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Amag: Bu calismada kendi gamet hiicreleri kullanilarak Yardimci Ureme Teknikleri
(YUT) tedavisi géren ciftlerde, inseminasyon iin kullanilan In Vitro Fertilizasyon (IVF)
veya Intra- Sitoplazmik Sperm Enjeksiyonu (ICSI) yonteminin embriyo morfokinetik
gelisim zamanlarinda bir degisiklik yapip yapmadiginin arastirimasi amaglanmigtir.

Geregler ve Yontem: Calisma Nisan 2014 — Ekim 2015 tarihleri arasinda Bahgeci
Fulya IVF Merkezinde gergeklestirildi. Galismada, YUT uygulanan 37 siklus dahil
edildi. Her bir siklusta alinan oositler IVF ve ICSI adi ile rastgele ve miimkiin oldugu
olclide esit sayida iki gruba ayrildi ve adi gegen yontemle es zamanli olarak insemine
edildi. Fertilizasyon kontrolil sonrasinda olugan tim embriyolar time lapse inkibator
icinde inkiibe edilerek, embriyo dondurma veya transfer asamasina kadar olan si-
recte morfokinetik kontrol noktalarina gore skorlandi.

Bulgular: Dinamik embriyo gelisim parametreleri karsilastirildiginda, takip baglan-
gi¢ kriteri olarak inseminasyon zamani alindiginda, ¢alismanin her iki kolunda olan
embriyolar benzer klivaj dinamikleri ve kalite oranlari gésterdiler. Pronukleus silinme
zamani takip baglangig kriteri olarak alindiginda ise, ¢alisma gruplari arasinda eks-
panse blastokist asamasina ulagim siiresi IVF ile insemine edilen embriyolar lehine
anlamli farklilik gosterdi (p<0.02).

Sonug: Kullanilan farkli inseminasyon teknikleri in vitro ortamda tretilen embriyola-
rin morfokinetik davraniglari Uzerinde genel olarak anlamli bir fark olusturmamakla
birlikte, uygun olgularda inseminasyon teknidi olarak IVF kullanilmasi, ekspanse
blastokist asamasina daha erken ulasiimasini saglamasi agisindan embriyo skorla-

ma stireglerinde goz énline alinmasi gereken dnemli bir bulgudur.

Anahtar Kelimeler: Time-lapse gortintiileme, blastosist kiiltiiri, In Vitro Fertilizasyon
(IVF), Intrasitoplazmik Sperm Enjeksiyonu (ICSI), Embriyo Morfokinetidi

ABSTRACT

Purpose: The aim of this study was to assess whether in vitro fertilization(IVF) or
intracytoplasmic sperm injection (ICSI) have different effects on the embryo’s morp-
hokinetic development in couples undergoing assisted reproduction technologies
(ART) treatment using their own gametes.

Materials and Method: The study was conducted at the Fulya Bahceci IVF Centre
between April2014 and October 2015. Thirty seven cycles ofART were included to
the study. Oocytes obtained at each cycle were randomly selected toundergo fertili-
zation through either IVF or ICSI. All embryos formed after fertilization were incuba-
ted inatime lapse incubator up until the time of embryo transfer or embryo freezing.
The embryos were scored according to morphokinetic check points.

Results: When the dynamic embryo development parameters were compared
using the time of insemination as the starting point of follow up, embryos in both
groups demonstrated similar cleavage dynamics. When the point at which the pro-
nuclei disappeared was chosen as the starting point for follow up, the time to reach
the expanded blastocyst stage was shorter in the group of oocytes fertilized through
IVF(p<0.02).

Conclusions: The use of different fertilization techniques does not appear to have
a significant effect on the morphpkinetic behaviour of embryos developed in vitro.
However, the use of IVF for insemination of oocytes in appropriate cases may allow
the more rapid development of the embryo to the expanded blastocyst stage.

Keywords:Timelapse imaging, blastocyst culture, In vitro fertilization (IVF), Intra
cytoplasmic sperm injection (ICSI), embryo morphokinetics
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GiRiS

Yardimla Ureme tedavileri ve laboratuar tekniklerindeki ilerle-
melerin en belirgin sonucu; transfer edilecek kaliteli embriyo-
larin daha kesin parametrelerle belirlenebilmesi ve buna bagli
olarak gebelik oranlarinda herhangi bir olumsuzluk yasanmak-
sizin transfer edilecek embriyo sayisinin azaltilabilmesi olmus-
tur. Bu sayede ¢ogul gebelikler ve bunlara bagli komplikasyon-
larin éniine gegmek mimkun hale gelmistir (1).

Embriyolarin, blinyesinde time-lapse gorintiileme sistemi ba-
rindiran inkibatorler icerisinde inklbe edilerek morfokinetik
olarak da takip edilebilmesi, klasik morfolojiye dayanilarak ya-
pilan de@erlendirmenin 6tesinde, klinik sonuglarin iyilestiriime-
sine yardimci olan umut verici ve invazif olmayan bir yaklagim
olarak karsimiza ¢ikmaktadir (2,3). Bu sistemlerde, oositlerin
inseminasyon sonrasi kiltirde tutulduklari son asamaya kadar
cok sayida morfokinetik degisken bakimindan degerlendirilme-
si ve Olglimlenebilmesi mimkiin oldugundan, olusturulan farkls
skorlama ve tahmin modelleri ile embriyolarin implantasyon ve
olas! andploidi risklerinin énceden tahmin edilmesi, ve bdylece
tedavi stireglerinin iyilestiriimesi amaglanmaktadir (4,5). Bunun-
la birlikte ad1 gegen model gelistirme amagli yapilan ¢alismalar-
da elde edilen sonuglar, embriyo morfokinetik parametrelerinin
hastaya (obezite, sigara kullanimi vb.), tedaviye (gonadotropin
dozu, stimilasyon protokolli vb.) ve laboratuar ortamina (inse-
minasyon metodu, kiiltiirdeki oksijen konsantrasyonu, embriyo
klltlr metodu vb.) ait pek cok farkli degiskene bagli olarak de-
gisebildigini gbstermektedir (6)

Bu faktorler arasinda yer alan farkli inseminasyon metotlarinin
(IVF ve ICSI) embriyo morfokinetigi Gizerinde olusturdugu olasi
dedisiklikler bugline kadar sadece birkag calisma tarafindan
arastiriimistir ve bu galismalarda celiskili sonuglar elde edilmis-
tir (7,8). Uygulanmaya baslandigi ilk yillarda 6zellikle siddetli
erkek faktorli gdzlenen olgularda kullanilan ICSI yontemi, 6zel-
likle son yillarda daha genis bir endikasyon grubunda kullanil-
maya baslanmis olup glinimiizde diinya genelinde yardimcl
treme teknikleri uygulanan giftlerin dnemli bir kisminda insemi-
nasyon yontemi olarak daha fazla tercih edilir hale gelmistir (9).

Gundmiize kadar gergeklestirilen time lapse embriyo morfoki-
neti§i (TLM) tabanli tahmin modelleri tasarimlari geregi yalniz-
ca ICSl ile dollenmis embriyolari icermektedir. Bugline kadar
IVF ile déllenmis veya her iki inseminasyon tekniginin birlikte
kullanildigi bir model mevcut degildir (10,11,12). Ayrica son
dénemde yayinlanan mevcut TLM modellerinin biyUk 6lglide
calismanin yapildigi merkeze 6zgl oldugu, ¢alismanin digin-
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da olan farkli merkezlerde kullanimlarinin beklenen sonuglari
veremedigi gosterilmistir (13,14). Sonug olarak, her IVF inite-
si, ICSI ve IVF ile dollenmig tedavi dongulerinin orani da dahil
olmak Uzere yerel laboratuvar uygulamalarini yansitan kendi
verilerine dayanarak kendi tahmin modelini gelistirmeye calis-
maktadir.

Bu calismanin amaci, kardes oositler izerinde IVF veya ICSI
yontemi ile gerceklestirilen inseminasyonun, time-lapse olarak
izlenen uzun sureli embriyo kiltirinin her adimi sirasinda er-
ken ve ge¢ morfokinetik parametreleri nasil etkiledigini belirle-
mekiir.

GEREG VE YONTEMLER

Caligma dizayni ve hasta segimi

Calisma Nisan 2014-Ekim 2015 tarihleri arasinda Bahgeci
Fulya IVF Merkezinde prospektif olarak gergeklestirildi. Kadin
yasinin 38 ve daha geng oldugu, sperm konsantrasyonunun 15
milyon/ml'den fazla, total motilitenin %50’den fazla ve normal
morfolojinin %4'ten fazla olan ve kardes oositlerinde IVF/ICSI
kombinasyonu ile inseminasyon karari alinan ciftler calismaya
dahil edildi. Galisma oéncesi gerekli etik kurul izni Yeni Yizyil
Universitesi Bilimsel Aragtirma ve Yayin Etik Kurulu'ndan alind
(BAEK 2014/2/4).

Oviilasyon indiiksiyon Protokolleri ve Yumurta Toplama islemi

TUm hastalara tedavi protokolli olarak kisa antagonist protoko-
i uyguland. Stimilasyona menstruasyonun 2. ya da 3. gini
baslandi, uygulanacak gonadotropin dozu, transvajinal ultra-
son ile deg@erlendirilen antral folikil sayisi, vicut kitle indeksi
ve olgunun yasI goz 6nlne alinarak 150-450 IU/giin araliginda
belirlendi. Prematur LH yikselmesini dnlemek amaci ile 6nde
giden folikil boyutu 13 mm ulastifinda ya da serum dstradiol
dizeyi >250 pg/ml oldugunda gonadotropin releasing hormon
antagonisti baglandi ve ovtilasyon tetikleme gliniine kadar de-
vam edildi. Ovilasyon tetiklemesi, 18 mm ve (zerinde en az
3 folikll belirlendiginde, 0,25 mg hCG veya 0,2 mg triptorelin
enjeksiyonu ile gerceklestirildi. Yumurta toplama islemi enjek-
siyondan 34-36 saat sonra transvajinal ultrasonografi esliginde
17 G tek limen igne ile gerceklestirildi.

IVF veya ICSI ile inseminasyon

Yumurta toplama islemi sonrasi folikller sivi igerisinde bulunan
kimUlus-oosit kompleksleri (KOK) tek asamali kiiltir mediumu
(SSM®, Irvine Scientific, USA) igerisine alinarak inkiibatore
yerlestirildi. Calismaya dahil edilen hastalarda OPU isleminden
2-2,5 saat sonra alinan kimillis-oosit komplekslerinin (KOK)
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sayica yaris! ICSI amagli olarak hyaluronidaz (Hyaluronidase,
Irvine Scientific, USA) enzim uygulamasina tabii tutuldu ve ol-
gun olan (M2) oosit sayisina bakilarak kalan oositler IVF isle-
minde kullaniimak Uzere inkiibatére kaldirildi.

inseminasyonda kullanilacak sperm érnegi sperm yikama me-
diumu (Sperm washing medium, Irvine Scientific, USA) ve se-
parasyon mediumu (Isolate®, Irvine Scientific, USA) kullanila-
rak dansite gradient yontemi ile hazirlandi. Uygun sartlarda ve
stirede spermlerin segilmesi ve immobilizasyon sonrasi hazir-
liklarini mUteakip, oositler spermin bulundugu kap icerisine ha-
zirlanmig olan damlaciklara konuldu ve embriyolog tarafindan
her bir oosite 1 sperm enjekte edilecek sekilde mikroenjeksiyon
islemi gergeklestirildi.

IVF ile inseminasyonda kullanilacak sperm érnegi her bir KOK
icin 100.000 progresif motil sperm olacak sekilde hazirland.
4-kuyucuklu NUNC Kkiltir kaplarinin her bir kuyucuguna, 125
mikrolitrelik pipetdr ve ucuna takili steril eppendorf 100 mikrolit-
relik pipet ucu yardimi ile daha 6nceden enzim uygulamasi 6n-
cesinde inkibatore kaldiriimis olan 2 adet KOK transfer edildi
ve daha dnceden yikanarak hazirlanmis sperm érneginden her
bir kuyucuk igerisinde 100.000 hareketli sperm olacak sekilde
konularak inseminasyon amacli gece boyunca inkiibasyona
birakildi. Calismada tlim embriyo kiltir asamalari SSM Kkiiltir
mediumu ile gerceklestirildi.

inseminasyon Sonrasi Embriyo Kiiltiirii

Calismada, fertilizasyon sonrasi dinamik embriyo kiltirii ve ta-
kibi amagli olarak Unisense Fertilitech tarafindan dretilmis olan,
kendi igerisinde optik bir gézlem ve kayit sistemi olan ve i¢ haz-
nesine yerlestirilen embriyolarin %6 CO2 ve %5 02 gaz karigi-
minda ve 37°C’'de dis ortamdan izole bir sekilde gelistiriimesine
olanak veren time-lapse inkibatorii (EmbryoScope; Vitrolife,
Danimarka) kullanildi. inseminasyon iglemlerinin yapildi§i giin-
den bir glin sonra sabah saatlerinde (Inseminasyon sonrasi 16-
20. saatler) ICSI ile inseminasyon yapilan oositlerde inverted
mikroskop kullanilarak fertilizasyon kontroli gerceklestirildi.
Kontrol sonrasi her iki gruba ait d6llenmis oositler (zigotlar) 6n-
celikle kaltir kabinin ilk alti kuyucuguna ICSl ile déllenmis olan
oositler, yedinci kuyucuktan itibaren ise IVF ile dollenmis olan
oositler gelecek sekilde cihaz igin ézel olarak tasarlanmis kalttr
kabi igerisine (EmbryoSlide; Vitrolife, Danimarka) aktarildiktan
sonra time-lapse inkiibatdriine yerlestirildi. Bu asamada cihaz
Uzerinde gerekli zamansal bilgiler ve veri girisleri gergeklesti-
rilerek inkilbasyon slreci baslatildi. Her bir embriyonun dina-
mik kulttrde blyutuldigu stre boyunca gelisimleri 7 farkl fokal
dizlemde ve 20 dakikalik araliklar ile elektronik olarak kayit

altina alindi. Kayitlar mevcut literatiirde belirtildigi sekilde tPNf,
t2, t3, t4, t5, 16, 17, t8, t9+, tM, tSB, tB, tEB ve tHB zamansal
parametrelerine gore degerlendirilip skorlandi (7). Embriyolarin
blastokist agamasina kadar blyitlimesi planlanan olgularda
embriyo gelisiminin 3. guninde kayit duraklatildi, gelismekte
olan tiim embriyolar yeni embryoslide kiltir kabina aktarildi,
embryoslide cihaza yuklendi ve kayit ve skorlama sureci kaldigi
yerden devam ettirildi.

Sonug Olgiitleri ve istatistiksel Analiz

Ana sonug 6lcutleri olarak inseminasyon teknigine gére bolin-
medeki ve blastokist asamasinda standart ve standart olmayan
morfokinetik parametrelerdeki farkliliklar ele alindi. Gruplar ara-
si fertilize olan zigotlar x 2 testi ile, parametrelere ait ortalama-
lar t-testi ile kargilagtirildi. istatistiksel olarak anlamli olarak p
degerinin 0,05'ten kuglik olarak tespit edildigi durumlar kabul
edildi.

BULGULAR

Galismaya dahil edilen 37 siklusa ait genel hasta zellikleri Tab-
lo 1°de sunulmaktadir.

Tablo I. Demografik 6zellikler

Siklus sayisi 37
Kadin yasl 29,55
Ortalama Viicut Kitle indeksi (kg/m?) 26,3+6,2
Ortalama FSH (mIU/ml) 6,2+1,7
infertilite tipi
Primer 23 (62%)
Sekonder 14 (38%)
infertilite siresi (yil) 57+1,2
Onceki deneme sayisi 1,8+1,1

Alinan oosit sayisi n, (Ortalama) 892 (24,7 £8,1)

Sperm konsantrasyonu (x10°; Ortalama) 53,4+11,4

Toplam sperm hareketliligi (Ortalama %) 52,4+5,6

Toplamda 781 kardes oosit IVF veya ICSI yontemi kullanila-
rak insemine edildi. inseminasyon sonrasi 611 zigot (%78,2)
normal fertilizasyon gdsterdi. Her bir siklusta fertilize olan zigot
sayisina bagli olarak her bir gruba ait maksimum 6 zigot, ti-
me-lapse monitdr (TLM) cihazina aktarilarak takibe alindi. Tab-
lo 2'de farkli inseminasyon metodu uygulanan oositler ve bu
gruplardan TLM cihazina aktarilarak degerlendirmeye alinan
embriyo sayilari verilmistir.
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Tablo II. inseminasyon sonuglari IVF Icsi
Morfokinetik parametreler | n Ort. £SS n Ort. £SS p
IVF Icsl
tPNF 195 (25,7+3,4 |210 [255+4,6 |0.6212
Tim oositler 781
t2 195 28,8+4,1 210 |28,2+5,2 |0.2003
n % n %
t3 195 (38,4 +6,3 210 [37,8+6,0 [0.3269
i i H H [ 0
Insemine edilen oosit sayisi 365 | %46,7 |416 |%53,3 1S3 195 |%7,2 (14) 210 | %109 (23) | 0.3021
Fertilize olan zigot sayisi 276 | %75,6 |335 |[%80,5 ta 195 | 40,8 7,0 210 |40,3+6,0 |0.4397
TLM olarak kiiltlre edilen zigotlar 405 t5 191 {50,6+9,0 |206 |50,0+9,4 |0.5170
195 | %706 |210 %626 t6 181 |54,8+9,7 197 (53,7+8,2 |0.2333
t7 174 [57,6 +8,7 187 |57,5+9,2 |0.9157
- o . . t8 160 | 60,3+9,6 164 |59,4+8,9 |0.3820
Fertilizasyon oranlari agisindan IVF ve ICSl ile insemine edilen
. . . , t9+ 121 169,2+11 139 (67,1+9,9 |0.1065
gruplar arasinda anlaml fark tespit edilmedi (%75,6" ye karsi
cc2a (t3-t2) 181 (10,3 +4,2 185 |10,8+3,4 |0.2110
%80,5).
. . . o o o o cc2b (t4-12) 181 (12,3+5,2 185 [12,5+4,1 |0.6827
Dinamik embriyo kiltlir sistemi iginde biyutilen her bir zigot
. . ] o ) . o t™M 112 1799+13,1 |126 |77,8+13,0(0.2164
icin skorlanan morfokinetik degisimler literatlrde belirtilen farkl
) ' . ~|tsB 100 | 87,0+10,8 |110 |85,3+12,3|0.2905
zamansal baslangi¢ noktalarina gore (t0= inseminasyon saati
tB 81 (102,2+8,2 | 81 |[102,1+9,4|0.9426
ve t0= pronukleuslarin silinmesi zamani tPNf) incelenerek Tablo
7 o o ) TEB 59 [108,6+8,0 | 69 |110,7+7,9|0.1386
3 ve Tablo 4'te sirasi ile listelenmigtir. Gruplar arasindaki olasi
. . . tHB 18 [120,2+£8,2 18 |118,2+8,3(0.4720
morfokinetik farkliliklarin kargilagtiriimasi i¢in zamansal baglan-

gi¢ noktasinin inseminasyon saati olarak alindigi incelemede,
her iki grup arasinda embriyo takibinin yapildigi en son asama
olan hatching blastokist agsamasina (tHB) kadar g6zlenen farkli
parametreler arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark bulun-
madi (p<0,05). Bununla birlikte ayni verilerin zamansal baslan-
gi¢ noktasi, prontkleuslarin silinmesinin gézlenmeye basladigi
saat (tPNf) olarak alindigi zaman incelenmesi sonrasinda IVF
grubundaki zigotlarin ICSI grubundaki zigotlara kiyasla anlamli
bir oranda (p=0,02) erken saatte ekspanse blastokist agsamasi-
na ulastiklari tespit edildi.

Tablo lll. TO olarak inseminasyon zamaninin alinmasi ile elde
edilen sonuglarin karsilastiriimasi

Jinekoloji-Obstetrik ve Neonatoloji Tip Dergisi 2022 Cilt 19 Sayi 1

tPNf: Pronukleus silinme zamani, t2-t9 = 2-9 Hiicre bélinme zamani, DC
103: 1-3 hiicreye direk klivaj, cc2alcc2b: Hiicre siklusu siresi, tM: Morula
olusma zamanl, tSB: Blastulasyon baslama zamani, fB: Blastokist olusma
zamani, tEB: Expanse blastokist olusma zamani, tHB: Hatching blastokist
olusma zamani

Tablo IV. TO olarak tPNf zamaninin alinmasi ile elde edilen so-
nuglarin kargilastiriimasi

IVF ICSI
Morfokinetik n Ort. 1SS n Ort. £SS p
parametreler
t2 195 (3,1+2,2 210 (2,8+1,2 0.0862
t3 195 (12,7+4,7 |208 |12,3+4,4 (0.3781
t4 194 | 15,1+5,5 208 |114,8+4,3 0.5413
t5 191 (25,0+8,1 [206 |24,6+8,8 [0.6385
t6 181 (29,2+8,3 [197 |28,0£8,4 |[0.1637
t7 174 (32,2+7,7 |[187 |32,5+£8,2 (0.7208
t8 160 |34,8+8,6 (164 [34,7+8,0 |[0.9137
t9+ 121 (43,9+10,3 [139 |42,2+9,5 [0.1676
t™M 112 (54,3+12,9 [126 |53,2+12,7 |0.5086
tSB 100 (61,5+10,9 [110 |60,9+12,1 [0.7072
tB 81 |76,7+83 |81 (779%8,9 |0.3762
tEB 59 |83,2+8,1 (69 |86,5+7,7 |0.0198*
tHB 18 (953+8,7 |18 |94,6+7,7 [0.7998

*: p<0,05; t2-t9 = 2-9 Hiicre bolinme zamani, tM: Morula olusma zamani,
tSB: Blastulasyon baglama zamanl, tfB: Blastokist olusma zamani, tEB: Expan-



TARTISMA

IVF ve ICSI tekniklerinin embriyo gelisimi izerindeki olasi etki-
lerini 2010 yili 6ncesi statik embriyo kiltlirG kullanarak kardes
oositler Uzerinde degerlendiren ¢alismalar, sperm faktériine
bagli olgularda ICSI lehinde bir fertilizasyon artisi ve IVF Iehin-
de bir embriyo kalite artisina isaret ederken, erkek faktori ol-
mayan olgularda bu durumun fertilizasyon metodundan ziyade
bireysel gamet kalitesine bagli oldugunu gostermistir (15-19).
Bu calismalarda karsilagilan ortak zayif nokta, statik embriyo
kiltiriine bagl olarak embriyonun gelisiminin sadece kisith bir
asamasinda degerlendirilebilmesi ve farkli fertilizasyon metot-
larinin embriyonun morfokinetik geligsimine etkilerinin net olarak
belirlenememesidir. Ayni zaman diliminde inseminasyon ya-
pildiginda, fertilizasyon stirecinin IVF grubunda ICSI grubuna
gore daha uzun oldudu artik bilinen bir gergektir. Ancak, ileri
embriyo gelisim asamalarinda karsilasilabilecek diger farklilik
ve benzerliklerin sadece statik gézlem ve Glgtimler ile anlagsila-
bilmesi mimkiin degildir. Yakin gegmiste klinik kullanima sunu-
lan dinamik embriyo kltr sistemleri bu agidan 6nemli bilgiler
sa@lamaktadir.

Yakin bir siire 6nce, adi gegen sistemlerin kullanildidi fakat kar-
des oositler yerine vakalarin gruplanarak embriyo gelisimlerinin
incelendigi iki farkli ¢alisma yayinlanmigtir. Bu calismalardan
ilki, Cruz ve arkadaslari tarafindan 2013 yilinda Embryosco-
pe® sistemi kullanarak donasyon tedavisi géren hastalarin
oosit/embriyolari Uzerinde gergeklestirilmistir. Calismada, statik
embriyo kiltirinde yapilan gegmis calismalar ile paralel ola-
rak, baslangi¢ noktasi igin inseminasyon saati alindiginda, IVF
ile déllenen embriyolarda ICSI ile déllenenlere gore klivaj do-
neminde daha yavas bir embriyonik gelisim g6zlemlemislerdir.
Bu yavas gelisim, embriyolarin kultlirde kalma sureleri arttik¢a
istatistiksel olarak anlamini yitirmis ve blastokist asamasinda
IVF metodu lehine bir farklilik olusmustur (8). Bodri ve arka-
daglari benzer bir ¢alismayi dogal veya diislik doz ovillasyon
indiksiyonu kullanilan farkli yas araligindaki infertil kadinlarda
yapmistir. Farkli tedavi sekli kullanilmis olmasina ragmen, elde
ettikleri sonuglar Cruz ve arkadaslarinin elde ettikleri sonugla-
ra genel olarak benzerlik géstermektedir (7). Her iki ¢calismada
da ICSI ve IVF gruplarinda kullanilan sperm parametrelerinde
farklilk mevcuttur (iyi kalitedeki spermlerin IVF grubuna atan-
masi gibi). Bu nedenle, ICSl ile elde eldilen embriyolarda daha
dustk kaliteli spermlerin kullaniimisg olmasi bu embriyolarin
morfokinetik &zelliklerini olumsuz yonde etkilemis olabilir.

Calismamizda, sonuglarin yorumlanmasi asamasinda adi ge-
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cen farkliliklarin 6nine gegebilmek amaci ile kardes oositlerde
ayni ozellikte ve ayni sartlarda hazirlanmig sperm ornegi ve
dzellikleri kullaniimigtir. Boylece elde edilen sonuglar Gzerinde
baba adayi kaynakli kisisel farkliliklarin gézlenme olasiligini en
aza indirilmistir.

Literatlirdeki ¢alismalarin oosit gelisiminde kullanilan ovaryen
stimllasyon protokolleri yoninden de farklilik gésterdigi gorul-
mektedir. Cruz ve arkadaslari oosit donasyonu modelinde elde
edilen oositleri standart oviilasyon indilksiyonu ile elde ediyor
iken, Bodri ve arkadaglari infertil bir hasta popUlasyonunda do-
gal siklus veya minimal ovilasyon indiksiyonu kullanmiglardir
(7,8). GnuimUze kadar gerceklestirilen oviilasyon indiiksiyonu
ve olasi klinik sonuglari analiz eden giincel calismalar, farkli
ovilasyon indiksiyonu protokollerinin de oosit kalitesini ve
olgunluk dlzeyini blylk dlglide degistirebildigini, bu durumun
da beraberinde erken embriyonik gelisim esnasinda énceden
tahmin edilemeyen morfokinetik farkliliklar olusturabilecegini
vurgulamaktadir (6). Calismamizda, tek bir merkezde tedavi-
ye alinan infertil olgularda, klasik antagonist protokolii standart
olarak uygulanmis ve olgularin kendi oositleri randomize edil-
mistir. Bu konuda halen iyi tasarlanmig ve mevcut farkliliklari
dlcebilen daha fazla sayida galismaya ihtiyag vardir.

Calismamizda IVF ve ICSI teknikleri, 6zellikle adi gegen sart-
larin sonuglar Uzerindeki etkilerini en aza indirebilmek amaci
ile siddetli erkek infertilitesi olmayan vakalarda kardes oositler
Uzerinde dinamik embriyo Kkiltir sistemi kullanimiyla karsilag-
tinimistir. Boylece siddetli erkek infertilitesi olgularinda karsi-
lagllabilecek, temel sperm testlerinde gézlenemeyen, hastaya
6zgl olumsuzluklarin etkisi en aza indirilmis; kardes oositlerin
kullanilmasiyla da gruplar arasindaki farklliklarin sonuglara
yanli etkisi ortadan kaldirimistir. Dinamik embriyo kiltiir siste-
mi, statik embriyo kiltiriinde g6zlenmesi teknik olarak mimkuin
olmayan pek ¢ok morfokinetik parametre agisindan iki farkli fer-
tilizasyon tekniginin karsilastirilabilmesini saglanmistir.

inseminasyon zamanina gére yapilan énceki alismalarda, IVF
ile elde edilen embriyolarin erken klivaj dénemine kadar anlamli
olarak yavas gelistigi, ancak blastokist asamasina gelindik¢e
bu farkin ortadan kalktigi; hatta IVF ile elde edilen blastokist-
lerin istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiksek kaliteye
sahip oldugu bildirilmistir. Bu ¢alismada, dnceki calismalardan
farkli olarak embriyolarin klivaj ddnemine kadar olan gelisme
stiresinde IVF ve ICSI yontemleri arasinda anlamli bir fark sap-
tanmamistir. Bununla birlikte, embriyo morfokinetik paramet-
releri prontikleusun silinme zamanindan itibaren degerlendiril-
diginde, IVF ile inseminasyon yapilan embriyolarin ekspanse
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blastokist evresine istatistiksel olarak anlamli sekilde daha hizli
ulastigi gordlmasgtar.

YUTde genel pratik, sperm faktorii olmayan olgularda da in-
seminasyon metodu olarak ICSI tercih edildigini gostermekte-
dir (9). Sperm faktdrli olmayan olgularda, IVF ve ICSI insemi-
nasyon metotlarinin karsilastirildigi calismalarda, fertilizasyon
oranlarinin ICSI lehine yliksek olmasi ve beklenmedik total
fertilizasyon basarisizliklari ile daha az karsilagiliyor olmasi, in-
fertilite merkezlerinin ICSI metodunu yaygin kullanmasinin en
onemli nedenleri arasinda yer almaktadir. Ancak bu olgularda
embriyo gelisim parametrelerine ve gebelik oranlarina bakildi-
ginda, her iki inseminasyon metodu arasinda farklilik olmadigi
gortiimektedir (20). Bununla birlikte, ICSI tekniginin yaygin uy-
gulanan bir yéntem olmasi; invazif do§asi, uygulayici tecriibesi
ve teknik faktorlerin basari oranlarini dogrudan etkilemesi ve
imprinting bozukluklarina neden olabilecegi yonindeki kuvvetli
stiphelerin varligi nedeniyle sorgulanmasi gereken bir durum-
dur (21).

GCalismamizda elde edilen sonuglar, gruplar arasinda embriyo
gelisimi agisindan dinamik morfometrik parametrelerde anlamli
bir embriyo gelisim farkliigina isaret etmemektedir. Ustelik, IVF
ile insemine edilen embriyolarda ekspanse blastokist asama-
sina ulagma hizinin daha yliksek olmasi, uygun olgularda bu
metodun daha liberal kullanilabilecegine igaret etmektedir.

Calismamiz, gerek icerdigi hasta grubunun homojenligi, ge-
rekse kardes oosit kullanimina olanak saglamasi bakimindan
literatirde ilk olma 6zelligi tagimaktadir. Bununla beraber, elde
edilen sonuglarin konfirmasyonu amaciyla klinik sonuglarin da
degderlendirildigi daha yliksek sayida hasta popiilasyonuna sa-
hip genis capl ¢alismalara ihtiyag vardr.
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