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ACIKLANAMAYAN INFERTILITEDE iNTRAUTERIN
INSEMINASYONUN YERI VE KULLANILAN OVER
STIMULASYON PROTOKOLLERI iLE YASIN GEBELIK
ORANLARINA ETKISI VAR MI?

LEVENT DiKBAS'((=), BULENT DURAN? ((=), MUSTAFA KiiCUK?

OzET

Amag: Bu galismanin amacl, aciklanamayan infertilitede intrauterin inseminasyanun yeri olup olmadigini arastirmaktir. Birincil olarak basari orani, ikincil
olarak bu endikasyonda, varsa intrauterin inseminasyonun basarisinin yas ve kullanilan over stimiilasyon protokoliine bagl olup olmadiginin incelenmesidir.
Gereg ve Yontem: Retrospektif kohort gozlemsel calismamiz, 2018-2019 yillan arasinda 18-43 yaslarinda agiklanamayan infertil tanisiyla intrauterin
inseminasyon yapilan 113 hastayi icermektedir. Klinik gebelik oranlari frekans (yiizde) olarak hesaplanmistir. Kadin yasinin, over stimulasyonu igin kullanilan
ilaclarin Klinik gebelik oranlarina etkisi Pearson Ki Kare testi ile degerlendirilmistir.

Bulgular: Aciklanamayan infertilitede intrauterin inseminasyon ile tiim hastalarda klinik gebelik orani % 14.1dir. Yas, gebelik oranini anlamli derecede etkil-
emiyor goriinmektedir, ancak en fazla gebelik 35 yas alti grupta elde edilmistir. Over stimulasyonu igin gonadotropinlerin kullanildigi grupta gebelik oranlari
en yiiksektir (%36.4), oral ilacla birlikte gonadotropinlerin kullanildigi gruptaki gebelik orani da dikkat gekici derecede iyidir (%33.3). lla ve yasin kombine
etkisi istatistiksel olarak anlamsizdir. .

Sonug: Calismamiza gore aciklanamayan infertilitede, Ul tek denemede bile dikkat gekici basarisiyla denenmeye deger bir yontemdir. Maliyet etkin,
uygulamasi kolay, daha az invazif, hasta dostu bu tedavi, iyi segilmis hasta grubunda ilk secenek olarak dnerilebilir. Hasta yasinin ve stimulasyon protokol-
lerinin gebelik oranlarina etkisi anlamh degildir.

Anahtar Kelimeler: Agiklanamayan infertilite, Intrauterin inseminasyon, Gebelik.

IS THERE A ROLE FOR INTRAUTERINE INSEMINATION IN UNEXPLAINED INFERTILITY AND DO OVARIAN STIMULATION PROTOCOLS AND AGE HAVE ANY
EFFECT ON PREGNANCY RATES?

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to show whether intrauterine insemination has a place in unexplained infertility. The primary aim was to examine the
success rate, and secondarily was to examine whether the success of intrauterine insemination in this indication, if any, depends on age and the ovarian
stimulation protocol used.

Materials and Methods: Our retrospective cohort observational study included 113 patients aged 18-43 years who underwent intrauterine insemination for
unexplained infertility between 2018-2019. Clinical pregnancy rates were calculated as frequency (percentage). The effect of female age and medications
used for oocyte stimulation on clinical pregnancy rates were evaluated by Pearson Chi-Square test.

Results: The clinical pregnancy rate with intrauterine insemination in unexplained infertility was 14.1% in all patients. Age did not seem to significantly
affect the pregnancy rate, but the highest number of pregnancies was achieved in the group under 35 years of age. Pregnancy rates were highest in

the group using gonadotropins for oocyte stimulation (36.4%), while the pregnancy rate in the group using gonadotropins with oral medication was also
remarkably good (33.3%). The combined effect of medication and age was not statistically significant.

Conclusion: According to our study, IUl is a method worth trying in unexplained infertility with remarkable success even in a single attempt. This cost-effec-
tive, easy-to-administer, less invasive, patient-friendly treatment can be recommended as a first-line option in well-selected patient groups. The effect of
patient age and stimulation protocols on pregnancy rates is insignificant.

Keywords: Unexplained infertility, Intrauterine insemination, Pregnancy.
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GiRiS

infertilite, 35 yas altinda bir yil, 35 yas (izerinde 6 ay bo-
yunca dizenlive korunmasiz cinseliliski sonucunda gebe
kalinamamasi olarak tanimlanir (1). Ciftlerin yaklasik %15
i infertildir. infertilite sebeplerinin kabaca yarisi erkege,
yarisi kadina aittir, yaklasik %20-25 oraninda da erkek ve
kadina ait nedenler birlikte bulunur. infertiliteye yol agan
faktorleri bulmak icin yapilan standart testlerle vakalarin
%30 unda bir neden bulunamaz(2). En az bir patent tuba,
ovulasyonun varligi, yeterli sayida motil sperm tespit edi-
lirse ve bu ciftler belirtilen siirede hamile kalamamis-
larsa, aciklanamayan infertiliteden bahsedilebilir (3). Bu
ciftlerde tedavi ampiriktir. Ovulasyon indiiksiyonu (Oi)ile
intrauterin inseminasyon (iUi) veya in vitro fertilizasyon
(IVF)tedavileri denenebilir. Hastaya gére IVF ilk secenek
olarak da secilebilir. Kadin yasi, infertilite sresi, maliyet,
ciftin istegi hangi tedaviyle baslanacagi konusunda heki-
mi yonlendirir.

Ovaryan stimulasyon (0S); multiple matir ovaryan foli-
kil gelisimi icin yapilan farmakolojik tedaviyi ifade eder.
Onceden “siiperovulasyon’, “ovaryan hiperstimulasyon”
veya "kontrolli hiperstimulasyon” terimleri kullanilirdi.
0S, Oi dan ayrilmalidir, giink{ O anovulatuvar kadinlarin
ovulasyonunu tetiklemek igin kullanilan farmakolojik te-
daviye verilen isimdir. 0S+iUi yoluyla fertilizasyon icin el-
verisli oosit sayisini arttirarak, sayisi fazlalastiriimis motil
spermleri ortamda bulusturmak suretiyle siklik fekundi-
tenin arttirilacaginainanilr.

iUI, uygulamas! kolay, daha ucuz bir yéntem olmasina
ragmen basari orani IVF e gdre daha disiiktiir. iUl ile ge-
belik orani iVF in Gigte biri kadardir. Tiim gruplar icin orta-
lama %10-15/siklus oraniyla iUi, erkek faktori, aciklana-
mayan infertilite, evre 1-2 endometriosis, vajinismus ve
servikal faktor nedenli infertil giftlere ilk segenek tedavi
olarak birkag siklus dnerilmektedir (4,5). Ancak bazi l-
kelerin ulusal rehberlerinde aciklanamayan infertilitede
iUl nun gebelik oranlarini arttirmadigi icin ilk olarak IVF
secenegi dnerilmektedir. Ornegin Birlesik Krallik NICE
2013 rehberi (2017 de glincellenmistir) aciklanamayan
infertilitesi olan ve 2 yil boyunca dizenli korunmasiz cin-
sel iliskiye ragmen hamile kalamayan kadinlara rutin Ui
tavsiye etmeyip, IVF tedavisi dnermektedir (6,7). Kanada
2019 ulusal rehberinde ise bu konuda iki 6neri var; 1-IVF,
aciklanamayan infertilitede etkili bir birinci basamak
tedavi olarak sunulabilir (Kanit dizeyi 1B), 2-Uc siklus
overstimUIasyonu+iUi basarisiz olduktan sonra acgiklana-
mayan infertil giftlere IVF 6nerilmelidir (Kanit dizeyi 1A)
(8). Amerikan Ureme Tibbi Dernegi (ASRM) 2020 yilinda
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yayinlanan rehberinde aciklanamayan infertilitede oral
ilaclarla [Klomifen Sitrat (CC) ve Letrozol (Let)] yapilan
ovaryan stimulasyonu takiben yapilan iUi 3-4 siklus de-
nenebilir, sonug alinamazsa IVF yapilmasinin en iyi yol
oldugu sdylenmektedir. Ancak 38 yas ve {zerinde IVF
tedavisi, oral ya da gonadotropinlerle (Gn) yapilan 0S+iUi
a gore daha yuksek gebelik orani sagladigi ve daha kisa
gebelige ulasma slresine sahip oldugu vurgulanmistir
(3).

Ovulasyon takibi sonrasi yapilan iUi gebelik oranlarini ar-
tirmadigindan, iU icin OS ve bu amacla kullanilan ilagla-
rin hangisinin daha efektif oldugu birgok ¢alismaya konu
olmustur. ASRM 2020 rehberinde, dogal siklusta Ui ile
oral ilag veya Gn lerle 0S+zamanli cinsel iliskinin bekle-
me tedavisine Ustin olmadigi vurgulanmistir. OS igin Gn
lerin konvansiyonel (=150 iU) ya da diisiik dozda (<150 iU)
kullanimi da 6nerilmemistir. Konvansiyonel doz ¢ogul ge-
belik riskini arttirirken, disik doz Gn oral ilaglara Ustln
olmadigindan tavsiye edilmemektedir. Oral ilaglarla Gn
lerin kombine kullanimiile tek basina oralilaglarla yapilan
0S+iUi nun gebelik sonuglari benzer oldugundan kombi-
ne kullanim avantajli gériilmemektedir (3).

Bu ¢alismanin esas amaci, aciklanamayan infertilitede
iUl tedavisinin yeri olup olmadiginin degerlendirilmesi,
ikincil olarak iUl yaptigimiz vakalarin basari orani, gebe-
lik elde edilen vakalarda yas ve OSicin kullanilan ilaglarin
etkisinin incelenmesidir. Béylece bu hastalarda iUi yapa-
caksak hangi hasta grubu ve 0S ilacinin kullaniimasinin
basariyi artirabilecegini belirlenebilecektir.

GEREC VE YONTEM

Bu calisma 2018-2019 yillari arasinda tersiyer 6zel bir
hastanenin IVF merkezinde iUl tedavisine alinan acikla-
namayan infertil 113 vakanin ilk denemedeki sonug veri-
lerini icermektedir. Hastalar 18-43 yaslari arasinda olup,
istatistiksel degerlendirme igin 5 yillik yas dilimlerine ay-
rilmistir. Bazi ciftlere dncelikle IVF dnerilmesine ragmen,
finansal zorluklar nedeniyle Ui tedavisi baslanmistir.
Calismaya dahil edilme kriterleri en az 2 yil korunmasiz
dizenli cinsel iliski sonrasi gebe kalamama, total motil
sperm sayisi >10 milyon/ml, ovulasyonun gosterilmesi,
histerosalpingografi ile en az bir tubanin patent oldugu-
nun gorilmesidir.

0S Metodu

0S menstriel periyodun 2. veya 3. ginu baslanmistir.
Bazal ultrasonografi (USG) yapilarak kistik bir yapi ya
da erken secilmis bir dominant folikll olmadigina emin
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olduktan sonra, ilag tedavisine baslanmistir. 0Sigin CC,
Let, Gn [Rekombinant Folikdl Stimulan Hormon (FSH),
Human Menapozal Gonadotropin (HMG)] tercih edilen
protokole gore tek basina veya kombinasyon halinde kul-
lanilmistir. CC (Klomen, Kogak Farma, istanbul, Tiirkiye)
50-150 mg/qiin, Letrozol ( Letu, Onko, istanbul, Tiirkiye;
Femara, Novartis, isvec) 2.5-7.56 mg/giin, FSH (Gonal-F,
Merck-Serono, istanbul, Tirkiye) 75-150 iU/giin dozun-
da baslanmistir. HMG dusik ovaryan rezerv ve ileri yas
grubundaki hastalarda tercih edilmistir. Kombine pro-
tokoller ilag maliyetini ve enjeksiyon sayisini azaltmak
icin kullanilmistir. ik kontrol USG menstruasyonun 8-10.
Gunleri arasinda yapilarak, 2-3 glinde bir tekrar edilmis-
tir. Onde giden folikil 18-20 mm ye ulasinca maturasyon
icin Human Koryonik Gonadotropin (HCG) yapilarak, 36
saat sonra gradient yontemiyle hazirlanmis T mL sperm
sollisyonu [Ui kateteriile intrauterin bosluga verilerek Ui
gercgeklestirilmistir.

Gebeligin Saptanmasi

iUl dan 12 giin sonra serumda B-HCG degeri 8l¢iildi. =50
miU/mL degerler pozitif olarak kabul edildi. Test 2 giin
sonra tekrar edildi. Artis gorilen hastalar gestasyonel
sak icin bir hafta sonra USG ile kontrole ¢agrildi. Sak go-
rilen hastalar klinik gebelik olarak degerlendirildi.

statistiksel Analiz
Veriler SPSS V23 (IBM, Armonk, NY, USA)ile analiz edildi.
Kategorik verilerin karsilastiriimasinda Pearson Ki-Kare
testi kullanildi. Analiz sonuclari kategorik degisken-
ler icin frekans (ylizde) seklinde sunuldu. Onem diizeyi
p<0.05 olarak alindi.

SONUCLAR

Tim gruplar icin iUi ile gebelik orani %14.16 (16/113) ola-
rak hesaplanmistir. Yas gruplarina gore gebelik oranlari
Tablo 1de verilmistir.

Yas gruplarina gore sonuglarin dagihimlari arasinda is-
tatistiksel olarak anlaml bir farkliik bulunmamistir
(p=0,361). 18-24 yas araliginda sonucu pozitif olanlarin
orani %0, 25-29 yas araliginda 19.4, 30-34 yas araliginda
%17.6, 35-39 yas araliginda %8.7 ve 40 ve Ustlinde %20
olarak elde edilmistir.

Tablo 2 de aciklanamayan infertilitesi olan hastalarimiz-
da iUl sonucu hamile kalan ve kalamayanlarda, kullanilan
ilac cesidine gore basari ylzdeleri gérilmektedir.

Tablo 2. ilag Gruplarina Gére Sonuglarin Karsilastiriimasi

. Gebelik Testi
llag
Negatif Pozitif
cc 26(92,9) 2(7,1)
CC+FSH 8(80) 2(20)
CC+FSH+LH 5(100) 0(0)
FSH 18(78,3) 5(21,7)
FSH+LH 22(84,8) 4(15,4)
ilagsiz 4(100) 0(0)
Letrozol 1(100) 0(0)
Letrozol+FSH 12(80) 3(20)
Letrozol+FSH+LH 1(100) 0(0)
Toplam 97(85,8) 16(14,2)
Test ist. 4,77
p* 0,782
*Pearson ki kare, #: %.

ilag gruplarina gére sonuclarin dagilimlari arasinda is-
tatistiksel olarak anlamli bir farkliik bulunmamistir
(p=0,782).

Tablo 3, iUi tedavisi sonucu gebe kalan hastalarda yas ve
kullanilanilaglarin kombine etkisini gdstermektedir.

Tablo 1. Yas Gruplarina Gore Sonuclarin Karsilastiriimasi

Yas .
Gebelik Testi Toplam Test Ist. p*
18-24 25-29 30-34 35-39 40 ve listii
Negatif 15(100)* 25(80,8) 28(82,4) 21(91,3) 8(80) 97(85,8)
4,349 0,361
Pozitif 0(0) 6(19,4) 6(17,6) 2(8,7) 2(20) 16(14,2)
*Pearson ki kare, #: %.
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Tablo 3. Yas grubu ve ila¢ gruplarina gore sonugclarin tanimlayici istatistikleri

Yas
ilac 18-24 25-29 30-34 35-39 40 ve Ustii
Ne(;:ti £ GT Pozitif Ne(;: tif GT Pozitif Ne(;:ti £ GT Pozitif Ne(:l tif GT Pozitif Ne(;:ti £ GT Pozitif
cc 4(100) 0 10(100) 0(0) 6(85.7) 1(14,3) 5(100) 0(0) 1(50) 1(50)
CC+FSH 1(100) 0 4(66,7) 2(33,3) 3(100) 0(0) 0 0 0 0
CC+FSH+LH 1(100) 0 1(100) 0(0) 2(100) 0(0) 1(100) 0(0) 0 0
FSH 1(100) 0 4(80) 1(20) 7(63.6) 4(36,4) 5(100) 0(0) 1(100) 0(0)
FSH+LH 2(100) 0 3(75) 1(25) 6(100) 0(0) 7(77,8) 2(22,2) 4(80) 1(20)
ilagsiz 2(100) 0 1(100) 0(0) 0 0 0 0 1(100) 0(0)
Letrozol (0) 0 0 0 0 0 1(100) 0(0) 0 0
Letrozol+FSH 4(100) 0 2(50) 2(50) 4(80) 1(20) 1(100) 0(0) 1(100) 0(0)
Letrozol+FSH+LH (0) 0 0 0 0 0 1(100) 0(0) 0 0
Toplam 15(100) 0 25(80,6) 6(19,4) 28(82,4) 6(17,6) 21(91,3) 2(8,7) 8(80) 2(20)
Test ist. - 6,121 5,082 3,407 1,875
p* - 0,410 0,406 0,756 0,759
GT: Gebelik Testi, *Pearson ki kare, #: %.

Tablo 4. 35 yas alti ve iistii hastalarda, kullanilan ilag protokoliiniin iUi basarisindaki gebelik oranlari

Yas
ilag <35 235
GT Negatif GT Pozitif GT Negatif GT Pozitif
cc 20(95,2) 1(4,8) 6(85,7) 1014,3)
CC+FSH 8(80) 2(20) (0) (0)
CC+FSH+LH 4(100) 0(0) 1(100) 0(0)
FSH 12(70,6) 5(29,4) 6(100) 0(0)
FSH+LH 11(91,7) 1(8,3) 11(78,8) 3(21,4)
ilagsiz 3(100) 0(0) 1(100) 0(0)
Letrozol 0(0) 0(0) 1(100) 0(0)
Letrozol+FSH 10(76,9) 3(23.1) 2(100) 0(0)
Letrozol+FSH+LH 0(0) 0(0) 1(100) 0(0)
Toplam 68(85) 12(15) 29(87,9) 4(12,1)
Test Ist. 7,011 2,825
p* 0,320 0,901
GT: Gebelik testi, *Pearson ki kare, #: %.

Aciklanamayan infertilitede Ul nun basarisini, ovaryan
rezervin azalmasinin hizlandigi 35 yasa gére degerlen-
dirdik. Tablo 4 te 35 yas alti ve Ustl hastalarda gebe-
lik oranlari verilmistir. Her bir yas grubunda ilaca gore

sonug degerlerinin dagiimlari arasinda istatistiksel ola-
rak anlamli bir farkliik bulunmamistir (p>0,050). Yas ve
ilaglarin birlikte etkisinin degerlendirildigi sonuglara gore
gebelik oranlari benzerdir (%15 ve % 12.1).
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TARTISMA

Aciklanamayan infertilitede birgok giftin aylik fekunditesi
giderek azaldigindan, hamile kalmak icin genellikle tedavi
gerekir. Tedavideki amag azalmis aylik fekunditeyi(%2-4)
normal giftlerinkine (%20-25) yaklastirmaktir. Yas arttik-
c¢a ve infertilite sresi uzadikca gebelik olasilgi progresif
olarak azalir (9). infertilite siiresi kisa, geng hastalarda
iVF disindaki tiim tedavilerin basari orani benzerdir. Bu
grupta spontan gebelik sansi da en ylksektir.

Bu retrospektif kohort calisma gostermektedir ki acik-
lanamayan infertilitede iUl, 6zellikle geng hastalarda iyi
bir segenektir. 2013 yilinda yayinlanan ve 2017 de glincel-
lenen NICE rehberine gore agiklanamayan infertilitede
yeri olmayan iUi tedavisi, diger ulusal rehberlerde dneril-
mektedir. Ornegin ASRM rehberinde <38 yas hastalarda
6 ay bekleme tedavisi veya birkac siklus 0S+Ui tedavi-
sinin IVF in yerine ilk secenek olarak degerlendirilebi-
lecegi belirtilmektedir. Calismamizin sonuglarina gore
tim gruplar icin tek denemede %14 Uk basari orani ile,
uygulama kolayhidl, etkin maliyetli, daha az invazif, hasta
dostu bir ydntem oldugu goz dniine alinirsa, iUI'nun acik-
lanamayan infertilitesi olan iyi secilmis hastalarda IVF
dncesi denenmesi dnerilebilir. Literatiirde iUl nun genel
olarak basarisi % 7-20/siklus arasinda verilmektedir.
Avrupa Ureme ve Embryoloji Dernegi(ESHRE), yillar igin-
de cok degismeksizin iUi nun basari oranini % 12,4/siklus
olarak vermektedir (10,11). Bazi calismalarda basari % 30
a kadar varmaktadir, ancak populasyon bazli calismalar-
da ¢ok degisken oranlar vardir (12).

iUl basarisini etkileyen prognostik faktdrler arasinda
hasta yas!, infertilite stresi, AMH seviyeleri, elde edilen
folikdl sayisi, OS protokolleri sayllmaktadir. Hasta yasi
artisinin iUl nun basarisinin azalmasina yol agtigini gés-
teren calismalar oldugu gibi (13-15) , aksi yonde sonug
bildiren arastirmalar da vardir (16-18). Merviel ve ark.
iUI'nun <30 yas grubunda (19), Siccheri ve ark. <35 yas
hastalarda daha basarili oldugunu bildirmislerdir (15).
Bizim sonugclarimiza gore <35 yas hastalarda gebelik
orani %15, 235 yas hastalarda %12,1 olarak bulunmustur,
aradaki fark anlamsizdir.

Bizim calismamizda, hastalarimizi yaslarina gore 5 yillik
gruplara ayirarak yaptigimiz degerlendirmeye gére is-
tatistik olarak iUl basarisi yasla ilgili gdzikmemektedir.
Geng hasta grubunda iUi daha basarili gdrinmekteyken,
18-24 yaslarindaki 15 hastanin hicbirisi hamile kalmamis-
tir. 25-29 yas grubunda iUl en basarilidir. Literatiirdeki
dislk basari oranina ragmen (20), >40 yas grubu 10
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hastamizin 2 si hamile kalmistir. Az sayida vaka olmasina
ragmen bu sonugc dikkat cekicidir.

Aciklanamayan infertilitede 0S, iUi in esas noktasidir.
ASRM 2020 rehberine gére CC ile iUl, agiklanamayan in-
fertil vakalarda bekleme tedavisi veya dogal siklusta iUi
a gore canli dogum oranini arttirmaktadir (Kanit A, Oneri
Glgld). Cogul gebelik orani %0-12 dir. Calismamizda CC
ile gebelik oranimiz tim gruplar igin %7.1dir. Yas grupla-
rina gére CC+Ui da en yiiksek gebelik (%14.3) 30-34 yas
hastalarda elde edilmistir. 240 yas iki hastanin birisi gebe
kalmistir.

ASRM 2020 rehberinde Letrozol ile iUi, CC ile yapilan
benzer sonuclar verdiginden alternatif tedavi olarak
onerilmis (Kanit A, Oneri Giicll), bekleme tedavisi veya
dogal siklusta iUi'a gdre gebelik oranlarinin daha iyi ol-
dugu vurgulanmistir. Letrozolde bu endikasyonda FDA
onayl olmadigi da bildirilmistir. Arastirmamizda Letrozol
35-39 yaslar arasindaki bir hastada denenmis, sonug ali-
namamistir. Tek ya da Gn ile kombine 3 vakada kullanil-
mistir. FDA onayi olmadigindan hastalarimizda CC kulla-
nimina agirlik verdik.

CC+ konvansiyonel doz (> 150 iU) Gn ile Ui tedavisi, CC+
iUl a gbre daha iyi gebelik oranlari saglamasina ragmen,
artmis ¢cogul gebelik riski nedeniyle tavsiye edilmemek-
tedir (Kanit B, Oneri Orta). Benzer olarak disiik doz (<150
iU) Gn +CC ile iU, daha karmasik ve pahali oldugundan,
ayni zamanda oral ilaglarla yapilan 0S+{Ui gére daha
efektif olmadigindan énerilmemektedir (Kanit B, Oneri
Orta) . Biz hasta &zelliklerine gére CC veya Letrozoli 75-
150 iU doz Gn ile beraber kullandik. insan menapozal go-
nadotropinini ileri yas gruba ve dlslk over rezervi olan
kadinlarda tercih ettik. Ozellikle geng hasta grubunda
(25-29 yas), oral ajan (CC veya Letrozol) + FSHile iUi nun
%20 lik basari orani dikkat c¢ekicidir. Konvansiyonel doz
Gn ile Ui cogul gebelik riskini arttirdigindan dnerilme-
mektedir (Kanit A, Oneri Kuvvetli).

Tablo 1 yas gruplarina gére iUl basarisini gdstermekte
olup, 25-35 yaslari arasinda gebelik oranlari en ylksek-
tir. Tablo 2 ise 0S icin kullanilan ilag tirlerine gore elde
edilen gebelik ylzdeleri gosterilmistir. En basarili grup
FSHile 0S+Ui dur.

ASRM 2020 rehberinde agiklanamayan infertilitede oral
ilag ile 0S+Ui yénteminin 3-4 siklus denenmesini, basa-
rili olunamazsa direkt olarak IVF a gecilmesi dneriliyor.
Ancak kadin yasi 238 ise IVF e dncelik verilmesini tavsiye
ediyor.
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NEJM de yayinlanan Diamond ve ark. nin yaptigi genis
hasta sayili randomize kontrolll bir galismada 18-40 yas-
lari arasindaki agiklanamayan infertilitede OS igin Gn, CC
ve Let kullanilarak yapilan 4 siklusa kadar Ui da, klinik
gebelik oranlari sirasiyla %35.5, %28.3, %22.4 olarak ra-
por edilmistir (21). Tablo 3 ve 4 yas gruplari ve ilaclarin iU
basarisi izerindeki kombine etkisi gosterilmistir. Gebelik
oranlari benzer, aradaki fark 6nemsizdir. Bu ¢alismanin
kisitlamasi bazi gruplardaki vaka sayisinin az olmasi so-
nucu istatistiksel degerlendirmeyi zayiflatmasidir. Glglu
yaniiseilag ve yas gruplarinin ayriayri veya birlikte etkisi-
nin incelenmis olmasidir.

Malchau ve ark. 2017 de Danimarka'da yaptiklari toplum
bazli ulusal kohort bir calismada iVF tedavisine alinan
kadinlarin %50 de fazlasinin IVF a ihtiyacinin olmadigini
rapor etmislerdir (22). Maliyet kisitlamasi nedeniyle IVF
e ulasmanin zor oldugu dikkate alinirsa, iUl secenegine
dahacokyerverilmesigerektigiasikardir. Agiklanamayan
infertilitede disUk aylk fekundite orani dikkate alinirsa,
ilk denemede elde edilen %14 Ik basari, normal giftler-
deki aylik fekunditeye daha yakin gortlmektedir. Bu ne-
denle {Ui nun bu endikasyonda denemeye deger bir teda-
violdugu 6nerisini destekliyoruz.

SONUC

Aciklanamayan infertilitede iUl tedavisi iyi secilmis vaka-
larda tercih edilebilir bir yontemdir. Disik maliyeti, kolay
uygulanmasi, hasta dostu bu tedavinin uygun vakalarda
%2Q'ye varan basari oraniyla goz ardi edilmemesi ge-
rekir. 2013 NICE rehberindeki direkt IVF tedavisi dnerisi
yeniden degerlendirilmelidir. Uygun endikasyonda ve siki
iptal kriterleri secilerek yapilan iUi'nun basarisi, yas ve
ovaryan stimulasyon protokollerinden bagimsiz, ilk se-
cenek olarak 6nerilmeyi hak ettigini gosterebilir.

Etik Kurul Onay Bildirimi

Arastirma, retrospektif (5 yil 6ncesine ait), geriye dénik
dosya taramasina ait oldugu igin etik kurul onayi alinmasi
gerekli degildir.
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