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OZET

Bu ¢alismada, klomifen sitrat tedavisine cevap-
siz 30 anovulatuvar infertil kadin  human menopozal
gonadotropin (HMG) ile tedavi edildi, ilk tedavi si-
klusunda  biitiin  kadinlarda matiir follikiil elde edildi.
Matiir follikiil elde etmek i¢in kullanilan HMG dozla-
r1 ile bazal serum estradiol diizeyleri arasinda onemli
bulundu. Ayrica,

negatif korelasyon matiir follikiil ¢a-

pt ile, matiir follikiil elde edildigi giindeki estradiol

diizeyi arasinda  onemli iliski  olmadigi  saptandi.  Ba-
zal serum estradiol diizeyi ne kadar yiiksek ise matiir
Sollikiil elde etmek igin kullamilan HMG dozunun o
kadar az oldugu ve HMG ile ovulasyon indiiksiyo-
nunda serum  estradiol diizeyi ve follikiilometri para-

birlikte

varildi.

metrelerinin kullanilmasimin ~ gerekli  oldugu

sonucuna
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Kadin infertilit¢ nedenlerinin yaklasik %30-
40'in1 anovulasyon ve ovulatuvar defektleri teskil et-
mektedir. Human menopozal gonadotropin
(HMG)'nin kullanilmaya baslamasi ile birlikte ano-
vulasyonun tedavisinde %99'lara ulasan basari
oranlar1 elde edilmistir (1). Bununla birlikte HMG
ile ovulasyon indiksiiyonunda hiperstimiilasyon sen-

dromu, ¢ogul ovulasyon ve ¢ogul gebelik gibi kompli-
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SUMMARY

In tihs study, 30 anovulatory infertile women
who had unresponse to clomiphene citrate treatment
were treated with human menopausal gonadotropin
(HMG). In the first cycle of treatment with HMG,
mature follicle was achieved on all of the women
treated. It was found that there was the significant
negative correlation among basal serum estradiol le-
vels and HMG doses. In addition, it was found that
there wasn't the significant correlation among mature
Sollicle diameter and estradiol levels on the day that
mature follicle was achieved. As a result it was, the
less HMG dose to achieve maturefollicle, and it had
to be used together serum estradiol level and follicu-
matura-

lometry parameters to  determine follicular

tion.
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kasyonlar da artmaktadir. Bu komplikasyonlardan
kaginabilmek ve HMG'nin optimum dozunu ve

optimum uygulama siiresini elde edebilmek igin

duyarlt  monitorizasyon ydntemleri gelistirilmistir.
Ginimiizde ovulasyon indiiksiyonu esnasinda
en stk kullanilan ve en giivenilir olarak kabul

edien monitorizasyon yontemleri ultrasonografik
follikiilometri ve serum estradiol ( E 2 ) diizeylerinin

seri olarak 6l¢timiudiir (1-4).

Calismamizda, bazal E2 diizeyleri ile kullanilan
HMG'nin dozu arasindaki iliskiyi ve matiir follikiil
capt ile serum E; diizeyi arasindaki iliskiyi arastir-

may1 amagladik.
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MATERYEL VE METOD

Calisma, Otidokuz Mayis Universitesi Tip Fa-
kiiltesi Kadin Hastaliklar1 Anabilim Dalinda
1.8.1990 - 1.5.1991 tarihleri arasinda HMG ile ovula-
syon indiiksiyonu uygulanan 30 adet anovulatuvar
kadin iizerinde prospektif olarak yapildi. Olgularin
tamaminda, degisik dozlarda uygulanan HM G ile ilk
siklusta matiir follikiil edildi ve sadece bu siklus
degerlendirmeye alindi. Yani 30 olguda 30 siklus
degerlendirildi.

Calisma grubuna, daha 6nceden klomifen si-
trat ile ovulasyon indiiksiyonu basarisiz olmus,
yaslar: 21 ile 35 arasinda degisen, anovulatuvar 30
kadin olgu dahil edildi. Bu olgularda siklusun 3. gii-
nii serum E2 diizeyleri 61¢iildii (bazal E 2 ) ve pelvik
ultrasonografi ile 6verler ve pelvis degerlendirildi.
Ayni giin (siklusun 3. giinii) giinde 2 ampul Hume-
gon (75 iU FSH, 75 iU LH) ile ovulsyon indiiksiyo-

nuna baslandi.

indiiksiyonun baslangicinin S.ci giinii bazal E2
diizeyi 3 kat artmamissa veya 200 pg/ml'nin altinda
ise doz 1 ampul arttirildi. Bundan sonra giin asir1 E2
diizeyleri olc¢iildii ve follikiillometri yapildi. Giin asin
yapilan o6lciimlerde yukardaki sartlar saglanmissa E2
diizeyi en az 400 pg/ml; dominant follikiil ¢cap1 ise en
az 18 mm oluncaya kadar gonadotropin uygulamasi-
na devam edildi. Aksi halde gonadotropin dozu 1
ampul daha arttirildi. ideal doza erisildikten sonra
dominant follikiil cap1 18-20 mm ve E2 diizeyi 400-
1500 pg/ml arasinda oluncaya kadar uygulamaya de-
vam edildi. Dominant follikiil ¢apr 18 mm ye
erismden E2 diizeyi 1500 pg/ml nin iizerinde c¢ikarsa
gonatotropin uygulmasina son verildi.

Calismaya alinan olgularda, matiir follikiil elde
etmek icin humegon dozu (bir siklusta kullanilan
total humegon ampul sayisi1) ile bazal E2 diizeyi ara-

sindaki iliski ve matiir follikiil arasindaki iliski
arastirildi.

istatistiksel hesaplamalar student t testi ve re-
gresyon analizi ile yapildi. Ortalama degerler Ortala-
ma = standart sapma olarak ifade edildi.

SONUCLAR

Toplam olgularda, bazal E2 diizeyi, humegon
dozu (toplam ampul sayis1), matiir follikiil cap1 ve
matiir follikiile erisildigi giindeki E2 diizeyi (matiir
E2 diizeyi) ortalamalar1 Tablo 1'de gosterilmistir.

Bazal E2 diizeyi 80 pg/ml'nin altinda bulunan
15 olguda matiir follikiil elde etmek i¢cin kullanilan
Humegon dozu, bazal E2 diizeyi 80 pg/ml'nin iize-
rinde bulunan 15 olguda kullanilan humegon dozu
onemli derecede daha yiiksek olarak bulundu (Ta-
blo 2).

Bazal E2 diizeyi artik¢ca, matiir follikiil elde
etmek icin gerekli humegon duzunun é6nemli dl¢iide
azaldigr (r:0.42; p<0.05) goriildii (Sekil 1).

Humegon dozu ile matiir follikiil elde edildigi
esnadaki E2 diizeyi (matiir E2 diizeyi) arasinda
onemli bir iliski bulunmadig:1 (r:0.14, p>0.05)
saptnd (Sekil 2).

Matiir follikiil cap1 ile matiir E2 arasinda da
istatistiksel olarak 6nemli bir iliskinin olmadig:
(r.0.14, p>0.05) goriildii (Sekil 3).

TARTISMA

Gonadotropinlerle ovulasyonu saglamanin en
onemli kosulu, FSH ile follikiilii matiir hale getir-
dikten sonra LH'nin uyglanmastdtr. Follikiil matii-
rasyonunun izlenmesinde giiniimiizde kullanilan en
onemli parametreler ise gonadotropin tedavisi es-

nasinda giinasir1 veya 3-4 giinde bir senim E2 dii-

Tablo 1. Bazal E2 diizeyi, toplam humegon dozu, matiir follikiil ¢ap1 ve matiir E2 diizeyi

ortalamalar1 (Ortalama + SS)

Bazal E2
Diizeyi (pg/ml)

Toplam Humegon

Dozu (amp.sayisi)

79.97+ 2425 17.55+ 698

Matiir E2
Diizeyi (pg/ml)

Matiir Follikiil Cap1 (mm)
Capr (mm)

20.10 2.92 1498.861 1089.52

Tablo2. Bazal E2 diizeyi 80 pg/ml'nin altindaki olgularla, 80 pg/ml veya daha yiiksek olan olgularda matiir

follikiil elde etmek i¢cin kullanilmis humegon dozlarinin karsilastirilmasi

F.2<80 pg/ml E2>80 pg/ml p
(11:15) :15)
Humegon Ampul Sayisi 2029+ 731 15.00+ 554 < 0.05

T Klin Jinekol Obst 1992, 2
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Sekil 3.  Matiir follikiil ¢cap1 ile semin eslradiol diizeyi arasin-
daki iliski.

zeylerinin O6l¢iimi ve ultrasonografik olarak domi-
nant follikiil ¢apinin dl¢imiidir. Bu sekilde follikiil
maturasyonu takip edilebilmekte FSH'nin dozu
ayarlanabilmekte ve ovarian hiperstimiilasyon sen-
dromu erken olarak tanimlanabilmektedir. Matiir
follikiil elde etmek ig¢in gonadotropin dozu ve siiresi
onceden tahmin edilememektedir. Matiir follikiil

elde etmek i¢in optimal HM G miktar: ile hipresti-
miilasyona yol agabilecek doz arasindaki fark ¢ok
azdir (1-5). Olgularimizda, en az bir matiir follikil
elde etmek i¢in kullanilan ortalama Humegon am-
pul sayist 17.55+ 6.98 idi (Tablo 2). Caligsmaya ali-
nan bitiin olgularda matiir follikiil elde edildi ve

ovarian hiperstimiilasyona rastlanilmadi.

Ostrojenler ile birlikte FSH graniiloza hiicrele-
rinin proliferasyonu tiizerine sinerjitik bir etki goste-
rir ve birlikte FSH reseptor sayisinin hizli bir artimi-
na neden olurlar. Bdylece preantral follikiil ig¢inde
Ostrojen konsantrasyonu ne kadar yiiksek ise
FSH'nin follikiiler stimiilasyon hizi o kadar yiiksek
olur. Erken follikiiler fazda bazal E? diizeyi 50-100
pg/ml arasindadir (5-9). Caligsmaya aldiginiz olgu-
larda ortalama bazal Ez diizeyi 79.97+ 24.25 pg/ml
olarak saptandi. Bazal E: diizeyi 80 pg/m!'iiin altin-
da olan olgularda kullanilan ortalama Humegon am-
pul sayisi, bazal E2 diizeyi 80 pg/ml'ye esit veya daha
fazla olan olgulardakinden 6nemli derecede daha
fazla olarak bulundu (Tablo 2). Ayrica bazal E2 dii-
zeyi ile humegon dozu arasindaki istatistiksel olarak
6nemli negatif bir korelasyon (r:0.42; p<0.05) bu-
lundu (Sekil 1). Bu bulgu tedavinin baslangici esna-
sindaki bazal E2 diizeyinin matiir follikiil elde etmek
i¢in kullanilacak olan gonadotropin dozunu belirle-
mede etikli oldugunu gostenriektedir. Caligmamizda
matiir follikil elde edildigi zamandaki E2 diizeyi ile
humegon dozu arasinda istatistiksel olarak 6nemli
bir iliski bulunmamis olmasi da (Sekil 2). Gonado-
tropinlere karsi follikil duyarliliginin bazal E2 di-

zeylerine gore degistigini desteklemektedir.

Follikil matriiasyonunu tayin i¢in kullanilan
onemli bir parametre de ultrasonografik follikiilo-
metri olup ¢apt 18-20 mm'ye erismis follikiil matiir
olarak kabul edilmektedir( 3-10).
matiir follikil ¢ap1 ile serum E2 diizeyi arasinda ista-

Calismamizda,

tistiksel bir iliski bulunmamistir (r:0.14, p>0.05;
Sekil 3). Bu durum gonadotropinle follikiil stimiila-
syonu esnasinda, dominant follikiilin yaninda
preantral veya antral devreye kadar gelisebilen bir
¢ok diger follikiillerin de stimiile olmas1 ile agiklana-
bilir.

Sonug¢ olarak, gonadotropinlerle ovulasyon in-
diksiyonunda gonadotropinlere karst follikiiler
duyarliliginin bazal E; diizeyine 6nemli derecede ba-
gli oldugu, tek basina serum E2 diizeyinin veya folli-
kiilometrinin follikiill matiirasyon indeksi olarak gii-
venilir bir yontem olmadigi, iki parametrenin birlikte

kullanilmasinin gerekli oidugu gorilmistiir.

T Kitn Jinekol Obst 1992, 2



USTUN w Ark. o
IIM(. ilLEOVi'I.LASYON ENDUKSiYONUNDA BAZ/U, SEKUM E, DUZEYININ ONEMIi

VE MAHU EOLLIKUECAI'l iLE E, DUZEYi ARASINDAKI iLiSKi

71

KAYNAKLAR

Macrhh CM. New methods for the induction of ovulation. In
Sciarra JJ (cd):Gyneeolgy and Obstetrics. Philadelphia:
J.B.Lippiucoll Company 1987; Vol. 5 Chap 70, 1012.

Smith D, Picker R, Siiiosich M, et al. Assesment of ovula-
tion by ultrasound and estradiol levels during spontaneous
and induced cycles. Fertil Steril 1980; 33(4): 387-990.

Moghissi K. How to document ovulation. In Sciarra JJ (ed).
Gynecology and Obstetrics. Philadelphia: J.B. Lippincot
Compny, Vol 5, Chap 1987; 1-14.

Haning R. Induction of ovulation with pergnoual. In .Sciarra
JJ (cd): Gynecolgy and Obsletrics. Philadelphia: J.13. Lip-
pincot Company, Vol 5, Chap 69, 1987, 1-15.

Hackelécr HJ, I'leining R, Robinson IIP, et al. Correlation
of ultrasonic and endocrinologie assessment of human folli-
cular development. Am J Obslel Gynecol 1979; I135():122-
8.

Anatolian J Gynecol Obst 1992, 2

10.

Speroff L, Glass RH, Kase NG. Clinical Gynecologic Endo-
crinology and infertility. Baltimore: Williams and Wilkins
1989; 583-605.

Ritchie W. Ultrasound in the evaluation »f normal and in-
duced ovulation. Fertil Steril 1985; 43:167-9.

Sahmay S. Oviilasyon indiiksiyonu. Jinekoloji ve Obstetrik
Dergisi 1988;2(2):82-93.

Scoccia B, Scommegana A. Induction of Ovulation. In Cur-
rent Therapy in obstetrics and Gynecolgy: Qtilligian EJ,
Zuspan FP (eds). Philadelphia: W.B. Saunders Company
1990;pp:66-70.

Lunenfeld B, Liuienfeld E. Ovulation induction: IIMG. In
infertility: Seibel MM (ed). Norwalk:Appleton and Lange
1990; 311-22.



