Ankara Universitesi Ureme Saghgi Teshis, Tedavi, Egitim,
Arastirma ve Uygulama Merkezimiz Ankara Universitesi Rektorli-
glince iilkemizde ilreme saglgi ve yardimci iireme teknikleri iizerine
bilimsel arastirmalar yapmak, toplanti ve egitimler diizenlemek ve bu
alanda gergeklesen ulusal ve uluslararas: bilimsel gelismeleri paylas-
mak amaciyla 1992 yilinda Cebeci Kampiisii'nde kurulmustur. Bu bilimsel
teknolojilerin klinik uygulamasinin en iyi sekilde gergeklestirilmesi ve
giincel infertilite tedavilerinin halkimiza uluslararasi diizeyde giivenilir
ve igten bir hizmet anlayisi ile sunulmasi merkezimizin esas hedefi-
dir. Kurulus tarihinden itibaren merkezimiz faaliyetleri ile hem ulusal
hem de uluslararasi birgok bilimsel toplantida kendini ispatlamis, say-
gin ziimreler tarafindan merkezimizden yapilan yazili ve sozli yayin-
lar, sunumlar ciddi 6vgii toplamistir. Ayni zamanda merkezimiz kendi
biinyesinde birgok bilimsel foplanti ve profesyonel kursa ev sahipligi
yapmaktadir.

Merkezimizde yilda ortalama olarak 5000-6000 gifte infertilite
tedavisi ve danigmalig verilmektedir. Hastalarimizin daha rahat etme-
si amactyla tiim diizenlemeler yiirirlikte olan yasal sinirlar igerisinde
gergeklestirilmektedir. Hem tiip bebek hem de diger oncii infertilite
tedavilerinde (Ovulasyon indiiksiyonu, Asilama, vb) merkezimiz sade-
ce lilkemiz degil diinya standartlarinda basari oranlarina sahiptir. Bu
sayede llkemizin hemen her bdlgesinden gelen giftlerimiz giivenli bir
tedavi almaktadir. Yenilenen fiziki kosullarimiz ile halkimiza hem da-
nismanlik hem de tedavi hizmetleri, fedakar galigsanlar: ve profesyonel
ekibi tarafindan haftanin 7 giini araliksiz olarak verilmektedir. Tiim
gabamiz daha bilimsel ve giizel yarinlar igindir.

Merkez Midird
Dog. Dr. Batuhan Ozmen




Infertilite (Kisirhk)

Herhangi bir korunma yontemi uygulanmadan diizenli cinsel iliskiye ragmen
1 yil siireyle gocuk sahibi olamamak olarak tanimlanir. Bu siire giftlere gore de-
giskenlik gosterebilir. Ornegin bayan yasi 25 ve civarinda olan giftler 1 yildan
daha fazla bekleyebilirken, bayan yasi 35 yas ve iizerinde olan giftler icin bu
siire 6-9 aya kadar indirilebilir.

kadin yas! 37 alh 37 usti
fertilizasyon orani % 81.9 % 77.6
gebelik orani % 55.1 % 34.5
klinik gebelik orani % 45.3 % 22.7

Infertilite aragtirmasi igin yapilan temel ve ileri (gerekli olgularda) tetkik-
ler;
Semen analizi
Yumurtalik rezervinin bir gostergesi olarak adetin 2-3. giinii hormon de-
gerlendirmesi
3. Rahim filmi (histerosalpingografi veya HSG)
4. Laparoskopi (gerekli olgularda)
5. Histereskopi (gerekli olgularda)
6. Immunolojik arastirmalar (gerekli olgularda)

KADIN KISIRLIGININ DEGERLENDIRILMEST
Hormonal problemler (yumurtlama problemleri)

Normalde kadinin yumurtaliklarinda her ay bir yumurta hiicresi gelisir, ol-
gunlasir ve ortalama adetinin 12-14. giinleri arasinda ovulasyon (yumurtlama
veya ¢atlama) meydana gelir. Ancak bazen bu gergeklesmez ve bu duruma ano-
vulasyon adi verilir. Bu durum genellikle adet diizensizliklerine yol agar. Bu ka-
dinlarda adet aralari uzar ve bazen de 6 aydan daha uzun siireyle adet goreme-
dikleri olur. Adet gordiiklerinde miktar: gok ve siiresi uzun kanamalar gozlenir.

Yumurtlama problemleri; hipotalamohipofizer aksdan salinan ve overlerden
salinan hormonlarda olan bozukluklar olarak agiklanabilir. IIki beyinden yumur-
taliklari uyarmasi gereken hormonlarin veya yolagin bozulmasi ile karakterize
hipogonadotropik hipogonadizm olgularidir. Tanisi gekilecek kafa grafisi ve siit
hormonu (prolaktin) seviyeleri ile konulur.

Digeri hipergonadotropik hipogonadizm olarak adlandirilan durumdur. Erken
menapoz da denilebilir. Overlerde (yumurtaliklarda) oositlerin (yumurtalarin)
erken tiikkenmesi olarak agiklanabilir.

Kadinlarda en sik rastlanan hormon bozuklugu polikistik over sendromu
(PCOS) dur. Esasinda PCOS, sadece kadin hastaliklari kapsaminda degil, vii-
cuttaki tiim organ sistemleri kapsaminda en sik gériilen hormon bozuklugudur.
Nedeni tam olarak bilinmemektedir. Genetik yatkinlik gosteren bir yumurtalik
hastaligi olarak diisiiniiimektedir. Sendrom tipik olarak geng kizlarda ve genel-
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likle ergenlik doneminde ortaya gikar. Polikistik over sendromunun tipik 6zel-
likleri ilk adet tarihinden itibaren (genellikle 13 ile 15 yas) seyrek adet (yilda 9
veya daha az) ve androjen fazlaligi bulgularidir (kanda testosteron yiiksekligi
ve/veya tiiylenmede artma, yagh cilt, sivilce, sag dokiilmesi). % 50 olguda kilo
fazlahgi veya sismanlik goriilir.

Rahim (uterus) ile ilgili problemler

Rahimin iyi huylu tiimarleri olan myomlar rahimin kas tabakasindan kaynak-
lanirlar ve rahim boslugu iginde, rahim duvarinda veya rahim zari lizerinde disa
dogru yerlesebilirler. Boyutlarina ve yerlesim yerlerine gore yaklasimlar degis-
mektedir. Rahim boslugu iginde yerlesmis myomlar 1 cm ve lizerinde bile olsa
tercihen rahim igine 151kl bir alet vasitasiyla girilerek (histeroskopik yontem
ile) gikarilmalidir. Rahim duvari igine yerlesmis myomlar 5 c¢cm lizerinde veya
rahim bosluguna basi yapiyorlarsa laparoskopik veya agik teknikle alinmalidir.

Sapli Uterine Polyps

i¢ boslukta

Polyps

Uterus

Endometrium

(Subsersz) e

Bir diger rahim ile ilgili sorun olustarabilecek patoloji rahim igi zarindan
kaynaklanmis polip adi verilen yapilardir. Embriyonun tutunmasini ve rahim ig
zarinin senkronizasyonu bozarlar ve 1 cm'in lizerinde ise histeroskopik yontem-
le ¢ikarilmahidir.

Rahim i¢ zari (endometriyum) kiirtaj, rahim igi operasyonlar veya enfeksi-
yonlar sonucu birbirine yapisip bebegin tutunamamasi, adet azligi, adet gore-
meme, ve gebe kalamama problemlerine yol agmaktadir. Miidahale gereklidir
ancak basari sansi yiiksek degildir.




Son olarak rahim ile ilgili sorun olusturabilecek problemler dogumsal ano-
malilerdir.(¢ift rahim, septum v.s) Yaklasik olarak %2 oraninda gériiliir ve anne
karnindayken gebeligin 14. haftasinda cenindeki rahmin tek kanala donememe-
sine bagli olarak muhtelif rahim bozukluklar: olusmaktadir. Cift rahim olarak da
bilinen bu problemler cerrahi olarak diizeltilmelidir.

Tipler ile ilgili problemler

Tipler genellikle cinsel yolla bulasan
enfeksiyonlara bagl olarak tikanir. Bu
mikroplardan en onemlileri gonore (bel so-
guklugu) ve klamidya olup Tiirkiye'de diger
bir énemli etken ise tiiberkiilozdur (verem
hastahgt). Enfeksiyonlarin disinda gegiril-
mis cerrahi miidahaleleri takiben de tiipler
tikanabilir. Tiplerin tikali oldugu genellikle
rahim filmi (HSG) ile anlagilir.

Tiiplerin  tikali oldugu anlagildiktan
sonra tikanikligin yerine gore yaklasimlar
degisiktir. Eger tikaniklik rahime bitisik bolgede ise dogrudan tiip bebek ya-
ptlmasi uygun olacaktir. Mikro cerrahi ile tipler agilabilir ancak zahmetli ve
sonuglar yiiz glildiiriicii degildir. Tiipler eger yumurtaliga yakin olan uglarindan
tikal ise (hidrosalpinks) laparoskopi yapilabilir. Laparoskopide tiipler agilmali
agtlamiyorsa da tikal olan tiip alinmalidir.

Endometriozis:

Rahim igini doseyen endometrial hiicrelerin rahim disinda yerleserek iire-
mesidir. Genellikle 35 yasin lizerindeki kadinlarda goriiliir. Nedeni tam olarak
belli olmasa da en gok retrograde (geri kagis) dolum iizerinde durulmaktadir.
Endometriozis hastaligi en gok karin zarini ve yumurtaliklari sonra kalin bagir-
sag! tutar. Hastalik genelde ilerleyici bir karakter gosterir ve yayginhgi ancak
laparoskopi ile anlastlir. Bulgulari agri, kitle ve kisirhiktir.

Yumurtalik icindeki endometriosis kistlerine endometrioma(gikolata kisti)
adi verilir. Endometriomalar kisirlik ile beraber oldugunda laparoskopik olarak
alinmalari gerekir. Operasyondan sonra bu hastalarin yarisinin gebe kalmasi
beklenir. Gebe kalamayanlarda ise kadinin yasina bakilarak bir 6 aylik bekleme
daha 6nerilebilir. Bazi durumlarda ise ileri derecede anatomi bozulmus olabilir
ve buna bagli kendiliginden gebelik sansi verilemez. Endometriozisin ileri de-
recede yaygin oldugu ve tip ve yumurtalik iliskisini bozdugu durumlarda zaman
gegirmeden tiip bebek yapmak en uygunudur.

ERKEK KISIRLIGININ DEGERLENDIRILMESL

Gebe kalmakta sikinti ¢eken giftlerin % 30'unda hem erkek hem ka-
dina bagli faktérlere rastlanirken % 20'sinde sadece erkege baglh fak-
torlere rastlanmaktadir. Bu problemlerin bir kismi diizeltilebilir faktor-
ler iken biiyiik bir g¢ogunlugu diizeltilemeyen faktorlerdir. Erkegin de-




gerlendirilmesi sirasinda amaglanan; diizeltilebilir faktérleri diizeltmek,
diizeltilemeyenler iginse uygun tip bebek yontemlerinin segilmesidir.
Erkek degerlendirilirken ilk yapilmas: gereken detayli dykiisiiniin alinmasi ve
semen analizidir. Oykiisiinde 6zellikle cinsel iliski sikligi, zamanlamas, gocuk-
lukta ya da sonraki yaslarda gegirilen hastaliklar, sistemik hastaliklar (seker
hastaligi, akciger hastalgi vs), gegirilmis cerrahiler, cinsel yolla bulasan hasta-
lik oykiisii ve toksik ilag kullanimina dikkat edilmelidir. Semen analizi li¢ giinliik
cinsel perhiz sonrasi alinan semen 6rneginin incelenmesi ile yapilir. Semenin
degerlendirilmesi 2010'da Diinya Saglik Orgiitii niin 6nerisi dahilinde yapilir.

Normal degerler ;

Miktar > 1.5 ml

Sperm say!si > 15 milyon/ml
Hareketlilik > 32 ileri dogru
Ph > 7.2

Bu testlerden sonra gereken hastalarda ileri tetkikler yapilabilir. Bunlar
nisleme, testislerde kizariklik ya da kitle varhginin incelendigi detayh bir fi-
zik muayene ve hormonal degerlendirmelerdir. Oncelikli olarak serum FSH ve
testosteron degerleri incelenir. Eger testosteron diisiik saptanirsa serbest ve
total testosteron, LH ve prolaktin degerlerine bakilmalidir. Eger FSH ve LH
seviyesi diisiik, testosteron seviyesi de diisiikse beyinde hormon salgilanma-
sinda eksiklik disiiniilirken, FSH ve LH normal ya da yiiksek, testosteron se-
viyesi de normal olan hastalarda testislerde sperm yapiminda problem oldugu
diisiiniilmektedir. Takiben ejekiilasyon sonrasi idrar incelemesi, ultrasonografi
ve dzellikle kistik fibrozis, ¥ kromozumu mikrodelesyonu, Klinefelter sendromu
gibi genetik anormallikler igin genetik tfarama testleri dnerilir.

Erkek faktoriine bagl infertilitede sadece hormon bozukluklari igin ilag te-
davisi uygulanabilir. Bu nedenle bu grup disinda kalan hastalarda tedavi maliyeti
ve siiresi uzun olacagindan yardimci lireme tekniklerine bagvurulmaktadir. Ha-
fif sperm anormalliklerinde asilama (IUI) tedavisi en fazla 3 kez olarak denen-
melidir. Bagarisiz olmasi durumunda hastaya tiip bebek (IVF-ICST) denenme-
lidir. Bazi durumlarda menisinde hig spermatozoa yok ise yani "Azoospermi"si
varsa epididim veya testislerinden biopsi veya aspirasyon ile spermatozoa elde
edilmesi yontemi uygulanir (TESE). TESE veya TESA uygulanan hastalarin pa-
tolojinin kaynagina gore yaklasik % 40-80'inde sperm bulunabilir.

ASILAMA (INSEMINASYON-IUI)

Asilama 6zellikle erkege bagli ve nedeni agiklanamamis kisirlik olgularinda
tiip bebek dncesinde tercih edilen bir tedavi yontemidir. Asilama bayanin yu-
murtaliklarini uyarip yumurtalarini gatlattiktan sonra erkegin spermlerini yika-
yip en iyilerini segerek rahim igine transfer etmektir. Asilama, gebelik sansini
arttirmaya yonelik olarak uygulanan bir tedavi yontemidir.




Amag erkegin spermlerinin karsilasabilecegi engelleri ortadan kaldirarak
déllenme ortami olan Fallop tiipleri (kanal) iginde daha fazla yumurta ve sperm
bulundurarak birbirleri ile bulusma sansini artirmaktir. Asilama tiip bebek te-
davisinden dnce basamak tedavisi olarak basglanabilmesinin yaninda 6zellikle
nedeni agtklanamamis kisirlik olgularinda, hafif sperm bozukluklarinda kullani-
lir. Asilama igin en az bir tiiplin agtk olmasi gerekmektedir. Asilama tedavisi
yapilmast igin hasta yasi da 6nemli bir faktordiir. 39 yasin iizerinde hastalara
uygulanmasi gok 6nerilmemektedir.

Asilama yapilmadan 6nce kadinin yumurtaliklarinin uyariimasi énerilmekte-
dir. Yumurtaliklar hap veya igneler ile uyarilabilir. Igne ile yapilan uyarida daha
fazla yumurta elde edilir ve haplara gére daha yiiksek gebelik oranlari elde
edilir. Uyarilan yumurtalarin kontrolii birkag giin arayla yapilan ultrasonografi
kontrolii ile yapilir. Yumurtalar olgunlastigi zaman gatlatma ignesi yapilir taki-
ben 34 ile 40 saat sonra erkekten alinan sperm yikanarak hareketliligi artirilir
ve kiiglik bir hacim igine yogunlastirildiktan sonra rahim igine verilir.

Asilama ile gebelik oranlari %15 civarindadir. Asilamanin en fazla 3-4 defa
yapilmasi onerilmektedir. Gebe kalamayan giftler tiip bebege yonlendirilmeli-
dir. Asilamada en 6nemli istenilmeyen durum gogul gebeliktir. Bu nedenle yu-
murtaliklari fazla uyarilan kadinlarda bu risk bilinmeli gerekirse tedavi iptal
edilmeli veya alternatif olarak tiip bebek tedavisine gegilmelidir. Asilamanin
diger komplikasyonu ise enfeksiyon gelismesidir. Ozellikle agilama éncesinde
akintisi olan kadinlarda vajen ve rahim agzi igindeki mikroplar rahim igine gi-
rerek tiipleri ve yumurtaliklar: enfekte edebilirler. Asilama sonrasi bir miktar
kasik agrisi ve kramp normal olarak goriilebilir.

TUP BEBEK UYGULAMASI

1978 yilinin Temmuz ayinda ilk tiip bebek yontemiyle saglikli bebek diinyaya
gelmistir. Ozellikle 1990'lardan sonra gelistirilen yeni tedavi yéntemleri pek
gok gocuksuz gifte umut 1s1g1 olmustur. Tiip bebek tedavileri igin viicut disinda
déllenme anlamina gelen in vitro fertilizasyon (IVF) kullaniimaktadir. Genel ola-
rak tiip bebek yontemi ; kadindan foplanan yumurtalarin viicut disinda (labora-
tuar ortaminda) esinin spermleriyle déllendirilmesi ve olusan embriyolarin 2- 5
giin sonra tekrar kadin rahmine yerlestirilmesi olarak anlatilabilir. Tiip bebek
yontemleri iiremeye yardimci yontemler (ART) olarak bilinir. Bunlar;

- Asilama (Inseminasyon-IUI)

- In vitro fertilizasyon (IVF)

* Mikro enjeksiyon (Intrastoplazmik sperm enjeksiyonu-ICST)
* Embriyo ve blastokist (embriyonun ileri asamasi) transferleri
+ Embriyo dondurma ve dondurulmus embriyo transferi

Tiip bebek uygulanacak kadinlara ¢ok sayida yumurtanin gelismesi ve bii-
yimesi igin ilaglar kullandirilmaktadir. Yumurtalar (oosit), yumurtaliklardaki
folikiillerin iginde gelismektedir. Folikiiller belli bir biiyiklige ulastiklarinda
yumurtalar viicut disina alinmaktadir.



Laboratuvar ortaminda yumurtalar ve spermler biraraya getirilir ve olusan
embriyolar inkiibatér denilen 6zel cihazlarin igine yerlestirilir. Inkiibator ig or-
tamini embriyolarin normal béliinme ve biiyiimesi igin gerekli olan 1s1, nem ve gaz
konsantrasyonlarini belli bir seviyede tutan gok hassas bir cihazdir. Bu embri-
yolar 6zel sivilar olan embriyolarin beslenmesi ve biiyiimesi igin gerekli madde-
leri igeren kiiltiir mediumlarin iginde tutulurlar. Embriyolar, belli bir siire (2-5
glin) laboratuar ortaminda tutulduktan sonra inkiibatérden gikartilarak anne
adayinin rahmine transfer edilmektedir. Bu asamadan sonra embriyolar doguma
kadar gegecek siireyi anne rahminde gegirmektedir. Dolayisiyla normalde anne
rahmine yerlesmeden dnce tiiplerde yaklasik 3-5 giin gegiren embriyo, IVF uy-
gulamasinda bu siireyi laboratuarda gegirmektedir.

TUP BEBEK TEDAVISININ ASAMALARI

Tip bebek tedavisi birbirine bagimli ve birbirinden farkl birkag asamadan
olusmaktadir. Tiim asamalarda basari saglanmasi tiip bebek basarisini belirler.
Oncelikle bayanin yumurtaliklarinin ilaglarla uyarilmasi bunu takiben uyarilan
yumurtaliklardan yumurtalarin toplanmasi ve bunlarin laboratuar ortaminda er-
kegin spermi ile birlestirilmesi (déllenmesi) gerekmektedir. Son olarak olusan
embriyolar anne adayina geri yerlestirilir (embriyo transferi) . Bu asamalarda
olusabilecek sorunlar veya basarisizliklar tiip bebek tedavisini direkt olarak
etkiler.

YUMURTALIKLARIN ILAGCLA UYARILMASI

Yumurtalarin ilagla uyarilmasinda (ovaryen stimiilasyon) amag gok sayida ve
iyi kalitede yumurta elde etmektir. Tiip bebek tedavisinin basarisi elde edi-
len iyi kalite yumurtalarin sayisi ile dogru orantilidir. Uygun sayi ve kalitede
yumurta gelisimi igin gerekli olan ilag dozu her hasta igin degisiklik gosterdigi
igin hastaya gore tedavi planlanmalidir. Hastaya gore segilen tedavi rejimleri
tedavinin basari sansini arttirdigi gibi ayni zamanda siklus iptallerini de azalt-
maktadir.

Tip bebek tedavisinde kullanilan ilaglar hem normal fizyolojiyi taklit eder
hem de yumurtalarin bekledigimizden 6nce ¢atlamasini engellerler. Bu amagla
kullanilan ilaglar;

1. GnRH analoglari

2. G6nRH antagonistleri

3. Uyarici igneler

4. Catlatici igneler olarak siniflandiralabilir.

6nRH TIsleyisi

Bu ilaglar normal fizyolojiyi baskilayarak tiip bebek tedavisi sirasinda tim
kontrolii verilecek ilaglarla yapmamizi saglarlar.

Normal fizyolojik siiregte yumurtalar kendi baslarina gatlarken tiip bebek
esnasinda yumurtalarin boyutlarinin belli bir diizeye gelmeden gatlamas: iste-
nilmez. Bu ihtiyagtan dolay! yumurtalarin erken gatlamasini engelleyen ilaglar
kullanilir.




Uyarici Igneler

Normal fizyolojide bayanlarda her siklus déneminde bir adet yumurta diger-
lerine baskin gelerek biiyiir ve gatlar. Tiip bebek tedavisinin amaci daha 6nce
de bahsettigimiz gibi ¢cok sayida ve kaliteli yumurta elde etmektir. Dolayisiyla
daha fazla sayida ve kaliteli yumurta elde etmek igin kimi zaman 6ncesinde
G6nRH analoglar kullanilarak baskilamay: takiben kimi zamanda dncesinde bir
sey kullanmadan uyarici ignelerle bu saglanir. Piyasada bulunan uyarici ignelerin
etkinlik ve giivenilirligi birbirine benzerdir. Ilaglar cilt alti ve/veya kas igine
yapilir. Kullanim kolayligi ve yardimci saglik personeli ihtiyaci olmadigi igin cilt
alti yapilanlar daha gok tercih edilmektedir. Bu ilaglarin bazilari buzdolabinin
kapak kisminda yani +4 derecede saklanmalidir. ok sicak ortamda bekletilme-
melidir. Igneler her giin yaklasik olarak ayni saatlerde yapilmalidir.

Bu ilaglarin ciddi yan etkileri bulunmamakla beraber en énemli yan etkisi
ovaryen hiperstimulasyon sendromudur. Genellikle transfer sonrasi goriiliir.
Karinda sislik hissi, nefes darhgi, bulanti - kusma, istahsizlik, idrar gikisinda
azalma gibi semptomlar goriilir.

Catlatici Igneler (hCG)

Yumurtalarin toplanabilmesi ve ¢atlamayi takiben iglerinden uygun kalitede
oosit gikarilmasi igin yumurta gapi genelde 15mm'nin lizerinde olmalidir. Yu-
murtalarin ¢atlatiima karari verilirken tercihen 3 veya daha fazla yumurtanin
(folikiil) 17mm'nin lizerine ulagmasi veya kan éstradiol diizeyinin 500 pg/ml'den
fazla olmasi kriter olarak kabul edilir. Catlatici igneyi uygulamadaki amag yu-
murtalari gatlatmak degil yumurtalarin son olgunlasmasini saglamaktir. Yumur-
talar ¢atlamadan 6nce, bunlarin foplanmasi gereklidir. Genellikle hCG saatinden
36 saat sonra yumurta toplama islemi yapilir. Uygulama saati bu nedenle gok
onemlidir. Kalgadan (kas igi) ve/veya cilt alti yapilir. Bu ilaglar da daha 6nce
anlatildigi gibi saklanmalidir.

TUP BEBEK TEDAVISINDE KULLANILAN PROTOKOLLER

Hastanin adetinin tercihen 2. giinii yapilan muayenesi sonrasinda hangi pro-
tokoliin uygulanacagina karar verilir. Genel olarak adetin 2. - 4. giinlerinde kli-
nige gelen bayanin ortalama 2-3 giinde bir yapilacak kontroller ile 2-3 hafta
siireyle merkezimizde tedavi gormesi gerekmektedir. Erkegin ise sadece yu-
murta toplama giini (TESE yapilacaksa bir giin dnce) gelmesi uygundur. Tiip
bebek tedavisinde protokoller hastalara gore degisiklik gésterir. Hastalarin
uygunluguna gére uygulanabilecek tedavi protokellerinin bazilari; uzun protokol
(Long Luteal Protokol) ve kisa protokol (Antagonist Protokol ) diir.

Uzun protokolde (Long Luteal Protokol) adetin 21.giinii veya beklenen adet-
ten bir hafta 6nce leuprolid asetat ya da triptorelin asetat baslanir. Takiben
adetin 2-4. giinii yumurtaliklari uyarici tedaviye baslariz. Uyarici tedaviye bas-
landigi giin ultrasonografi ve kan 6stradiol diizeyi bakilir. Uyarici ignelerin bas-
landigi giin leuprolid asetat dozu azaltilir. Igneye, ¢atlatici igne giiniine kadar
(¢atlatici igne giinii dahil) devam edilir.



Kisa Protokolde (Antagonist Protokol ) adetin 1.-3. giinii baslangi¢ ultraso-
nografisi yapilip kan éstradiol diizeyi bakildiktan sonra yumurtaliklar: uyarici
ignelere baslanir. Yapilan seri USG ol¢limlerinde bir folikiil 13-14mm'ye ulasti-
ginda veya kan 6strojen seviyesi 600pg/ml'nin istiine ¢iktiginda GnRH Antago-
nistleri baslanir. Antagonist kullanimina gatlatici igne giiniine kadar (gatlatic
igne giinii dahil) devam edilir.

PROTOKOL ESNASINDA TAKIPTE KULLANILAN TESTLER

Kan &stradiol diizeyi yumurtalik fonksiyonunun iyi bir géstergesidir. Ost-
radiol diizeyine bakilarak hem tedavinin takibi hem de yumurtalarin ¢atlatma
zamani ongoriilebilir. 2 - 3 giin aralarla yapilan vaginal USG takibi de tedavinin
olmazsa olmazlarindandir.

TEDAVI PLANININ DEGISTIRILMESL

Yaklasik % 15 olguda tedavi iptal edilir. Bunun en 6nemli nedenleri yetersiz
folikiil gelisimi, folikiiller arasi belirgin gap uyumsuzlugu olmasi ve asiri 6stradi-
ol yanitidir. 15mm‘den biiyiik folikiil sayisinin 3 den az olmasi veya yetersiz 6st-
radiol cevabi nedeniyle iptaller olabilir. Bazen de 4000-5000 pg/ml gibi asiri
yliksek Gstradiol degerlerine ulasilabilir. Bu durumda ovaryen hiperstimiilasyon
olmamasit igin iptaller olabilir.

YUMURTA TOPLAMA ISLEMI

Yumurtalik uyarimi ile belirli biiyiiklige ulasmis yumurtalar [fercihen 3 veya
daha fazla yumurtanin (folikil) 17mm'nin (izerine ulagmasi veya kan Gstradiol
diizeyi 500 pg/ml'den fazla olmasi] elde edildiginde, ¢atlatici igne (hCG) yapilir
ve 36 saat sonrasinda yumurta toplama islemi uygulanir.

Yumurta toplama islemi lokal anestezi veya hafif genel anestezi altinda ya-
pilmaktadir. Hasta jinekolojik masada yatirilir. Steril sartlar altinda, spekulum
uygulamasi sonrasi vajinal lokal saha temizligi uygulanir ve ultrasonografi pro-
buna ince bir kanali olan parga (needle guide) takilir. Bu ince kanaldan gegirilen
yumurta foplama ignesi ultrasonografi ekranindan takip edilerek yumurtaliklara
ulasilir. Her bir follikiile teker teker girilerek igerigi 6zel bir aspirator yardimi
ile 1sitilmis steril bir tiipe bosgaltilir. Tip icerigi hemen laboratuvara gegirile-
rek yumurta igerip igermedigi mikroskop altinda incelenir. Her bir folikil sivisi
iginde yumurta olup olmadigi embriyolog tarafindan bildirilir. Yumurta gelme-
digi takdirde 6zel sivi verilerek folikiil igine sivi doldurulur ve tekrar bosaltilir.
"Flushing" veya “Folikiil Yikama" adi verilen bu islem ile yumurta gelmeyen fo-
likiillerden yumurta alinmaya galisilir. 10 mm {izerindeki tiim folikiller bosaltil-
diktan sonra yumurta toplama islemine son verilir.

Yumurta toplama islemi yaklasik 15-20 dakika siirer. Bir saat istirahat son-
rast, hasta evine gidebilir. Yumurta toplama isleminin komplikasyon orani gok
diisiiktiir. En sik karsilasilan komplikasyon vajen duvarinda ignenin girdigi yer-
den olabilecek kanamadir ki bu durum basit tamponaj ile kontrol edilir. Enfek-
siyon orani ise ihmal edilebilecek diizeydedir. Ancak yinede slgmekle 38 °C'den
yliksek ates, islem sonrasi adet miktarindan fazla olan asiri vajinal kanama, gok




siddetli ve devam eden veya islemden 8-10 saat sonra artan agri ile birlikte,
idrar yapamama gibi sikayetler olursa poliklinige basvurulmalidir.

Yumurta toplama islemiyle elde edilen yumurta sayisi kadar yumurtalarin
kalitesi de 6nemlidir. Elde edilen yumurtalardan olgun ve iyi kalitede olanlar (M-
IT) isleme alinmaktadir. Basaril bir déllenme, béliinme ve gelisme yapabilmesi
igin yumurtanin kalitesi son derece 6nemlidir.

KLASIK IVF (TUP BEBEK) VEYA MIKROENJEKSIYON (ICSI)

Yumurta kiiltiiri ve sperm hazirlanmasi tamamlandiktan sonra déllenme saf-
hasina gegilir. Déllenme standart tip bebek (in vitro fertilizasyon; IVF) veya
mikroenjeksiyon (intrasitoplazmik sperm injeksiyonu; ICST) ile saglanir. IVF ve
ICST'nin tek farki délleme safhasidir; bunun diginda tiim basamaklar tamamiyla
aynidir. IVF gériiniir sperm problemi olmayan olgularda tercih edilir. ICST ise
daha gok sperm problemi olan ve izah edilemeyen infertilite olgularinda tercih
edilir. Konvansiyonel IVF'te her yumurta yaklagik 100,000 sperm ile biraraya
getirilmekte, ancak bir tanesi kendiliginden yumurta dis zarini asarak yumurta
igine girmekte ve onu dollemekte iken buna karsilik Mikro-Enjeksiyon(ICSTI) da
her bir yumurtanin igine 6nceden belirlenen tek bir sperm hiicresi mikromanu-
pilator adi verilen bir igne yardimiyla enjekte edilmektedir. Giiniimiizde pek gok
merkezde ICSI rutin olarak tiip bebek uygulanan tiim hastalara yapilmaktadir.

Mikroenjeksiyonu takiben 16-20. saatte yapilan mikroskobik degerlendirme
ile basariyla déllenen yumurtalar diger yumurtalardan ayrilir. Déllenme isle-
minin gergeklesmedigi yumurtalar ve hatali déllenen yumurtalar mikroskop ile
yapilan degerlendirmede ayirt edilirler. Standart tiip bebek uygulamasi sonrasi
ise ertesi giin 16-20. saatte yumurtayi gevreleyen hiicreler mekanik olarak te-
mizlendikten sonra yukarda belirtilen sekilde mikroskop yardimiyla degerlen-
dirilir.

EMBRIYO TRANSFERI

Déllenen yumurtaya zigot denir ve hiicre
béliinmesiyle embriyo olusur. Embriyolarin
transfer edilmeden 6nce miimkiin olan en ka-
litelilerinin segilmesi gerekmektedir. Her bir
embriyo mikroskop altinda degerlendirilerek
embriyo kalitesi belirlenir. Her bir embriyo
kabaca li¢ parametreye gore degerlendirilir.
Bunlar hiicre sayisi, hiicre boyutlarinin esit

olup olmamasi, “Fragmantasyon” varhgi ve SIS
bunun embriyo hacmine gore oransal yiizde- aielor
sidir.

Her bir embriyoda olabilecek hiicre sayisi
1-12 arasidir. Yumurta toplama sonrasi 3. giinde, 6 veya daha fazla hiicre sayisi
varligi iyi kaliteli embriyoyu gosterirken, 4 veya daha az sayida hiicreli embri-
yo daha kétii kalite embriyoyu gésterir. Iyi kaliteli embriyoda hiicrelerin bi-
yiikliikleri benzerdir ve fragmantasyon (canli olmayan hiicre artiklar) yoktur.



Fragmantasyon arttikga, embriyo kalitesi (grade) diiser ve gebelik sansi azalir.
Embriyolarin kalite derecelendirilmesi bu bilgilerin isiginda su seklinde yapilir.
Grade I : Blastomerler esit biiyiiklikte, fragmantasyon yok veya < %20

Grade IT : Esit blyiikliikte olmayan blastomerler, fragmantasyon yok veya
< %20

Grade IIT : Fragmantasyon %20-50 ve/veya nonhomojen sitoplazma ve/
veya multi- niiklear blastomerler

Grade IV : Fragmantasyon > %50

Grade T ve IT iyi kalite embriyolar olup fransfer sonrasi gebelik sansi en
yliksek olanlardir.

Embriyo kalitesinin gebelik bagarisi igin gok kaba bir gosterge oldugunu
unutmamak gerekir. Tyi kaliteli embriyo, her zaman igin saglkli bir bebek igin
ideal genetik ve biyokimyasal igerigi gostermeyebilir. Embriyo kalitesinin saat-
ler iginde degisiklik gosterebilecegini de unutmamak gerekir.

Embriyo 2-6. giin arasinda ince bir kateter yardimi ile rahime transfer edilir.
Rutin uygulamalarda transfer 3. glinde yapilmaktadir. Ancak, pre-implantasyon
genetik tani yapilanlarda transfer 4. giinde, blastokist transferi yapilacaklarda
ise 5.-6. glinde yapilmaktadir. Tiip bebek uygulamalarinda transfer edilen emb-
riyo sayisi ve kalitesi ile klinik gebelik oranlari arasinda direkt bir iliski vardir.
Embriyo sayisi belirlenirken kadinin yasi, embriyolarin kalitesi ve daha onceki
basarisiz IVF denemeleri g6z oniinde tutulmaktadir.

Embiyo transferi giinii 6zel bir hazirlik yapmaya gerek yoktur. Embriyo
transferi genellikle gok basit bir islem olup, hazirlik dahil, ortalama 5 dakika
siirer. Embriyo transferi icin, dnce bir spekulum vajene yerlestirilir, vajen islak
bir gazli bezle usuliine uygun temizlendikten sonra ozel kiiltiir sivisi ile rahim
agzi yikanir ve katater igine konulan embriyo veya embriyolarin transferi ge-
nellikle ultrason esliginde gergeklestirilir. Genellikle agrisiz bir islem olsa da,
nadiren hafif kramp tarzi agri olabilir. Anestezi hemen hig gerekmez. Transfer
islemi tamamlandiktan sonra embriyolog tarafindan kateter kontrol edilmekte-
dir. Bu sekilde embriyolarin verildiginden emin olunmaktadir.

Bundan sonraki asamada hasta gebelik testine kadar olan 12-14 giin siireyi
beklemektedir. Bu siire iginde hastanin normal giinliik hayatini siirdiirebilecegi
anlatilmaktadir. Cinsel iligki yasaklanmakta ve asiri yorgunluk ve sportif aktivi-
telerde bulunmamasi gerektigi bildirilmektedir.

GEBELIK TESTI VE IZLEM ASAMASI

“EMBRIYO TRANSFERI YAPILDIKTAN 12-14 GUN SONRA KANDA
GEBELIK TESTI YAPTIRILIR"

Kanda gebelik testi beta-HCG embriyo transferinden 12 giin sonra yapilir.
Eger 12.giin hafta sonuna denk gelirse, Cumartesi yapilmasi gereken test Cuma
glinii, Pazar giinii yapilmasi gereken test Pazartesi giinii yapilir.Eger sehir disina
¢ikarsaniz bu testi yaptirip, sonucunu bize bildirebilirsiniz.




FORM 1

A.U.T.F UREME SAGLIGI MERKEZI
KISA PROTOKOL TEDAVI PLANI

................................................................. ayindaki adetinizin 2. giinii saat 08.00 de
kan tetkiki ve USG kontrolii igin merkezimizde bulunmaniz gerekmektedir. (ad-
etiniz 2. giinii haftasonuna denk gelirse pazartesi giini geliniz.) Kan ve USG sonu-
cuna gore ilaciniz baglanacaktir.Asagida tarif edildigi sekilde ................. ilacinizi
yaptirmaniz gerekmektedir. Bu ilaglar miimkiinse buzdolabinin kapak kisminda yani
+4 derecede saklanmalidir. Cok sicak ortamda bekletilmemelidir. Igneler her giin
yaklasik olarak ayni saatlerde yapiimalidir.
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NOT: Adetinizin 5. giinii saat 08.00'de kan tetkiki ve USG igin merkezimize geliniz.
isimli ilacinizi yaninizda getiriniz.

Bilgi veren:

I Tel: 0312 595 73 63




FORM 2
A.U.T.F UREME SAGLIGI MERKEZL
UZUN PROTOKOL (LUCRIN DECAPEPTYL DAILY SUBCUTAN)
TEDAVI PLANI

SAYIN:

ayindaki adetinizin 21. giiniinden itibaren LUCRIN
isimli ilact kullanmaya baslayacaksiniz.Her giin saat 17.00 de bu ilag karin bélge-
sinden cilt altina yapilacaktir. Bunun igin kutu igerisinden gikan insiilin enjektor-
lerini kullanabilirsiniz. Kutudan bir enjektor aliniz ve ilact enjektorde 10 yazan
noktaya kadar gekiniz (enjektor 10 yazan noktaya kadar ilag ile dolu olacak) ve ilaci
cilt altina yapiniz. Kullanilan enjektorii atiniz. Her giin bu ilag yapilacaktir. Ilaca
basladiktan bir siire sonra (Yaklasik 2 hafta iginde ) adet gormeye baslayacaksiniz.
Bu adetinizin 2. giinii sabah saat 08:00'da kan tetkiki (E2) ve ultrasonografi igin
hastanemizde bulunmaniz gerekmektedir. (Eger adetinizin 2. giinii hafta sonuna
denk gelir ise lucrin ilacini kesmeden pazartesi giinii kontrole geliniz). Eger iki
hafta igersinde adet gormezseniz ilag kullaniminin 14.giinii hastanemize geliniz.
(Hafta sonuna gelir ise Pazartesi geliniz).

Not: Tedavi siiresince eslerin sigara ve alkol kullanmamasi tercih edilir. Ev-
lilik cizdaninin fotokopisi, vukuatl niifus kayit ornegi (eslerin her ikisi igin ayri
alinacak) SGK dokiimii ve bayanin bir adet fotografini yaninizda getirmeniz rica
olunur.

ANKARA DISINDAN GELEN HASTALARIMIZIN DIKKATINE:

Ilaglariniza  baglanip  diizenli araliklarla kan, ultrason takibi ile
yumurtaliklarinizdaki yumurta gelisimi izlenecek, yumurtalar belirli bir olgunluga
ve saytya ulastiktan sonra yumurta toplama islemi ve arkasindan déllenme olmussa
embriyo transfer islemi yapilacaktir. Bu nedenle Ankara'da 15 giin kalmaniz ger-
ekmektedir

Bilgi veren:

l Tel: 0312 595 73 63




FORM 3

A.U.T.F UREME SAGLIGI MERKEZI
IVF HCG HASTA TAKiP FORMU

SAYIN:

Artik yumurta hiicreleriniz biiyliyerek olgunlasmaya hak kazandi. Bunun igin;

+ Kullanmakta oldugunuz ... ilaglarine kullanmayi

artik birakiniz.

ceenen isimli ilacimizdan ................ seklinde gobek gevresinden(sc) veya
kalgadan................... tarihi........giind, saat...............'de uygulaymiz.
cerneneen isimli ilacinizdan ................. seklinde gobek gevresinden (sc) veya
kalgadan................... tarihi...........glind, saaft.............. 'de uygulayiniz.
* Yumurta Toplama islemi (OPV) ......................Tarihinde, .............cccooco........ glind,
saat............. yapilacaktir.

- Islem oncesi ag olmaniz gerekmektedir. En az 8 - 12 saat siireyle sivi ya da

kati higbir gida tiiketmeyiniz.

+ Kozmetik iriinleri ( deodorant, parfiim vb) kullanmayiniz.

+ Esiniz ayni giin ve saatte (3-4 giinliik cinsel perhizle siiresi ile) sperm vermek
igin gelecektir.

- Islem saatinden en az 30 dk. énce klinikte olmaniz gerekmektedir.

Bilgi veren:

I Tel: 0312 595 73 63




FORM 4

A.0U.T.F UREME SAGLIGI MERKEZI
YUMURTA TOPLAMA ISLEMI SONRASI BILGI FORMU

cevrrernennne gUNU dBllenme olup olmadigini 6Grenmek igin telefon ediniz.
(0312 595 68 60)

cereeneeee 9UNG Progestan kapsiil kullanmaya baslayiniz. Giinde 3 kez
(saat 08-16-24), her defasinda 2'ser kapsiil vaginal yoldan uygulanmalidir.

Gebelik testine kadar hergiin kullaniniz.

weeee @UiNG Crinone jel kullanmaya baslayiniz. Giinde 1 kez vagi-
nal olarak uygulayiniz. Gebelik testine kadar her giin sabah 08.00 - 08.30

arasinda kullaniniz.
* Agriniz olursa Parol tablet kullanabilirsiniz.

+ Tetradoks kapsiil; bugiin baslayip, aksam saat 22.00'de, sabah saat 10.00'da

birer tablet, kutu bitene kadar kullaniniz.

+ Estrafem tablet; bugiin baslayip, aksam saat 22.00'de, sabah saat 10.00'da

birer tablet, gebelik testine kadar kullaniniz.
* Prednol tablet 16 mg; bugiin baslayip, glinde bir kez, 4 giin siireyle kullaniniz.
+ Coraspin tablet; yarin baslayip, giinde bir kez gebelik testine kadar kullaniniz.

cirrneennnee @UING embriyo transfer islemi igin tok karnina, idrara sikisik

olarak tiip bebek baliimiine geliniz.

| Tel: 0312 595 68 60




FORM 5

A.U.T.F UREME SAGLIGI MERKEZI
TRANSFER SONRASI BILGI FORMU

+ Embriyo transferi isleminiz yapildi. Transfer sonrasinda 30 dk. yatak istira-
hatini takiben hastaneden ayrilabilirsiniz. Daha uzun siire yatmanizin gebelik

o Mogbodn

+ Ankara disindan gelen hastalarimiz 1 gecelik dinlenmeyi takiben evlerine don-
mek lizere yola gikabilirler. Araba ve ugak gibi tasitlara binebilirler.

- 1-2 giin siireyle adet agrisina benzer bel ve kasik agrisi, az miktarda vajinal
kanama olabilir.

+ Gebelik testine kadar cinsel iliskide bulunmayiniz. Sigara kullanmayiniz. Size
verilenlerin disinda doktorunuza danismadan herhangi bir ilag kullanmayiniz.

+ Agri kesicileri mecbur kalmadikga kullanmayiniz. (gerekli oldugu durumlarda
Parol tablet kullanabilirsiniz.)

+ Tuvalete  ¢ikabilirsiniz.  (taharetlenmenizi  yaparken haznenin igi
yikanmamalidir. Bu islem vajen kanalinin normal fizyolojik ortaminda
degisiklige neden olacagindan enfeksiyonlara sebebiyet vermektedir.)

* Banyo yapabilirsiniz. (ayakta ve dus alir sekilde)

+ Gebelik testi sonucunu alana kadar spor, agir is, agir yiik kaldirma gibi aktivi-
telerde bulunmayiniz. Bu siire iginde devamli yatakta yatmaniz gereksizdir.
Giinliik aktivitelerinize devam edebilirsiniz. (yemek yapabilir, merdiven inip
Gikabilir, yiiriiylis yapabilirsiniz.)

+ Gebelik testinizin sonucunu 6grenene kadar progestan giinde 3 kez 2'ser tab-
let veya crinone jel giinde 1 kez (vajinal yoldan), coraspin giinde 1 kez ve
estrafem giinde 2 kez kullanmaya devam ediniz.

+ Transferin 12. giinii gebelik testi igin kan vereceksiniz.

+ Adet kanamasi baslasa dahi giinii geldiginde gebelik testini yaptirarak sonucu
bildiriniz. Bu kanama sandiginizin aksine dis gebelik ya da diisiik tehdidine
bagl olabilir.

* Gebelik testi sonucunuzu, olumlu yada olumsuz, vermis oldugumuz numaralar-
dan merkezimize bildiriniz. Test sonucunuz pozitif olursa devam etmeniz
gereken ilaglarinizla ilgili bilgi almak igin doktorunuzla mutlaka gorisiiniiz.

+ Herhangi bir problem oldugunda bize telefonla ulasabilirsiniz.

BOL SANSLAR..

r Tel: 0312 595 68 60




