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Ozet

Amag: Insan koryonik gonadotropinin serumdan folikiiler stviya
diflizyon oraninin oosit matiirasyonuyla iligkisini aragtirmak.

Materyal ve Metod: Bu ¢aligmada oosit matiirasyonu Veeck’s
klasifikasyonuna gore degerlendirildi. Arastirma i¢in IVF
merkezimize bas vuran 44 infertil hastadan oosit aspirasyon
giinii serum ve 76 folikiiler s1v1 6rnegi alindi. Caligmaya ka-
tilan tim hastalara uzun protokol GnRH-a uyguland: ve has-
talar piir FSH yada Humegon ile indiiklendi. Ultrason taki-
binde oosit caplar yeterli boyuta ulasinca 10000 iinite HCG
yapildi. Bu HCG injeksiyonundan 36 saat sonra,16 mm den
biyiik tiim follikiiller 17 numara igneyle transvajinal olarak
toplandi. Folikiil sivisi ve serum B-HCG diizeyleri oranlana-
rak diflizyon oranlar1 elde edildi ve bu oranlar oosit
matiirasyonuna gore karsilastirilmustir.

Bulgular: Serum ve folikiiler sivi B-HCG diizeyleri immatiir
grupta diisiik bulunmustur. Difiizyon oranlarina bakildiginda
ise gruplar arasinda anlamli bir fark tespit edilememistir.

Sonug: Insan koryonik gonadotropinin folikiiler siviya difiizyon
oraninin oosit maturasyonu ile iliskisi saptanamamustir.

Anahtar Kelimeler: Oosit maturasyonu, 8-HCG difiizyon oran,
Folikiiler siv1
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Summary

Aim: Investigation of the association of oocyte maturation with
diffusion rate of human chorionic gonadotropin from plasma
to follicular fluid.

Material and Method: In this study, oocyte maturation was
assessed according to the Veeck’s classification. On the day
of oocyte aspiration, plasma and 76 follicular fluid sample
were collected from 44 patients admitting to our IVF center.
Long-protocol GnRH-a therapy was given to all patients
enrolled in this study, and ovulation was induced by either
pure FSH or Humegon. On the day of adequate follicular
diameter HCG was applied and 36 hours later oocyte pick-
up was performed. By determining the follicular fluid and
plasma levels of B-HCG diffusion rates were assessed, and
compaired with oocyte maturation.

Results: Plasma and follicular fluid 8-HCG levels were found
lower in the immature group. There was no statistically
significant difference in respect of diffusion rates among the
study groupes.

Conclusion: There is no relationship between oocyte maturation
and diffusion rate of human chorionic gonadotropin into the
follicular fluid.

Key Words: Oocyte maturation, 3-HCG diffusion rate,
Follicular fluid
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Oosit matiiritesi ile invitro fertilizasyonun basarisi
arasinda korelasyon bulunmustur. Yapilan bir ¢aligmada
fertilizasyon oranlar;; matiir grupta %82, intermediate
grupta %69, immatiir grupta ise %36 bulunmustur (1).

Oosit matiirasyonu steriomikroskopta ¢ok ¢abuk
degerlendirilmektedir. Oosit, ¢evresindeki yapilar tarafin-
dan ortiildiigl icin direkt olarak goriilmez. Kiimiilis ve
korona hiicrelerinin dagilim ve diizenine bakilarak oosit
matiirasyonuna Veeck ve arkadaglarinin belirttigi kriterlere
gore karar verilir (2).

Folikiiler sivida over kaynakli hormonlar diginda,
diger hormon ve kimyasal maddeler de bulunmaktadir.
Ornegin  bazi kan kaynakli hormonlarin diizeyleri
plazmadan azdir. Bunun nedeninin folikiiler siviya smirlt
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gecis  oldugu ileri siiriilmektedir. Bu maddelerin
konsantrasyonlarmin folikiillerin matiirasyonu ve sagligini
gosterebilecegi ifade edilmistir, ¢iinkii folikiiler siviya olan
bu gecisin folikiiliin membran ve damarsal yapilarinin
sagligiyla korele oldugu ileri siiriilmiistiir (3).

Disaridan verilen HCG, IVF sikluslarinda LH pikini
taklit etmek icin verilir. LH gibi son folikiiler matiirasyonu

sagladigt  diisiniilmektedir.  Enjeksiyonunu  takiben
folikiiler sivida belirmektedir; ancak folikiiler sividaki
konsantrasyonunun  oosit  matiiritesi  ile iligkisi
aydinlatilmalidir (4).

Bu c¢alismanin amact HCG’nin folikiler siviya
diflizyon oraninin  oosit matiirasyonuyla iligkisini
gostermektir.
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Materyal ve Metod
Bu calisma 1997 Ocak- 1998 Ekim aylar1 arasinda
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Ana Bilim Dali invitro Fertilizasyon Unitesi’ne
basvuran 44 hasta ve bu hastalardan oosit aspirasyon giinii
toplanan serum ve 76 folikiiler sivi rnegi ile yapilmigtir.

Calismaya katilan biitiin hastalara uzun protokol
GnRH-a ve ovulasyon indiiksiyon ajanmi olarak piir-FSH
veya Human Menopozal Gonadotropin kullanildi.
Ultrasonografi ile folikiiler gelisim izlendi ve 17 mm den
biiyiik en az iki folikiil tespit edildiginde 10000 {inite HCG
yapilarak ovulasyon tetiklendi. Bu HCG dozundan 36 saat
sonra 16 mm’ den biiyiik biitiin folikiiller 17 numara
aspirasyon ignesiyle transvajinal ultrason esliginde aspire
edildi.

Aspire edilen folikiillerden elde edilen oositler stero-
mikroskop altinda korona-kiimiiliis kompleksi morfolo-
jisine gore Veeck ve arkadaslarinin belirttigi kriterlere gore
degerlendirilerek matiir, intermediate, immatiir ve bos
folikiil (oosit icermeyen) olarak gruplandi.

Steril petri kutusunda folikiiler sivi ya da kiiltiir
medyumu igerisinde steromikroskop altinda degerlen-
dirilen oosit kiimiiliis-korona kompleksi gozlenir; bu islem
hizla yapilmali ve tanman oositler hizla kiiltiir ortamina
alinip inkiibatore konulmalidir.

Matiir oositlerde, oosit etrafinda kiimiiliis ve korona
hiicreleri 151k demeti seklinde agilmistir. Zona pellusida net
olarak izlenir. 1. polar cisimcik mevcut ancak germinal
vezikiil mevcut degildir. Intermediate oosit grubunda 1.
polar cisimcik de germinal vezikiil de mevcut degildir.
Kimiiliis hiicreleri dagilmis iken korona hiicrelerinde
parsiyel dagilma mevcuttur. Immatiir oositlerde germinal
vezikiil mevcut iken 1. polar cisimcik mevcut degildir.
Immatiir oositte kiimiiliis ve korona hiicreleri oosit
etrafinda oositi paketlemiscesine sik goriiliirler. Bos folikiil
grubunu ise 16 mm den biiyiik folikiillerde, tekrarlayan
aspirasyon ve flushing islemlerine ragmen, oosit elde
edilemeyen folikiiller olusturmaktadir.

Tablo 1. Gruplar arasi klinik parametrelerin karsilagtirilmasi

GONADOTROPIN DIFUZYON ORANININ OOSIT MATURASYONU ILE iLISKiSi

Oosit aspirasyonu ile elde edilen folikiiler sivi ve
aspirasyon giinii elde edilen serum, 3000 devirde 10 dakika
santriflj edilerek, —20 derecede B-HCG diizeylerine
bakilincaya kadar saklandi. 8-HCG degeri radioimmun-
assay ile olciildii.

Folikiiler sivi B-HCG degerleri, serum B-HCG
degerleri ve serumdan folikiiler siviya bu hormonun
gecisini gosteren difiizyon oranlari; matiir, intermediate,
immatiir ve bos folikiil grubunda elde edildi ve dort grup
arasinda karsilastirma yapildi.

Calismada elde edilen datalar SPSS software
programi kullanilarak varyans ve x° test ile degerlen-
dirilmistir. P<0.05 degerinden kiigiik degerler istatistiksel
olarak anlaml1 kabul edilmistir.

Sonuclar

Caligsma 31 matiir (grup A), 19 intermediate (grup B),
7 immatiir (grup C)ve 17 bos folikiil (grup D) igermektedir.
Calisma gruplart arasinda immatiir grupta yas ve
gonadotropin dozu  diger gruplarla kargilagtirildiginda,
anlamli olarak yiiksek bulundu (sirasiyla P<0,01 ve P<
0,05). Diger gruplar arasinda yas, injeksiyon giin sayisi,
ampul sayisi,indiiksiyon protokolii ve IVF endikasyonu
acisindan anlamli fark bulunamamigtir (Tablo 1).

Aspire edilen oosit sayist  9.56+6.74 olarak bulun-

mustur.

Yapilan ¢alismada her ne kadar immatiir grupta serum
ve folikiiler sivi B-HCG degerleri diger gruplardan anlamli
olarak diisiikse de (sirastyla P<0,001 ve P<0,05) difiizyon
oranlarina bakildiginda bu grupta ve gruplar arasinda
istatistiksel anlamli fark bulunamamistir (Tablo 2).

Tartisma

Biz bu ¢aligmada HCG yerine 3-HCG degerlerinden
yararlandik, ¢linkii LH ile HCG arasinda %15 oraninda
capraz reaksiyon vardir (5). Disaridan verilen HCG’nin
dogal siklustaki LH pikini taklit edip oositin son
matlirasyonunu  sagladigi ifade edilmistir. Enien ve
arkadaglar1 yaptiklar ¢alismada HCG seviyesini dogal ya
da stimiile sikluslarda, folikiil sivisinda benzer oranlarda

GRUP A GRUP B GRUP C GRUP D P
Yas 32.4+4,9 32,1 +4.25 40,09+0.7 34.3346.08 p<0.05*
Giin 12.70 £2,06 12,05+1.49 13,90+2.55 12.8 £1.83 NS
Ampul sayisi 39.03+12.8 40.40+17.68 65,24+19,80. 41.37 £12.27 p<0.01%**
Endikasyon Tubal %51,8 %46,5 %20 %47.9 NS
Unexp. %48.2 %53,5 %80 %52.6 NS
indiiksiyon tipi  FSH %33 %32 %20 %36.8 NS
HMG %63.6 %68 %60 %353 NS

*immatiir (grup C ) grupta yas daha yiiksek (x” test)

**[mmatiir (grup C) grupta ovulasyon indiiksiyonunda kullanilan ampul sayist daha yiiksek  (x” test)
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Tablo 2. Serum ve folikiiler sivi HCG diizeyleri ve diflizyon oranlari

Grup A Grup B Grup C Grup D p
Follikil stvt 40,1025 36,5420 11,2478 39,5424 P<0,01*
Serum 93,5+36 82,9+24 28+13 89,54+34 P<0,05*
Difflizyon orani 0,43+0,03 0,44+0,03 0,40+0,01 0,44+0,03 P=0,95
*Immatiir grupta (grup C) serum ve folikiiler stvida BHCG diizeyleri diisiik(varyans analizi)
bulmuslar ve netice olarak bunun ovulasyonu tetiklemek KAYNAKLAR

icin verilen esit doz HCG’den kaynaklanabilecegini ileri
stirmiislerdir (3). Ayrica disaridan verilen hormon ve
kimyasal maddelerin folikiiler siviya simirli gecisinin oosit
matiirasyonu ile iligkili olabilecegi ifade edilmistir (2).

HCG’ nin de kendi ovaryan kan akimimi arttirarak
kendi folikiiler sivi konsantrasyonunu arttirdig1 ratlarda
yapilan bir ¢alismada gosterilmistir (6). Matlirasyonunu
tamamlamamis oositlerin LH reseptorlerinin
tamamlanmamis olabilecegi, bu nedenle HCG’ye yeterli
yanit vermedigi One siriilmiistir (7). Yine yakin bir
calismada IVF’ de diisiik cevapli hastalarin diisiik difiizyon
oranlar gosterdigi ifade edilmistir (8). Enien ve arkadaslar
HCG’nin folikiiler s1v1 konsantrasyonunu immatiir grupta
bizim sonuglarimizin aksine yiiksek bulmuglar, ancak
graniiloza hiicrelerinin de immiinolojik olarak boyama
yaptiklarinda immiin olarak HCG’ye tutunan graniiloza
hiicre sayisin1 matiir grupta yiiksek bulmuslar ve HCG’ nin
folikiiler siv1 degerinin ve HCG boyanmis graniiloza hiicre
sayisinin oosit matiirasyonuyla iligkili oldugunu ileri
stirmiislerdir (9).

Injekte edilen hCG’nin difiizyon oraninin degerlen-
dirilmesinin, hipofizer down regiilasyon altinda olan
kadinlar  i¢in  gonadotropinlerin  folikiiler  siviya
difiizyonunu gostermesi bakimindan 6nemli olabilecegi
ileri siiriilmiistiir. HCG nin serumdan folikiiler siviya gecis
orant gonadotropin diflizyonunu yansitabilir. Gonadotro-
pinlerinde difiizyonu follikiilogenezis ve oogeneziste
onemli bir faktordiir (10).

Bu ¢alismada oosit matiirasyonunun son asamasinda
etkili oldugu disiiniilen HCG’nin serumdan folikiiler
stviya gegisindeki oranin oosit matiirasyonu ile arttigini
savunan klasik bilgiye uygun olarak artacagini diisiiniirken,
¢alisma bulgularimz gergekten matiir grupta follikiil sivisi
ve serum PHCG degerlerinin yiiksek olmasina karsin
diflizyon oraninin artmadigini gostermistir.
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