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OZET:

Amacg: Laparoskopik salpingostomi ve sistemik tek
doz Methotrexate uygulanan hastalarin ovarian
stimulasyona verdikleri cevabin aragtirtimasi.

Gereg ve Yontem: Calisma ektopik gebelik tanisi
ile laparoskopik salpingostomi uygulanan 14 hasta
(Grup 1 ) ve 50 mg/m2, sistemik, tek doz
Methotrexate uygulanan 8 hastayi (Grup 2)
kapsamaktadir. Bu grup hastalarda In vitro
fertilizasyon (IVF) sonrasi gebelik basarisi
arastirilds. In Vitro Fertilizasyon planlanan tiim
hastalara long protokol planland:. Embriyonal
gelisim takibi yapilarak hastalara 3. veya 5. giinde
embriyo transfer edildi. Transfer edilen embriyo
sayisi, hastanin yasi ve fertilite durumu goz oniinde
bulundurularak karar verildi. Istatistiksel analiz
icin, SPSS for Windows 13.0 paket programi
kullanildh.

Bulgular: Hastalarin IVF sonrasi gebelik
basarisimin degerlendirildiginde, Grup 1 de % 28,6
iken (4/14), Grup 2 de % 37,5 (3/8) olarak
saptanmistir. Her iki grup arasinda IVF gebelik
basarist arasinda anlamli fark saptanmamistir

(p=0,66).

Sonug: Bizim calismamizda ise IVF sonrasi gebelik
basarist laparoskopik salpingostomi ve sistemik
tek doz methotrexate uygulanan hasta grubu
arasinda farklilik bulunmad.

Anahtar Kelimeler: Ektopik Gebelik, Laparoskopik
Salpingostomi, Sistemik Methotrexate, In Vitro
Fertilizasyon Basarist

SUMMARY:

The Results of In vitro fertilization after Ectopic
Pregnancy Treatment (Laparoscopic
salpingostomy and systemic Methotrexate)

Aim: The aim of this study was to compare the in
vitro fertilization outcomes following surgical ana
single dose methotrexate treatment for tubal ectopic
pregnancy.

Materials and Methods: This study was includea
14 patients with ectopic pregnancy treated by
laparoscopic salpingostomy and 8 patients with
ectopic pregnancy treated by 50 mg/m2 single dose
methotrexate. All patients were treated with
gonadotropins for ovulation induction. SPSS for
Windows 13.0 was used for statistical analysis.

Results: The group 1 and group 2 had similar
pregnancy rates (28.6 % vs. 37.5 %, P=0.66).
There were no statistically significant differences
in both groups in terms of pregnancy resulted by
in vitro fertilization.

Conclusion: The pregnancy rate was similar in
both groups treated by in vitro fertilization.

Key Words: Ectopic Pregnancy, Laparoscopic
Salpingostomy, Systemic Methotrexate, in vitro
fertilization

GIRIS

Ektopik gebelik fertilize olmus ovumun
uterus dis1 implantasyonu olarak
tanimlanmaktadir. Ektopik gebeligin kendisine
ve/veya uygulanan tedaviye bagli olarak tubal
hasar gelisebilmektedir. Bu durum ektopik

gebelik sonrasi tekrar gebelik planlamakta olan
hastalar i¢in 6nemli bir risk olusturmaktadir.
Ektopik gebelik sonrasi infertilite iliskisini
arastiran kesitsel ¢alismalarda infertilite siklig
% 20- 60 arasinda bildirilmistir (1). Fertilitenin
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basarisinda en 6nemli faktorler arasinda normal
ovarian fonksiyon ve ovarian rezerv ile birlikte
tubal gecirgenligin mevcudiyeti bulunmaktadir.
Kemoterapotik ilaglarin ovarian fonksiyonlar
tizerinde olumsuz etkilere sahip oldugu
bilinmektedir. Ozellikle oosit kaybim hizlandirarak
fekunditeyi azaltmakta ve prematiire menopoz
gelisimine neden olmaktadirlar. Kemoterapotik
bir ilag olup, ektopik gebelik tedavisinde kullanilan
Methotrexate’in reprodiiktif sonuglari tizerindeki
calismalar halen devam etmektedir. Literatiirde
IVF (In Vitro Fertilizasyon) uygulamast sirasnda
methotreaxate tedavisinin ovarian stimulasyon
tizerinde etkisini degerlendiren c¢alismaya
rastlamadik. Ovarian stimiilasyona kars1 olan
yanit ovarian rezervin en giivenilir gostergesidir
(2). Artan yas ile birlikte ovarian rezervde azalma,
dogumdan sonra primordial follikiil sayisindaki
sirekli kayiba baglidir. Recruitment ve
gonadotropinlere stimulasyonuna yanit olarak
multifollikiil cevabi IVF basarisinda anahtar rol
oynamaktadir. Zayif ovarian cevap ise azalmis
gebelik basarsi ile iliskilidir (3-4).

GEREC VE YONTEM
Calisma Populasyonu

Bu calisma Giilhane Askeri Tip Akademisi
(GATA) Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Anabilim
Dali ve Yardimci Ureme Teknikleri Unitesinde
gerceklestirilmistir. Calisma Giilhane Askeri Tip
Akademisi Etik Komitesi tarafindan onaylanmis
ve caligmaya aktif olarak katilan tiim kadinlardan
bilgilendirilmis hasta onam formu alinmistir.
(Calismaya ektopik gebelik tanisi ile laparoskopik
salpingostomi uygulanan 14 hasta (Grup 1) ve
50 mg/m2, sistemik, tek doz MTX uygulanan 8
hastay1 kapsamaktadir.

IVF-ET Protokolii IVF planlanan tiim hastalara
long protokol planlandi. Bu protokol kapsaminda
pitiiiter desensitizasyon amaci ile tiim hastalara
onceki menstruel siklusunun 21. giini GnRH
agonisti (triptorelin, Decapeptyl®) baglandi. Daha
sonra hastalara menstruel siklusun 2. giiniinde
bazal ultrasonografik degerlendirme amaci ile
transvajinal ultrasonografi uygulandi.
Degerlendirme sirasinda gegmis siklusa ait olan
unriiptiire follikiilii mevcut olan hastalar ve ovarian
kisti mevcut olan hastalara IVF-ET basarisini
etkilememesi amaci ile oral kontraseptif baglanarak
IVF uygulamasi daha sonraki siklusa planland.
Kontrollii ovarian hiperstimiilasyon amaci ile
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rekombinant FSH baslandi. 5 giin siire ile
rekombinant FSH uygulamasi sonrasinda hastalar
transvajinal ultrasonografi ile degerlendirildi.
Daha sonra kullanilacak rekombinant FSH dozu
serum E2 seviyesi ve follikiil say1 ve boyutuna
gore bireysel olarak planlandi. 17 mm ¢apa
ulagmis en az 3 follikiil ve E2 degeri 1000 pg/ml
tizerinde oldugu zaman hastaya human chorionic
gonadotropin (HCG) verildi (10.000 IU) ve 34-
38 saat sonra genel anestezi altinda OPU (Oosit
Pick Up) islemi uygulandi. Daha sonra semenden
elde edilen motil spermler ile ICSI islemi
uygulandi. Embriyonal gelisim takibi yapilarak
hastalara 3. veya 5. giinde embriyo transfer edildi.
Embriyo transferi Edward-Wallis transfer katateri
ile transabdominal ultrasonografi esliginde,
mesane orta derecede dolu iken gerceklestirildi.
Transfer edilen embriyo sayisi, hastanin yasi ve
fertilite durumu goz 6niinde bulundurularak karar
verildi. Luteal faz destegi i¢in vajinal yolla
progesteron ovul 6nerildi.

BULGULAR

Hastalarin IVF sonrasi gebelik basarisinin
degerlendirildiginde, Grup 1 de % 28,6 iken
(4/14), Grup 2 de % 37,5 (3/8) olarak
saptanmustir. Her iki grup arasinda IVF gebelik
basaris1 arasinda anlamli fark saptanmamistir
(p:0,66). (Tablo 1 ve Tablo 2)

Tablo 1. Ektogik gebelik tanust ile laparoskopik salpingostomi
ve 50 mg/m~ IM, tek doz, sistemik, MTX uygulanan
hastalarda IVF siklus- ovulasyon indiiksiyon parametreleri

‘Grup 2 (MTX)

s5)  Odslams (4 s:3)

va; I T ar 5 - 31) 293 (43,05 0,66*
Bazal FSH guimi 62 (-i+ 0,56) 50 =i+ 0,91) 0,68*
Ovarian volim {m’)

Ips ikatoral 4 g5 i+ 0,42) 43 (- 0,34 0,186

HKowtratsteral 456 (#0290 | 418 (8 0,491 0,139*
Antral FoIlkeET Saysit ()

Jps aterai 487 L+ 084 [ 501 (- 0,98) 0,181*

HKouwtratsteral 52 (118 |54 (-f+ 0,531 0,193*
Total Mbtil Spenn Sayst (TAE) | 99,11 [+ 4603) 10637 (- 3514 0,63*
ity o)
Normal Sperm (i) 2488 (-}+ 0,92) 287 (-} 0,33) 0,90*
Toplanak OoskSayst (i) 138 -+ 3.5) 10,0 (-i+4,4) 0,081*
Fostifizasyon (%) 86 76 0,50'+
Toplaw Gonadotropit Dozu 1735 (-f+393) 1890 =+ 272) 0,22*
)
Gonadotropin siresi @@iin) 9.2 -+ 08) a7 -+ 07) 031"
Poak E2seviyesi pgiml) 2805 700y | 2510 (#3017 0,43"
HCG gini matir oosi () 10,2 -+ 2,3) 86 417 0,07*
Gebelik Bagansi &) 414 28,5) 308 (37,5) 0,66+

* Mann Whitney U testi kullamlmistir. ** Chi-square
testi kullanilmistir. p<0,05 istatistiksel olarak anlamh
kabul edilmistir.
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Tablo 2. Ektopik gebelik tanisi ile laparoskopik
salpingostomi ve 50 rng/m2 IM, tek doz, sistemik, MTX
uygulanan hastalarda IVF siklus- oosit- embriyo
parametreleri

 Grup1Ls) |
(n:14) ort n: 8)
tess)

Grup 2 (MTX)

thss) | o

Oosit 147

-1+ 2,7) 10,8 -1+ 4,9) 0,052"
Matiir oosit (1) 122 -1+ 3.8) 9.6 =i+ 4,43 0,28*
Fertilizasyon (1) 7.8 -1+ 2,8) 70 34 0,77*
Grade 1 embriyo (1) 4.6 1+ 1,2) 47 2T 0,36*
Transfer edifenn Embriyo 22 i+ 0,4} 20 H+053 0,63+
()

Gebelik / Sikius (%) 4i22 (18,13 4 (21,4 0,56+
Gebelik /Embriyo Transferi | 4121 (19,04) | 316 (18,7) 0,65
(%2)

* Mann Whitney U testi kullamlmistir. ** Chi-square
testi kullamlmistir. p<0,05 istatistiksel olarak anlamh
kabul edilmistir.

TARTISMA

Ektopik gebeligin tedavisinde ilk
zamanlarda radikal cerrahi yontemler
kullanilmakta iken, hastalarin tubal
biitiinliigliniin saglanmas1 ve sonrasinda da
fertilite sanslarinin artirilmasi i¢in konservatif
yontemler 6n plana ¢ikmistir. Medikal tedavi
yontemleri, cerrahi tedaviye alternatif olarak
son zamanlarda daha da 6nem kazanmistir. Bu
calismada tubal gebelik nedeni ile 50 mg/m2
IM, tek doz, sistemik, MTX ve laparoskopik
salpingostomi uygulanan hastalarin tedavi
sonrasi IVF basarilar1 degerlendirilmistir.
Fertilite istegi olan ve riiptiire olmamais
gebeliklerde laparoskopik salpingostomi ve
methotrexate tedavisi modern tedavi secenekleri
arasindadir (5-6). Ektopik gebelik sonrasi
kadinlarin yaklasik % 20-60 1 infertilite ile
karsimiza c¢ikmaktadir (1). Reprodiiktif
performansi belirleyen faktorler halen
tartismalidir. Hastalarin 6zelliklerine gore
degisim gostermis olsa bile, yasin artmasi,
infertilite hikayesi, daha 6nce gegirilmis ektopik
gebelik ve tubal hasar azalmis gebelik basarisi
ile iligkili olarak one siirtilmiistiir.

Ektopik gebelik sonrasi fertilite basarisi
oranlar1 hakkinda literatiirde ¢eliskili sonuglar
bulunmaktadir. Baz1 ¢alismalarda bu oran %
24 gibi duisiik oranda bildirilmis iken (7) bazi
caligmalarda ise; % 89 gibi yiiksek bir oran
bildirilmistir (8). Fertilite basarisi, artan yas ile
birlikte hem spontan konsepsiyonlar da, hem
de yardimci iireme tekniklerinin uygulandigi
sikluslarda azalmaktadir (9-10). Artan vyas ile

CILT: 38 YIL : 2007 SAYI: 4

birlikte olan bu azalma, dogumdan sonra
primordial follikiil sayisindaki siirekli kayiba
baglhdir. Fertilitenin basarisinda en 6nemli
faktorlerden biri ovarian rezerv dir. Sistemik
Bizim bulgularimiz, unriiptiire tubal
gebeliklerde laparoskopik salpingostomi ve 50
mg/m2 IM, tek doz, sistemik, MTX uygulanan
hastalarda tedavi basarisinin benzer oldugunu
gostermektedir (Laparoskopik salpingostomi:
% 100; MTX: % 93,3; p: 0,15).

Kemoterapotik ilaglar ovarian fonksiyonlar
tizerinde olumsuz etkilere sahiptir. Ozellikle
oosit kaybin1 hizlandirirarak fekunditeyi
azaltmakta ve prematiire menopoz gelisimine
neden olmaktadir. Ektopik gebelik tedavisinde
kullanilan Methotrexate’mn reprodiiktif sonuglar
tizerindeki ¢alismalar halen devam etmektedir.
Literatiirde IVF uygulamasi sirasinda
methotreaxate tedavisinin ovarian stimulasyon
tizerinde etkisini degerlendiren ¢aligma
bulunmamaktadir. Ovarian stimiilasyona karsi
olan yanit azalmig ovarian rezervin en giivenilir
gostergesidir (11). Gervaise A ve ark. ise (12),
ektopik gebelik nedeni ile MTX uyguladiklar
hastalarda kiimiilatif gebelik oranlarini
incelemislerdir. Bu ¢alisma kohort calismasi
olarak dizayn edilmis olup sadece hastalarin
MTX uygulamasi sonrasi gebelik elde edilen
zaman arastirilmistir. Calismada ektopik gebelik
sonras1 kiimiilatif intrauterin gebelik oranini
% 57,5 olarak rapor edilmis ve bu gebeliklerin
% 76 s1 spontan konsepsiyonda, % 7,9 u IUI
sonrasi ve % 15,8 1 IVF sonrasi elde edilmistir.
Bu c¢alismada en az 1 yil silire sonrasinda
spontan gebelik basarisi, diger calismalardakini
destekleyecek sekilde, her iki grupta esit olarak
saptanmistir. Bizim ¢alismamizda ise IVF
sonras1 gebelik basaris1 laparoskopik
salpingostomi ve sistemik tek doz methotrexate
uygulanan hasta grubu arasinda farklilik
gostermemekte idi (% 28,6 ve % 37.5).
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