ORIJINAL ARA STIRMA / ORIGINAL RESEARCH

Histolojik Olarak Tanimlanmi

s Folikll Havuzunu

Belirlemede Over Rezerv Testlerinin De  geri

THE VALUE OF OVARIAN RESERVE TESTS IN THE PREDICTION OF
HISTOLOGICALLY-DEFINED FOLLICLE POOL

Dr. Filiz K_AYA, & Dr. Sakir KUQUKKOMURCU,a Dr. Sibel GURUNb,
Dr. Afsin OZTAS,? Dr. Demet ALARSLAN? Dr. Osman H. DEVEIOGLU?

¥adin Hastaliklari ve Dgum AD, "Farmakoloji AD, Uludg Universitesi Tip Fakiiltesi, BURSA

Ozet

Amag: Ooforektomi uygulanmasi planlanan hastalardan ettilecek
spesimenlerde histolojik olarak tanimlanacak fdli&dyilari ile
over rezervi tayininde kullaniimakta olansitg belirteglerin ko-
relasyonlarini saptamak.

Gerec ve Yontemler:Histerektomi ve bilateral salpingmforektom
planlanan 51 premenopozal kadin cerrahi 6ncesiexieh 3.
glininde gorulerek pelvik ultrasonografi ile overcinaeri ve
antral folikil sayilar dgerlendirildi. Ayni giin bazal horme
degerleri ve inhibinB icin kan ornekleri alindi. Cerrahi sont
over hacimleri 6l¢uldi ve histolojik kesitlerde @ema pre-
antral foliklil sayilari belirlendi.

Bulgular: Korelasyon analizlerinde ya ile inhibinB'nin ve
ultrasonografik olarak tanimlanan antral ve higtblolarak ta-
nimlanan preantral folikil sayilarinin anlaml olarak azalg
ortalama antral folikil saymsin luteinizan hormondaki agta
anlamli, foliktl-stimiilan hormondaki agla ise anlamh olma-
yan azalma gostergli inhibin-B diizeyi yiksek olan htdarde
histolojik olarak tanimlanan ortalama pre-antraikid sayianin
da anlamli olarak yiiksek olgu belirlendi. Gerek over hacimle-
ri ile antral folikil sayilari arasinda, gerekstrasonografik ola-
rak belirlenen over hacimleri ve antral folikill gay ile histo-
lojik olarak tanimlanan pre-antral folikiil sayilarasinda an-
lamli iliskiler mevcuttu. Histolojik olarak tanimlanan paetra
folikuil sayilar ile korele olduklari gdsterilenriidesisken ve
ko-faktorlerin dahil edildii coklu regresyon analizinde, histolo-
jik olarak tanimlanan over folikil havuzunun isstitsel anlam-
Il iki bagimsiz belirleyicisinin inhibin-B ve ultrasonografida-
rak tanimlanan antral folikill sayisi oglubelirlendi.

Sonug: Antral folikiil sayisi ve inhibin-B, morfolojik otak tanim-
lanmss folikiil havuzunun bgimsiz belirleyicileridir.

Anahtar Kelimeler: Folikil; over rezerv testleri, inhibin-B
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Abstract

Objective: To assess the correlations between various diprealic-
tors of ovarian reserve and histologically-defifetiicle num-
bers in surgical specimens obtained from women rgudiec
oophorectomies.

Material and Methods: Ovarian volume and antral follicle num-

bers were assessed by vaginal ultrasonography de dg/ 3
in 51 premenopausal women prior to planned hysteney
and bilateral salpingoophorectomy. Blood samples w
drawn on the same day for measurement of basal dr®
and inhibin-B levels. Ovarian volumes were caloedhpost-
operatively and mean pre-antral follicle numbersrevais-
tologically assessed.

Results: Correlation analyses revealed that inhibin-B atichsono-
graphically-defined antral and histologically-defth preantra
follicle numbers decreased significantly by incirgsage. An-
tral follicle numbers decreased significantly bgremases in lu-
teinizing hormone, yet insignificantly by increasesfollicle-
stimulating hormone. Patients with higher inhildnevels ha
also significantly higher histologically-definedepantral folli-
cle numbes. There were also significant correlations bet\
ovarian volumes and antral follicle numbers, antiieen bot|
histologically-defined pre-antral follicle numbernd ultra-
sonographicallydefined ovarian volumes and antral folli
numbers. Multiple regssion analyses including all variat
and co-factors that were shown to be correlatetl tistologi-
cally-defined pre-antral follicle numbers revealatibin-B ve
ultrasonographicallylefined antral follicle numbers to be
only significant independent predictors of the dlisgically-
defined ovarian follicle pool.

Conclusion: Antral follicle number and inhibi®8 are independe
predictors of the histologically-defined follicl®gl.
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adin dreme sisteminin fizyolojikslevi,

ovaryan folikillerin sayica giderek azal-

masina bg olarak, yala beraber kade-
meli bir gerileme gO0sterir. Atreziye Bla olarak
daha fetal hayattan itibaren azalmayasldzmn
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primordial folikillerin kayip hizi 37 yacivarinda
(veya 25.000 folikul kalgninda), dger bir deysle
menopozdan 10-12 yil éncesinde artmaygaa?
Folikdl sayisi, adetlerin devamflnin sglanabil-
mesi icin kritik rakam olarak kabul edilen 1000
dolaylarina indtinde, over glevinin pratikte dur-
masiyla birlikte adetlerin kalici olarak kesilmesi
menopoz olarak adlandirifir.

Overdeki primordial folikillerin havuzu veya
over rezervi, kalan oosit kalitesi ve sayisi ilg-ba
lantili olarak bir kadinin Greme potansiyelini ta-
nimlar? Fertilitedeki d@al gerileme menopozdan

belli bir donem 0Once ortaya cikar ve ancak meno-

poz yai kadar 6ngorulebilir. Ote yandan ovaryan
yaslanma ve genel wanma arasindaki bir gkiye
isaret edegekilde, erken menopoz beklenersgm
siiresinde azalma ile deskilidir.®

Over rezervinin dgerlendirilmesi bu neden-
lerle blylik 6nem tasa da, ultrasonografi (US) ile
goruntilenemeyen ve metabolik aktiviteleri ¢ok
disik olan primordial folikilleri sayisal olarak
tanimlamak mimkin olmagindan, bugtn klinikte
kullanilan tim belirtecler primordial foliktl havu-
zu ile daha uzaktan alakali olan antral folikheri
(AF) gorantilenmesi veya metabolik aktiviteleri-
nin deserlendiriimesi esasina dayafiRrimordial
folikil sayisinin en 6nemli belirleyicisi olan gfa
beraber;® over rezervini dgerlendirmek amaciyla
klinik kullanim alani bulan belirtegler arasinda;
ultasonografik olarak belirlenen over hawe AF

sayisi’® adetin 3.-5. giinlerinde olgiilen bazal
folikiil-stimilan  hormon  (FSHY-*?  estradiol
(E»),*** inhibin-B** anti-miillerian  hormon

(AMH)® diizeyleri ile klomifen sitrat tarama testi
(clomiphen citrate challenge test= CCCTyona-

Filiz KAYA ve ark.

Bu calsmanin amaci, histerektomi ilgzaman-
I bilateral ooforektomi uygulanmasi planlanan has-
talardan elde edilecek spesimenlerde histolojik ola
rak tanimlanacak folikiil sayilari ile over rezervi
tayininde halen klinik kullanim alani bulmakta olan
¢esitli belirteclerin korelasyonlarini saptamaktir.

Gereg ve Yontemler
Bu calsma, Kasim 2003-Kasim 2004 tarihleri
arasinda Uluda Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin
Hastaliklari ve Dgum AD’de gerceklgtirildi.
Calsma Fakiilte Etik Kurulu tarafindan onaylandi
ve tim hastalar bilgilendirilerek onaylarigtandi.

Calsma grubunu, uterin patolojiler nedeniyle
abdominal histerektomi ve bilateral salpingo-
ooforektomi planlanan 40-54 glarinda 51 pre-
menopozal kadin ofturdu. Operasyon endikas-
yonlari, hastalarin 35’inde myoma uteri,sinele
endometrial hiperplazi, dokuzunda adenomyozis
ve ikisinde serviks kanseriydi.

Calsmaya onay veren tim hastalardan, de-
mografik 6zellikleriyle adet diizeni, son gebelik
yasl, gecmgte oral kontraseptif kullanimi ve siresi,
infertilite Oykisu, sigara ve alkol tuketimi gibi
noktalari kapsayan bilgiler edinildi.

Hastalarin operasyonlarinin planlagdiarih-
ten onceki son adetlerinin 3. glintinde pelvik US ile
overleri dgerlendirildi. US Kadin Hastaliklari ve
Dogum AD Poliklinigi'nde, 6.5 MHZ'lik transvaji-
nal probla donatilngibir Toshiba SSH-140A cihazi
kullanilarak yapildi. US ile tanimlanabilecek over
patolojileri ekarte edildikten sonra, her iki overi
en geny uzunlamasina (Iy, enlemesine (B) ve
derinlemesine (E) caplari olcilerek, ‘prolate’
elipsoid formdliu (Vol= Bx D, x D3 x 0.523) kul-

dotropin-releasing hormon agonist stimilasyon lanilarak hacimleri hesaplandi.Overlerin iceri-

testi (GASTJ® ve ekzojen FSH ovaryan rezerv testi
(EFORT)" gibi dinamik testler yer alir.

Cogunlugu ovulasyon indiksiyonu uygulanan

sinde go6zlenen, yuvarlak veya oval anekoik yapilar
folikil olarak kabul edildi. 2-10 mm arasindaki
tum AF sayilarak her iki over icin ayri ayri kayde-

infertil hasta populasyonlarinda, tedaviye over dildi. Iki taraf over hacimleri (z= -1.412; p= 0.16)
cevabinin  6ngérillmesi  amaciyla kullanilmakta V& AF sayilar (z= -0.979; p= 0.33) birbirlerinden

olan bu testlerin etkinii konusunda suregelen
sipheler bir yana®"® kullanilan belirteclerle
ovaryan folikil havuzu arasindakiskileri ortaya

koymayi hedefleyen histolojik cainmalar sayica
¢ok yetersiz goérunmektedir.
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istatistiksel olarak anlamli farkhlik gostermgdi
icin degerlendirmelerde toplam over hacimleri ve
AF sayilarinin kullaniimasi uygun goéraldu.

Ayni ginde tim hastalardan bazal FSH,
luteinizan hormon (LH), Eve inhibin-B 6lguimi
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icin antekubital vendz kan orgiealindi. Sgutmali
santrifiijde (+4C; 2800 rpm; 15 dk.) serumlari ayri-
lan érnekler, élciim giiniine kadar %8@la saklan-
di. Serum FSH, LH ve Hluzeyleri, Uludg Univer-
sitesi Tibbi Tabhliller, Bitim ve Aragtirma Merkez
Laboratuvarinda, Kemoliiminesensnmiinoassay
(CELIA) metodu ile ve ADVIA-Centaur FSH, LH
ve Estradiol-6 kitleri (Bayer Corp., NY, USA;
Biobak, Istanbul, Turkiye) kullanilarak otomatik
olarak (ADVIA-Centaur Immunoassay Systems,
NY, USA) olguldi. Yontemin sensitivitesi, FSH
icin 0.3 mIU/mL, LH icin 0.07 mlU/mL ve Eigin
10 pg/mL idi. Serum inhibin-B dlzeyleri Ulugla
Universitesi Tip Fakiiltesi Farmakoloji AD’'da, spe-
sifik 6lgtim kiti (Serotec Ltd, Oxford, UK) kullarat

HISTOLOJdK OLARAK TANIMLANMI $ FOLIKUL HAVUZUNU BEL IRLEMEDE OVER REZERV TESTLERNIN DEGERI

x10 buyitmede derlendirilerek 10 grid alandaki
ortalama pre-antral folikil (PAF) sayisi belirlendi
iki taraf overden elde edilen PAF sayilari birbirle-
rinden istatistiksel olarak anlamh farklilik géste
medgi icin (z= -0.681; p= 0.50) gerlendirmelerde
toplam PAF sayilarinin kullanilmasi uygun goralda.

Istatistiksel dgerlendirmeler Statistics
Package for Social Sciences (SPSS, Version 10.0)
kullanilarak yapildi. Surekli ggskenlerin birbirle-
riyle iliskilerinin degerlendirilmesinde normal
dagihm gdsteren parametreler icin Pearson, normal
digi dagihm gosterenler icin Spearman korelasyon-
lari; gruplar arasi kadastirmalarda bgimsiz de-
giskenler icin t-testi, baamh desiskenler icin ise
Wilcoxon testi kullanildi. Histolojik kesitlerde

rak enzim immunoassay analizérinde (CERES 904, mianan folikil sayilari ile bire bir anlamitas

C, BIO-TEK Instruments Inc., Winooski, ABD)
ELISA metodu ile dl¢uldi. Yontemin inhibin-B igin
sensivitesi 15 pg/mL idi.

Histerektomi ve bilateral salpingo-ooforek-
tomi operasyonlari, tim hastalardagseldendirme-
yi takibeden bir hafta icerisinde gercekieldi.
Her iki overin hacmi, operasyonun hemen bitimin-
de su tarma yontemi ile olculdulki taraf over
hacimleri birbirlerinden istatistiksel olarak anlam
farklihk gostermedii icin (z= -1.435; p= 0.15)
degserlendirmede toplam over hacimlerinin kulla-
nilmasi uygun gorulda.

Tim histolojik spesimenler, UlugaJniversite-
si Tip Fakiltesi Patoloji AD’da, tek bir patolog
tarafindan dgerlendirildi. Argtirmaya katilan
patolgzgun, demografik 6zellikleri de dahil olmak
lizere, hastalar hakkinda bilgisi yoktu. Overlerden,
%10’luk tamponlanngi formaldehid icerisinde 24
saat sireyle fiksasyonu takiben, buydkliklerine
gore, uzun akslarina paralel 2 ya da 3 kesit alindi
Her bir longitudinal kesitin kortikal alanindan eai
olarak elde edilen iker adet kesit folikil sayimi
icin ayrildi. Sayim yapilacak kesitler 18 saat glére
ototeknikomda (Leica TP 1050, Vision Ltd,

Germany) hazirlandiktan sonra parafine gomuldu.

Parafin bloklardan mikrotom ile elde edilen 0.5
mikron’luk kesitler lam tzerine alinip hematoksien

eozin ile boyandi ve ksilene daldirilip, Kanada bal
sami ile kapatildi. Hazirlanan preparatlar Olympus
CH 30RF200 mikroskopta (Olympus Ltd, Japan)
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tistiksel korelasyon goésterensigté degiskenlerin,
over rezervinin 6ngoérdlmesi icin kullanilabilecek
¢esitli kombinasyonlari regresyon analizi ile gie-
lendirildi. p< 0.05 istatistiksel olarak anlamlitka
edildi.

Bulgular

Olgularin demografik ve fiziksel 6zellikleri
Tablo 1'de gosterilmgtir. Hastalarin %52.9'u (n=
27) hayatlarinin herhangi bir dénemi boyunca orta-
lama 30.7 + 20.0 ay sureyle oral kontraseptif kul-
lanmsti ve %15.7'si (n= 8) sigara i¢iyordu. Orta-
lama ilk adet ve son gebelik yasirasiyla 12.4 +
0.9 ve 30.3 + 3.6 olan olgularin 3. giin bazal hor-
mon deerleri Tablo 2'de gdsterilngiir. Ayni giin
US ile belirlenen ortalama toplam over hacmi 7.9 +
4.3 cmi, AF sayisiise 7.1 + 4.3 idi.

Operasyon sonras! sugiiama yontemi ile 0l-
¢ulen over hacmi ortalama 10.3 + 3.7°%cimistolo-

Tablo 1. Olgularin demografik ve fiziksel 6zellikleri.

Ortalama (+ SD)
Yas (y1l) 47 +2.7
Gravida 44+£26
Parite 29+13
Agirhk (kg) 71.9+11.3
Boy (m) 1.59+5.0
VK1 (kg/mf)* 28.3+4.5

*V/K [ = Viicut kitle indeksi

Turkiye Klinikleri J Gynecol Obst 2007, 17
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Tablo 2. Olgularin bazal hormon derleri.

Ortalama (+ SD)
FSH (mIU/mL) 13.9+15.4
LH (mIU/mL) 9.2+10.2
E> (pg/mL) 73.4+125.3
inhibin-B (pg/mL) 43.7 + 46.6

Tablo 3. Yag ile ¢aitli parametrelerin korelasycari.

r p
VKI 0.342 0.038
FSH 0.389 0.072
LH 0.319 0.052
Inhibin-B -0.194 0.013
AF sayis| -0.332 0.045
Preantral folikiil sayisi -0.324 0.001

Filiz KAYA ve ark.

yan azalmalar mevcuttinhibin-B diizeyi yuksek
olan hastalarda histolojik olarak tanimlanan orta-
lama PAF sayisi da anlaml olarak yiiksekti (r=
0.191; p= 0.017).

US ile olgulen toplam over hacmi ile operas-
yon sonras! su gama yontemi ile Glctlen over
hacmi arasinda ileri derecede anlamli bir korelas-
yon saptandi (r= 0.742, p< 0.001). Gerek US ile
(r= 0.628; p= 0.020), gerekse syitema yontemi
(r= 0.583; p= 0.006) ile belirlenen toplam over
hacmi ile US’de tanimlanan ortalama AF sayisi
arasinda anlamli korelasyonlar mevcutken, US’de
belirlenen ortalama over hacmi (r= 0.164; p<
0.001) ve AF sayisi (r= 0.371; p= 0.047) histolojik
olarak tanimlanan PAF folikil sayilari ile anlamli
derecede @antiliydi.

Histolojik olarak tanimlanan ortalama PAF
sayis! ile korele olduklari gosterilgndeziskenler

jik kesitlerden tanimlanan ortalama PAF sayisi iseolan ya, FSH, inhibin-B ve US ile belirlenen orta-

1.7 £ 2.6 olarak bulundu.

Korelasyon analizlerinde yalle vicut kitle
indeksinin (VKI) istatistiksel anlamli olarak
arttigl, FSH ve LH'nin anlamli olmayan aglar
gosterdgi, inhibin-B ve US ile tanimlanan AF
sayisl ile histolojik olarak tanimlanan PAF sayi-
sinin ise anlamh olarak azagdisaptandi (Tablo
3). Toplam gebelik ve dmm sayisi ile hicbir
degisken arasinda korelasyon belirlenemedi.
Benzersekilde ilk adet ve son gebelik lari ile
herhangi bir dgisken arasinda da anlamli bir
ili ski bulunamadi.

VK1 arttikga inhibin-B anlamli bigekilde a-
zaliyordu (r= -0.273; p= 0.028). Oral kontra-
septif kullanimi ile herhangi bir gssken arasinda
iliski belirlenemezken, US ile tanimlanan ortala-

ma AF sayisi sigara icenlerde (4.6 £ 2.4) sigara

lama over hacmi ve AF sayisinin temegidken-
ler, bu dgiskenler ile korele olduklar saptanmi
olan VKI, sigara kullanimi, LH ve sugmma yon-
temi ile olcilen ortalama over hacminin ko-
faktorler olarak girildgi coklu regresyon analizin-
de, histolojik olarak tanimlanan PAF sayilarinin
istatistiksel anlamli iki baamsiz belirleyicisinin
inhibin-B (B= 0.0131; p= 0.003) ve US ile tanim-
lanan AF sayilari (B= 0.0871; p= 0.008) qidu
saptandi. Bu modelin [histolojik PAF sayisi= US
ile tanimlanan AF sayisi x 0.09 + inhibin-B x 0.01]
histolojik olarak tanimlanan PAF sayilarini belir-
lemedeki dgeri (RP= 0.542) istatistiksel olarak
ileri derecede anlamhydi (F= 21.907, p< 0.001)
(Sekil 1).

Tarti sma
Bu calgma, over rezervi tayininde halen kul-

icmeyenlere (9.2 £ 7.6) gore anlamli olarak dahaan imakta olan ggtli ultrasonografik ve endokri-

azdi (p=0.042).
LH arttikca US ile tanimlanan ortalama AF

nolojik deziskenler ile histolojik over kesitlerinde
tanimlanan folikil sayilari arasindakiKiyi belir-

sayisi anlamli olarak azalirken (r= -0.260; p= lemeye yoneliktir. Ayni konuda daha Onceden

0.020), E ile hicbir dggisken arasinda anlamli bir
korelasyon saptanamadi. FSH arile ise gerek

yapilms ¢ogu calsmadan temel farki, birbirleriyle
de iligkili olan ¢ok sayida dgskeni ayni anda ele

US ile tanimlanan ortalama AF sayisinda (r= - alarak, uygun istatistiksel yontemler yardimiyla

0.254; p= 0.050), gerekse histolojik olarak tanim-

lanan PAF’da (r= -0.235, p= 0.057) anlamli olma-
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over rezervinin baimsiz belirteclerini ortaya koy-
may! hedeflemesidir. Birden ¢ok giensiz belirte-
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folhist = histolojik olarak tanimlanmpre-antral folikiller.
folUS = ultrasonografik olarak tanimlangrantral folikuller.

Sekil 1. Histolojik olarak tanimlanngi preantral folikilleri
belirlemede prediktif belirteclerin regresyonu.

cin bir arada kullanilmasi ise, over rezervingdo
olarak belirlemeye tek bir belirtecten daha c¢ok
yaklasabilir.

Overdeki primordial folikil sayilari ile anlamli
korelasyon gostergi tanimlanmg olan ilk faktor
yastir. Richardson ve ark. perimenopozal kadin-
larda ooforektomi spesimenlerinde, Lass veZark.
ise infertil kadinlarda laparoskopik over biyopsisi
orneklerinde ygla birlikte folikill yogunlugunda
belirgin bir azalma meydana gelthi ortaya koy-
muglardir. Ayni iliski bizim ¢alsmamiz tarafindan
da dgrulanmstir.

Yas, bu calgmada over rezervinin gier belir-
tecleri ile de korelasyon gdstermektedir. Bu belir-
tecler arasinda yer alan AF sayisinigli&h gencg
kadinlarda dahi ya basli olarak azaldil Reuss ve
ark. tarafindan da ortaya konulgtur.>® Morris ve
ark. ise ooforektomi dncesi sayilan AF’lerin ope-
rasyon sonrasi sayilan primordial folikillerigdo
olarak yansitgini gostermilerdir.?*

Yasla inhibin-B arasindaki, bu ¢cginada da be-
lirlenmis olan ters ikki ise, daha oOnceleri gidi
arastirmacilar tarafindan da tanimlagnamlan kesin
bir bulgudur™?® Erken perimenopozal dénemde
gozlenen ilk dgisikli gin inhibin-B'deki azalma
oldugu gosterilmgken, azalan negatif feedback ne-
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basladigi, artan FSH nedeniyle ise, Blizeylerinde
belirgin bir azalma olmayabilegevurgulanmgtir.
Diger taraftan nispeten yiksek, Ellizeylerinin
FSH’da yaniltici bir baskilanmaya da neden olabile-
cesi akildan cikarilmamalidd® Bu nedenlerle, ge-
rek bizim calymamizda, gerekse dnceki gaialar-

da FSH veya Eile ne yg ne de over rezervi arasin-
da dolaysiz korelasyonlar tarif edilemetini®**’

Over rezervini belirlemedeki 6nemi ortada o-
lan ya&, AF sayisi ve inhibin-B de dikkate alindi-
ginda prediktif dgerini kaybetmektedir. Regres-
yon analizinin bu sonucu ya 6nemini yadsima-
makta, sadece ger iki dezsiskenin bir arada ele
alinmasinin ygtan daha fazla bilgi verebilegiee
isaret etmektedir. Ote yandan galamizin sadece
40-54 vyaglarindaki kadinlari kapsagh dikkate
alinmali; daha geqibir yas yelpazesi s6z konusu
oldugunda, yain da bu denklem icerisinde yerini
alabilecgi akla getirilmelidir. Klinik agidan bakil-
diginda ise over rezervini belirlemede kullanilacak
bir denklemin ya dislamasi ancak olumlu olarak
degerlendirilebilir. S6z konusu klinik soru, hayati-
nin beinci dekadinda olan bir kadinda muhtemel
menopoz ygnin Ongorilmesi veya over rezervi
yasindan beklenmeyecek derecede koétl olan geng
bir infertil kadinda ovaryan stimilasyona cevabin
belirlenmesi ise ygan ba&msiz klinik belirtecle-
rin potansiyel dgeri aciktir.

Bu calgmada US ile élcilen over hacmi ile
over rezervi arasinda da anlamli bigklibelirlen-
misken, bu belirte¢ de regresyon analizinde 6ne-
mini kaybetmektedir. AF sayisi da dikkate alindi-
ginda, over hacminin tek baa taidigl tanisal
deseri kaybettgi daha 6nceki caimalar tarafindan
da vurgulanngtir.?®2°

Olugsturulan regresyon modelinde over rezervi-
nin bagimsiz belirleyicileri olduklar belirlenen orta-
lama AF sayisi ve inhibin-B ile korele olduklari
gosterilmi olan dier iki parametre ise VKve siga-
ra kullanimidir. Artan VK ile inhibin-B’nin azaldi-
gl daha onceleri de ortaya konulgrolan bir bulgu-
dur?®? Bu iliskinin 6nemi bilinmemekle beraber,
VKT'nin regresyon analizi sonucunda istatistiksel
anlamhligini kaybetmesi, inhibin-B'den Igansiz
bir dezer tagimadgi seklinde yorumlanabilir. Sigara

deniyle FSH'nin ancak daha sonralari yukselmeyekullaniminin folikil havuzunda anlamli bir daral-
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maya neden oldiu ise Westhoff ve ark. tarafindan savunan Westhoff ve ark. foliktlleri, seri olmayan
morfolojik olarak ortaya konulmyur.®? Bu bulgula-  alti kesitte saymglar ve her hasta icin elde edilen
ra paralel olarak, bizim cainamizda da sigara kul- toplam preparat sayisi farkli olgiundan, toplam
lanan kadinlarda AF sayilarinda anlaml bir azalmafolikiil sayisi yerine preparat faa ortalama
godzlenmg, ancak muhtemelen sigara kullanan has-folikiil sayisini kullanmaya karar vergtérdir.*?
talarimizin sayica agh nedeniyle sigara kullanimi  Ooforektomi spesimenleri yerine laparoskopik
regresyon modelinde Pemsiz bir belirte¢ olarak over biopsisi 6rneklerini kullanan Lass ve ark. da
yer bulamansgtir. toplam foliktl sayisi yerine folikil ygunlugunu

22 e - -
Bu calsmanin sonuglari over rezervinin tayi- €SaS alnglardir == Folikdl yogunlugunu esas alan

ninde birden cok belirteci birarada ele alan tdnisa PU yaklaim, over hacmini —ve sonug olarak top-
modellerin, belirteglerin tek tek kullanimindan 'am folikil sayisini— diasa da, over hacminin
daha dgerli olabilecgine isaret etmekte ve bu YS ile kolaylikla dlculebilirlgi bir tqrafa., cal-
bulguyu PAFIn histolojik incelemesine dayandir- Malar asil tanisal der taiyan belirtecin over
maktadir. Coklu modellerin Klinik alanda dagge ~ nacminden cok é)zrgalama folikal sayisi ofgunu
taslyabilec&i gosterilmi; ornesin Bancsi ve ark. vurgulamaktadf”

in-vitro fertilizasyon sikluslarinda kot over ceva

binin 6ngoérilmesinde en gl belirtecin AF Sonug

sayis! oldgunu saptarken, FSH ve inhibin-B'nin Sonug olarak bu cama, over rezervin 6n-
de modele eklenmesinin tanida gdduk payini gormekte klinik kullanim alani bulan AF sayisi ve
arttirabilecgini vurgulamstir.'* Olusturulabilecek  inhibin-B’nin,  morfolojik  olarak  tanimlanngi
casitli tanisal modellere halen Klinik kullanim alani follikiil havuzunu belirlemekte igamsiz dgisken-
bulan baka deiskenlerin dahil ediimesi de - ler olarak kullanilabileceklerini gdstermekte ve
nilebilir. Benzer bir yaklam sergileyen Gilekli —daha blyuk hasta gruplarinda, daha caltstenin
ve ark. da, bazal FSH dizeyleriyle CCCT ve degerlendirmeye.allna@ morfolojik ¢alsmalara
GAST'In deserini aratirmislar, ancak ooforektomi ~ k@p! agmaktadirileride planlanacak camalarda
spesimenlerinde tanimladiklari folikiil sayilari ile Yeni gelstirilen morfometrik analiz tekginin
bu testlerin higbirisi arasinda anlamli bir korelas Kullaniimasi ise folikil sayilarinin daha kisa bir
yon belirleyememierdir®® Mutlaka deerlendir- sirede ve daha kesin olarak tanimlanmasglasa
meye alinmasi gerelini distindigiimiiz, ancak yabilir.* Folikil sayilari ile baimsiz olarak korele
calsma imkani bulamagimiz —ve bu nedenle olduklari morfolojik olarak ortaya konulacaksge

arastirmamizin da eksik bir tarafini gluran— bir li belirteclerin birlikte kullaniminin, over rezearv
diger desisken ise son yillarda énemi giderek daha nin inn.iI'<t('e (?ngbr[]lmesipe olasi katkisinin b.elir-
fazla ortaya konulmaya banms olan anti- lenmesi igin ise prospektif canalar gerekecektir.
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