énemli bir parametre olan
“Oploid” olma durumu degerlendirilmig, bu durumun ylksek P4
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degerlerinden etkilenmedigdi gosterilmigtir. Literatirde bu konu-
yu irdeleyen calisma sayisi oldukga azdir. Calismamizin gucli
yani, de@erlendirmenin gen¢ ve homojen hasta gruplarinda
yapiimis olmasi ve embriyolarda 6ploidi oranlarini etkilemesi
beklenen bitin parametrelerin, GLMM multivaryant analizi ile
degerlendiriimis olmasidir. Yapilan benzer bir ¢alismada ise,
heterojen hasta gruplari kullanilmig ve multivaryant analizi kul-
lanilmadan ylksek P4 degerlerinin “Gploidi” durumunu etkile-
medigi sonucuna varilmistir (22). Ayni sekilde calismamizda,
oploid embriyo oranlarina hem hasta, hem de embriyo bagina
degerlendirme yapilmistir. Benzer baska bir calismada ise,
gruplar arasinda 6ploid embriyo oranlari yerine, elde edilen
oploid embriyo sayilar kargilastinimistir. Calismanin zayif yani
ise, retrospektif karakteridir. Bu durum, dnemi belirlenememis
bazi degiskenlerin g6zden kagmasina neden olabilr.

Sonug olarak ¢alismamizda, kontrollii ovaryan hiperstimulas-
yon tedavilerinde ovulasyon tetikleme gunt olctlen yuksek P4
dlzeylerinin dploid embriyo oranlarina etkisi olmadigi gosteril-
mistir.
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