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Taze Embriyo Transferi mi Yoksa
Dondurulmug Embriyo Transferi mi Tercih Edilmelidir?

Fresh vs Frozen Embryo Transfer
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Kadin Hastaliklan ve Dogum AD, Ufuk Universitesi Tip Fakdiltesi, Ankara
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OZET

Yardimla iireme teknikleri (YUT), son 30 y1l igerisinde teknolojik olarak oldukga ilerleme kaydetmistir. Bu asamalardan bir tanesi de, ovar-
yen stimulasyon sonucu elde edilen embriyolarin transfer edilmeden dondurulmas: ve ilerleyen sikluslarda transferi islemidir. Bu metodo-
loji ile, stimule sikluslarda izlenen olumsuz hormonal mikrogevre ve bunun dogal bir sonucu olarak azalmig endometriyal reseptivitenin
bertaraf edildigi ve daha optimal siklus sonuglar: elde edildigi ileri stirtilmiistiir. Bunun yaninda, ovaryen hiperstimulasyon sendromu ad1
verilen iatrojenik komplikasyondan korunma i¢in de, donma-¢6zme sikluslar1 oldukg¢a yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu derlemede, taze
sikluslar ile donma-¢6zme sikluslarinin avantajlari-dezavantajlari ana hatlari ile, giincel literatiir dahilinde tartigilmistir.

Anahtar Kelimeler: Dondurulmus embriyo transferi (DET), gebelik, OHSS, vitrifikasyon

ABSTRACT

There have been enormous developments in assisted reproductive technologies over the past 30 years, as one of those is the application of
vitrification technologies. By using frozen-thawed embryos instead of fresh ones, embryo transfers in the setting of an adverse endocrino-
logical profile or endometrial cavity could be avoided. Thus, it may be speculated that more physiologic hormonal environment lead to en-
hanced implantation dynamics resulting with improved pregnancy and obstetric outcomes. Moreover, it has been widely documented that
freeze-all policy significantly decreases OHSS prevalance. In the light of available evidence, we aimed to discuss the pros and cons of fresh
and frozen embryo transfer cycles.
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ardimla tireme teknikleri (YUT), son 30 yil oranlari elde edilmektedir. Ancak son yillarda, te-
icerisinde teknolojik olarak oldukg¢a iler- davi etkinligi kadar giivenligi de sorgulanmis ve
leme kaydetmistir ve gelismis tilkelerdeki hasta dostu yaklagimlar kullanima kazandirilmis-
canli dogumlarin yaklasik %1 kadarini olustur- tir. Bu yeni yaklagimlardan bir tanesi de embriyo-
maktadir.! YUT siirecinde, klasik olarak ovaryen  larin transfer edilmeden dondurulmas: ve takip
stimulasyon-yumurta toplama-fertilizasyon islem- eden sikluslarda ¢oziiliip transfer edilmesi islemi-
leri ve son asamada ise taze embriyo transferi uy- dir. Geg¢mis yillarda, gebelik basaris1 anlaminda

gulanmakta, bu sekli ile oldukca tatminkar gebelik ~ elestirilen ve 6nyarg: ile bakilan bu politika, tek-
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nolojik gelismenin sundugu imkanlar ile daha ¢ok
hekim tarafindan benimsenmis ve neredeyse taze
sikluslara alternatif hale gelmistir. Bu derlemede,
dondurulmus embriyo transferi (DET) politikasi,
artilar1 ve eksileri ile ele alinacaktir.

I KRIYOPREZERVASYON TEKNIKLERI

Ozellikle 1980’li yillarin ortalarinda kullanima
giren kriyoteknoloji ile, embriyolarin transfer edil-
meden dondurulmalar konsepti giindeme gelmis-
tir. I1k baglarda kullanilan yavas dondurma teknigi
ile klivaj donemi embriyolar veya blastosistler ba-
sar1 ile dondurulmus ve takip eden siirecte gebe-
likler elde edilmistir. Ancak, oosit dondurma-
¢ozme sikluslarinda alinan diisiik fertilizasyon
(yaklasik %50) ve gebelik oranlari, yeni teknolojik
arayiglar1 beraberinde getirmistir.? Vitrifikasyon
ad1 verilen, yiiksek konsantrasyonlarda kriyopro-
tektan kullanilarak hizlica dondurma iglemi ile,
hiicre i¢cinde daha az kristal formasyonu saglanmas,
boylelikle daha az hiicre hasar1 ve daha iyi sonuglar
elde edilmistir. Yaklasik 30.000 olgunun ele alindig:
toplum tabanh kohort ¢alismanin sonuglarina gore,
vitrifiye blastosist transferi iglemi ile, yavas dondur-
maya gore daha fazla canli dogum oranlar rapor
edilmistir (RR: 1,4 %95 CI: 1,34-1,49)3 Sonug
olarak, giinimiiz pratiginde, vitrifikasyon, gerek
embriyo gerekse oosit dondurulmast iglemi i¢in ne-
redeyse standart uygulama haline gelmistir.

|| SUPEROVULASYON VE
TAZE EMBRIYO TRANSFERINE
YONELTILEN ELESTIRILERIN ANA HATLARI

Kontrolli ovaryen hiperstimulasyon sikluslarinda,
gonadotropinlerin degisik dozlarda kullanilmas: ile
fazla say1da follikiiliin stimule edilmesi sonucunda,
hormonal mikrogevrede birtakim degisiklikler iz-
lenmektedir. Ozellikle estradiol ve progesteron
hormonlarinin suprafizyolojik seviyelere ¢ikmasi,
bunlarin tetikledigi birtakim sitokinlerin ve fak-
torlerin salgilanmalar1 sonucunda, stimule siklus-
lar, dogal sikluslardan tamamen farkli dinamikler
gostermektedir. Bu sikluslardaki hormonal degi-
simin sonucunda, endometriyal reseptivitenin
bozulmasina bagl olarak implantasyon stireci bo-

zulabilir, veya implante olmus embriyonun endo-
metriyum ile arasindaki iletisiminin bozulmasina
bagl olarak perinatal-obstetrik kotii sonuglar kar-
simiza ¢ikabilir. Superovulasyon sonucunda estra-
diol, progesteron ve Vaskiiler Endoteliyal Growth
Factor (VEGF) diizeylerinin, fizyolojik sinirlarin
tizerinde izlenmesi sonucunda, molekiiler diizeyde
asagidaki olaylarin varhigi ileri siirtilmiistiir:

m Subniikleer vakuoller ve pinopodlarin za-
manindan 6nce belirmeleri (implantasyon pence-
resinde kayma).*

= Endometriyal gen ekspresyonlarinda degi-
siklik.

m Implantasyon i¢in énemi olan endometriyal
NK hiicrelerinin ekspresyonunda azalma.®

m Erken dénem trofoblast farklilagmasinda ve
plasental gen ekspresyonunda degisikliklerin net
sonucu olarak defektif plasentasyon ve anjiojene-
zis. Perinatal sonuglari olarak; SGA, diisitk dogum
agirhig1, preeklampsi prevalansinda artig.’

Yukaridaki tartigmalarin sonucunda, taze sik-
luslarda meydana gelen birtakim degisikliklerin,
endometriyumu olumsuz etkileyerek implantas-
yonu bozdugu, plasentasyonda defekt meydana
getirerek embriyo-endometriyum diyalogunu
bozdugu ileri stiriilmektedir.

I DONDURULMUS EMBRiYO TRANSFERININ
BASLICA KULLANILDIGI DURUMLAR

Taze sikluslarin neredeyse 30 yili agkin ortaya ko-
nulmus kabul edilebilir basar1 oranlar1 varliginda,
DET sikluslarinin kendine yer bulmas: zaman al-
migtir. 1990’11 yillardan itibaren gelisen rekom-
binant teknolojiler ve GnRH-antagonistlerinin
kullanima girmesi ile giivenli ve hasta dostu yakla-
simlar anlaminda YUT yeni bir boyut kazanmistir.
Ozellikle, ayn1 zamanda, preimplantasyon gene-
tik test kavraminin giindeme gelmesi ve siklikla
uygulanmas: sonucunda da, DET kavrami yeni-
den sorgulanir olmustur. DET politikasinin baslica
benimsendigi durumlar Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Prematiir luteinizasyonu engellemek icin
kullanilan antagonistler ile daha hasta dostu yak-
lagimlar gindeme gelmis, 6zellikle ovaryen hi-
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TABLO 1: DET politikasinin baglica benimsendigi durumiar.

OHSS riski varliginda segmentasyon amagli

Siklus esnasinda, progesteron yiiksekligi saptanan olgular

Pre-implantasyon genetik test (tarama) amaci ile

ileri yag ve/veya zayif over rezenvi varliginda oosit veya
embriyo havuzlama amagl

Sosyal nedenler ile oosit veya embriyo dondurma

Onko-fertilite nedeniyle oosit ve/veya embriyio dondurma

persitumlasyon sendromu (OHSS) ad: verilen iat-
rojenik komplikasyon oranlarinda, agonist siklus-
lara gore neredeyse yari yariya (%50) azalma ortaya
konmustur.? Ozellikle segmentasyon ad1 verilen
politika ile sifir OHSS hedeflenmis, bu yaklagim
diinyada oldukga ses getirmistir. Her ne kadar seg-
mentasyon politikasi ile OHSS oranlar sifira ¢eki-
lememis olsa da, riskli olgularda her klinisyenin
giivenle bagvurabilecegi bir protokol olarak yerini
almigtir (Sekil 1).

Siklus esnasinda, hCG giinii progesteron (P)
ylkselmesinin getirdigi olumsuzluklar, giinii-
miizde sikga tartigilan konulardan birtanesidir.
Bu durum varliginda, implantasyon penceresinde
kayma nedeniyle implantasyon ve gebelik oran-
larinda azalma 6ne siiriilmiistiir.’ Prematiir P
yiksekligi saptanan olgularda, taze transfer yap-
madan embriyolar:1 dondurmak ve transferi ileri
bir tarihe ertelemek, gebelik ve canli dogum
oranlarini artirmaktadir.'

Pre-implantasyon genetik test, ozellikle de
tarama (PGT) amaciyla kullanimi son yillarin ol-
dukga popiiler konusudur. Ileri kadin yas1, tek-
rarlayan implantasyon basarisizligi, tekrarlayan
gebelik kayiplar ve siddetli erkek infertilitesi ama-
ciyla yaygin kullanimi olan PGT, teknolojinin ge-
lismesi ile tiirli modifikasyonlara ugramistir.
Versiyon 1 olarak adlandirilan, blastomer biyop-
sisi+FISH teknolojisi ile ortaya konulan muhtemel
embriyo hasari ve mozaisizm konulari nedeniyle,

GnRH-antagonist
protokol

GnRh-agonist ile
tetikleme

Embriyolarin
vitrifikasyonu

Stimule edilmemis
siklusta ET

SEKIL 1: Segmentasyon politikasl.

giiniimiizde, trofektoderm hiicrelerinden biyopsi
alinmasi suretiyle 23 kromozom analizinin yapil-
masi giindeme gelmistir. Ozellikle CGH, NGS gibi
23 kromozom analizinin yapilmasina imkan
veren teknolojilerin kullanima girmesi ile, DET
kavrami daha da 6nem kazanmaistir. Bu teknolo-
jilerin ¢ok biiyiik bir kismi, nadiren 24 saat igeri-
sinde sonug verebildigi i¢in, biyopsi yapilmis
embriyonun dondurulmasi iglemi, siklikla kulla-
nilmaktadir. Elde edilen embriyolardan biyopsi
yapilmasi, takiben dondurulmasi, sonucun alin-
diktan sonra 6ploid embriyolarin ¢oziiliip trans-
rutin

fer edilmesi, giinlimiiziin neredeyse

uygulamasi haline gelmistir.

DET sikluslarinin bir diger kullanim alani,
zayif over rezervli olgularin ardisik sikluslarda
stimule edilmeleri yolu ile elde edilen embriyo-
larinin her seferinde havuzlanmasidir. Bu y6n-
tem ile elde edilen embriyolarin daha sonra
coziilerek transfer edilmeleri ile, neredeyse nor-
mal yanith olgular kadar gebelik oranlarinin ol-
dugu bilinmektedir.!!

I TAZE VE DONDURULMUS
EMBRIYO TRANSFERI SIKLUSLARININ
GEBELIK ORANLARI AGISINDAN
KARSILASTIRILMASI

Dondurulmus embriyo transferi sikluslarinin, ce-
sitli nedenler ile daha optimal uterin mikrogevre
ve reseptivite saglamalarindan yola ¢ikarak, taze
sikluslara gore daha yiiksek gebelik oranlar: sun-
dugu ileri striilmiistiir. Bu konu hakkinda giincel
bir meta-analizin sonucuna goére de, DET sikluslar1
ile klinik ve devam eden gebelikler, taze sikluslara
gore daha yiiksek olarak bildirilmistir (RR:1,3 %95
CI: 1,1-1,5)." Bu meta analiz, toplam 633 olgunun
ele alindig1 3 randomize kontrollii ¢aligmanin so-
nuclarina dayanmaktadir (Aflatoonian 2010, Sha-
piro 2010 ve 2011). Analize biraz daha yakindan
bakildiginda, 2 ¢aligmada yiiksek yanith olgularin
ele alindigini, 2 calismada 2PN agamasinda yavas-
dondurma, 1 ¢alismada ise 2PN asamasinda vitri-
fikasyon yapildig1 goze carpmaktadir. Ozetle,
oldukca heterojen ve yeterli giice erisemeyen ¢a-
lismalarin sonucuna dayanarak, DET ile daha iyi
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TABLO 2: Literatirdeki glincel calismalarin sonuglari.™®®

Celada 2015™
Olgu sayisi 882 (364 taze-518 DET)
Metod -
Yas 20-44
Toplanan oosit sayisi 4-20
Devam eden gebelik % %33,2 (DET)
%32,9 (taze)
p>0,05

Roque 2015
530 (351 taze-179 DET)
Klivaj embriyo vitrifikasyonu

Roque 2016
938 (523 taze-415 DET)
Klivaj embriyo vitrifikasyonu

35 33-36
7-8 Grup |: 4-9 (6)
Grup 11: 10-15 (12)
%39,7 (DET) Grup I: Grup II:
%31,1 (taze) %33 (DET) %47 {DET)
p=0,04 %31 {taze) %34 (taze)
p=0,5 p=0,02

gebeliklerin elde edilebilecegi varsayimi havada
kalmaktadir. Yiiksek yanith olgularda, biitiin elde
edilen embriyolarin transfer edilmeden dondurul-
mas1 yani segmentasyon, hasta giivenligi agisindan
tartigmalardan uzak neredeyse tek secenek yakla-
simdir. Ancak, canli dogum oranlar1 ve maliyet goz
ontinde bulundurularak, normal yanith olgularda,
taze siklusun yerine DET politikasini benimsemek
icin daha ¢ok randomize kontrolli ¢aligmaya ih-
tiyag vardir. Literatiirde, normal yanitl olgularin
DET vs taze sikluslar agisindan ele alindig: birkag
yeni ¢alisma mevcuttur. Tablo 2°de bu ¢aligmalar
Ozetlenmistir.

Ozetle, normal over rezervi olan olgularda, ilk
basamak yaklasim olarak DET politikasini benim-
semek icin yeterli kanit mevcut degildir. Ancak,
yliksek yanith olgularda, gerek daha optimal gebe-
likler gerekse OHSS’yi 6nlemek i¢in DET politikasi
tercih edilebilir.

I TAZE VE DONDURULMUS
EMBRiYO TRANSFERI SIKLUSLARININ
OBSTETRIK VE NEONATAL SONUGLAR
ACISINDAN KARSILASTIRILMASI

Glintimiizde tartigilan konulardan birtanesi de,
YUT ile elde edilen gebeliklerin obstetrik ve neo-
natal sonuglaridir. Yapilan genis gozlemsel ¢alis-
malar ile, YUT gebeliklerinin dogal gebeliklere
oranla diisiik dogum agirligi (LBW), SGA bebek,
preterm dogum (PTD) ve perinatal mortalite anla-
minda daha riskli oldugu ortaya konmustur.'® Obs-

tetrik ve neonatal sonuglar, taze ve DET siklusla-
rinda da tartigma konusu olmusgtur. Yapulan ret-
rospektif genis bir Iskandinav kohort ¢aligmasinda,
toplamda 6647 DET sonras1 tekil canli dogum,
42.242 taze siklus ve 288.542 dogal konsepsyon be-
bekleri ile karsilastirilmig, sonug olarak DET gru-
bunda, taze sikluslara gore daha az LBW (OR:0,8),
PTD (OR:0,8) ve SGA (OR:0,7) prevalans: ortaya
konulmustur.'” Ancak, postterm gebelik (OR:1,49),
LGA (OR:1,4) ve makrozomi (OR:1,5) daha fazla
saptanmistir. Dogal konsepsiyon bebeklere gore,
LBW, SGA ve LGA i¢in risk DET ile daha fazla sap-
tanmigtir. Bir diger genis kohort ¢caligmada toplam
277.042 tekil canli dogum degerlendirilmis; DET
ile daha az PTD, LBW ve SGA saptanmigtir.'®
Ancak, DET sonucu dogan bebeklerde LGA preva-
lans: yiiksek bulunmus, bunun yaninda plasenta
akreata (OR:3,1) ve gebelik hipertansiyonuda
(OR:1,5) anlaml olarak yiiksek saptanmistir. Bir
diger gozlemsel ¢aligmanin sonucuna gore, tek-
DET ile taze sikluslara gore hem gebelik haftasi
hem de dogum agirlig: daha fazla saptanmigtir."
Ancak hipertansif komplikasyonlar DET sonucu
daha sik izlenmis, major konjenital malformasyon-
lar agisindan taze siklus bebekleri ile belirgin fark-
lilik izlenmemistir (%2,6 vs %2,8-OR:0,9). Taze
embriyo transferi ve DET sikluslarindan elde edilen
tekil gebeliklerin ele alindig1 ve toplam 11 gozlem-
sel calismanin derlendigi meta analiz sonucuna
gore PTD, SGA, LBW parametreleri, DET bebek-
lerinde daha az saptanmigtir.”® Tablo 3’de DET sik-
luslarinin klinik sonuglar: 6zetlenmisgtir.

TJRMS 2017;1(1)

57



Emre Goksan PABUCCU ve ark.

TAZE EMBRIYO TRANSFERT Mi YOKSA DONDURULMUS EMBRIYO TRANSFERI Mi TERCIH EDILMELIDIR?

TABLO 3: DET sikluslarinin klinik sonuglari.

DET ile sikligi azalanlar
Antepartum kanama (RR:0,6)
Preterm dogum (RR:0,8)

SGA (RR:0,4)

Distik dogum agirligr (OR:0,69)

DET ile sikhigi artanlar
Post-term gebelik (OR:1,4)
LGA (OR:1,4)

Makrozomi (OR:1,5)
Plasenta yerlesim anomalileri

[ SONUG

Giintimiiz pratiginde, teknolojik gelismelerdeki iv-
menin izlerini gormek miimkiindiir. Ancak, her
yenilik iyi olmadig: gibi, bazen zararlar da verebi-
lir. Ozellikle YUT alaninda tedavi etkinlgi ve gii-
venligi ayrilmaz bir biitiin olarak ele alinmalidir.

Bu nedenle, ortaya konulmus yeterli sayida etkin
calisma olmadan yeni bir uygulamay1 kosulsuz
kabul etmek ve uygulamak dogru olmayabilir.
Ozellikle DET sikluslari, son yillarin oldukga
merak uyandiran konusudur. Yiiksek yanith olgu-
larda OHSS'nin onlenmesi i¢in neredeyse altin
standart haline gelmis olan DET uygulamalari, yu-
karida belirtilen belirli endikasyonlar dahilinde
hem hekime hem de bebek arzulayan ciftlere genis
hareket sahasi saglamaktadir. Giintimiizde, taze
transfer sikluslarina alternatif oldugu 6zel durum-
lar disinda, rutin kullanimi halen sorgulanmakta-
dir. Taze siklus sonuglarina gére biraz daha optimal
obstetrik-neonatal sonuglar1 beraberinde getirse de,
her olguya kosulsuz DET yapilmas: gibi bir goriis
birligi mevcut degildir.

I KAYNAKLAR

Sutcliffe AG, Ludwig M. Outcome of assisted 8.  Al-lnany HG, Youssef MA, Aboulghar M,  15. Roque M, Valle M, Guimaraes F, Sampaio M,
reproduction. Lancet 2007;370(9584):351- Broekmans F, Sterrenburg M, Smit J, et al. Geber Freeze-all cycle for all normal respon-
9. Gonadotrophin-releasing hormone antago- ders? S. Assist Reprod Genet 2016.
Gook DA, Edgar DH. Human oocyte cryop- nists for assisted reproductive technology. 16, Henningsen AK, Pinborg A, Lidegaard O,
reservation. Hum Reprod Update 2007;13: Cochrane Database Syst Rev 2011;(5): Vestergaard C, Forman JL, AndersenAN.
591-605. CD001750. Perinatal outcome of singleton siblings born
LiZ, Wang YA, Ledger W, Edgar DH, Sullvan 9 A-Azemi M, Kyrou D, Kolibianakis EM, Hu- after assisted reproductive technology and
EA. Clinical outcomes following cryopreserva- maidan P, van Vaerenbergh |, Devroey P, et §pontaneous conceptllon: ngsh national sib-
tion of blastocysts by vitrification or slow freez- al. Elevated progesterone during ovarian stim- ling-cohort study. Fertl Steril 2011;95:959-63.
ing: a population-based cohort study. Hum ulation for IVF. Reprod Biomed Online 2012;  17. Wennerholm UB, Henningsen AK, Romund-
Reprod 2014;29:2794-801. 24:381-8. stad LB, Bergh C, Pinborg A, Skjaerven R,
Ubaldi F, Bourgain C, Tounaye H, Smitz J, 10 Healy MW, Patounakis G, Connell MT, Devine Forman J, Gissler M, Nygren KG, Tiitinen
van Steirteghem A, Devroey P. Endometrial K, DeCherney AH, Levy MJ, Hill MJ.Does a A.Perinatal outcomes of ch||dr.en born.after
evaluation by aspiration biopsy on the day of frozen embryo transfer ameliorate the effect Lrozen-tzav;led erEbryéo :\;Zr;is_lf_eréa NOI‘dIT-‘CO-
oocyte retrieval in the embryo transfer cycles of elevated progesterone seen in fresh trans- Rort St; 2)61;??822535 s e T
in patients with serum progesterone rise dur- fer cycles? Fertil Steril 2016;105(1):93-9.1. eprod 2013,28(9):2545-53.
ing the follicular phase. Fertil Steril 1997,  11. Cobo A, Garrido N, CrespoJ, Jose R, Pellicer 18 IShinara O, Araki R, Kuwahara A, ltakura A,
67:521-6. A. Accumulation of oocytes: a new strategy for Saito H, Adamson GD. Impact of frozen-
Haouzi D. Assou S. Mahmoud K. Tondeur S managing low-responder patients. Reprod thawed smgle-blastocyst transferlon maternal

’ ’ P ’ Biomed Online 2012:24:424-32. and neonatal outcome: an analysis of 277,042
Reme T, Hedon B, et al. Gene expression pro- ' single-embryo transfer cycles from 2008 to
Tlle oL htuman en?omletnzl r?ce;Tntvnél: colmp?r- 12. goque M,RLatiesI KI_l Serr]ra S,bSoIe: l, G?ber S, 2010 in Japan. Fertil Steril 2014;101:128-33.
ison between natural and stimulated cycles for arreras R, et al. Fresh embryo transfer ver-
the same patients. Hum Reprod 2009; sus frozen embryo transfer in in vitro fertiliza- 19. Roy TK’ Bradley CK, Bowman_lV_IQ, MeArthur
24:1436-45. tion cycles: a systematic review and SJ. Smgle-e@ryo tran§ferof V|Fr|f|ed.-warmed

. . . an. blastocysts yields equivalent live-birth rates

Junovich G, Mayer Y, Azpiroz A, Daher S, meta-analysis. Fertil Steril 2013;99:156-62. and improved neonatal outcomes compared
Iglesias A, Zylverstein C, et al. Ovarian stim- ~ 13. Celada P, Bosch E, De Los Santos MJ, Giles with fresh transfers. Fertil Steril 2014:101:
ulation affects the levels of regulatory en- J, Pellicer A. Elective frozen embryo transfer 1294-301.
dometrial NK cells and angiogenic cytokine does not improve reproductive outcome in ) .
VEGF. Am J Reprod Immunol 2011;65:146- normo-respgnder patients. Hum Reprod 2015; 2. mt’igﬁzttl\g;:;s an nggé;ﬁfgigypgir;g”otﬁﬂ
5. 30 Suppl 1:i112. comes in singleton pregnancies resulting from
Weinerman R, Mainigi M. Why we should  14. Roque M, Valle M, Guimaraes F, Sampaio M, the transfer of frozen thawed versus fresh em-

transfer frozen instead of fresh embryos: the
translational rationale. Fertil Steril 2014;
102(1):10-8.

Geber S. Freeze-all policy: fresh vs. frozen-
thawed embryo transfer. Fertil Steril 2015;103:
1190-3.

TJRMS 2017;1(1)
58

bryos generated through in vitro fertilization
treatment: a systematic review and meta-
analysis. Fertil Steril 2012;98:368,77.e1-9.



