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OZET

Amac: Bu arastirma kapsaminda, oosit aktivasyon bozuklugu yasayan siddetli oligoastenoteratozoospermi (OAT) hastalarinin intrasitoplazmik
sperm injeksiyonu (ICSI) iglemi sonucunda, kalsiyum iyonofor iglemi uygulanan ve uygulanmayan olgularin embriyo kalitesi ve klinik gebelik so-
nuglari retrospektif olarak incelenmis ve literatiire katki saglamasi amaglanmistir. Gere¢ ve Yontemler: Ocak 2014 ile Aralik 2019 tarihleri arasinda
Centrum Klinik Kadin Sagligi Merkez’ine bagvuruda bulanan 100 ICSI olgusunun verilerinin retrospektif veri tarama ¢alismasidir. Analize dahil
edilme kriterleri siddetli OAT tanisi alan ve bu nedenle erkek faktorii infertilitesi olarak degerlendirilmis olgulardir. ICSI sonrasi oosit aktivasyonu
i¢in kalsiyum iyonofor uygulananlar deney grubu olarak, uygulanmayalar ise kontrol grubu olarak ¢aligmaya dahil edilmistir. Her iki grup arasinda
toplam oosit sayisi, 2 pn fertilize oosit sayilari, fertilizasyon yiizdesi, 3. giin toplam embriyo sayilari, iyi kalite klivaj embriyo sayilari, 5. giin toplam
embriyo sayilari, iyi kalite blastosist sayilari, klinik gebelik yiizdesi, biyokimyasal gebelik ve abortus yiizdesi sonuglari karsilastirilmistir. Bulgular:
Siddetli OAT olgularinda kalsiyum iyonofor kullanilan yani deney grubunun fertilize oosit sayilarinda, fertilizasyon yiizdelerinde, iyi kalite klivaj em-
briyo sayilari, iyi kalite blastosist sayilarinda istatistiksel agidan anlamli bir artigin oldugu gozlemlenmistir. Klinik olarak karsilastirilmasi yapilan kli-
nik gebelik ve canli dogum oranlarinda yiizde olarak deney grubunda bir artig goriilmesine karsin istatiksel olarak anlamli bir artisin olmadigi
gozlemlenmistir. Sonug: Klinik agidan daha iyi fikir sahibi olunabilmesi i¢in daha kapsamli ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Oosit aktivasyonu; kalsiyum iyonofor; siddetli oligoastenoteratozoosperm; fertilizasyon

ABSTRACT

Objective: In this study, after intracytoplasmic sperm injection (ICSI) was performed to patients with severe oligoastenoteratozoospermia (OAT) in
oocyte activation disorder, the embryo quality and clinical pregnancy outcomes of the cases with or without calcium ionophore treatment were ret-
rospectively examined and contribute to the literature. Material and Methods: This is a retrospective data scanning study of the data of 100 ICSI
cases who applied to Centrum Clinical Women’s Health Center between January 2014 and December 2019. Inclusion criteria in the analysis were
cases diagnosed with severe OAT and therefore evaluated as male factor infertility. Those who were applied calcium ionophore for oocyte activation
after ICSI were included in the study as the experimental group, and those who were not applied as the control group. Between both groups, total oocyte
count, 2 pn fertilized oocyte count, fertilization percentage, total embryo counts on day 3, good quality cleavage embryo counts, day 5 total embryo
counts, good quality blastocyst counts, clinical pregnancy percentage, biochemical pregnancy and abortus. percentage results were compared. Results:
It was observed that there was a statistically significant increase in the number of fertilized oocytes, fertilization percentage, good quality cleavage
embryo numbers, and good quality blastocysts in the experimental group, which was calcium ionophore treated severe OAT cases. Although there
was an increase in the clinical pregnancy and live birth rates as a percentage in the experimental group, which were compared clinically, it was ob-
served that there was no statistically significant increase. Conclusion: More comprehensive studies are needed to have a better clinical opinion.
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Total fertilizasyon basarisizlig1 intrasitoplazmik
sperm enjeksiyonu (ICSI) sonrasi, oosit veya sperm
kaynakl1 bir¢ok faktorden kaynaklanabilmektedir.
Fertilizasyonun mikroenjeksiyon sonrast gercekles-
memesi ¢ogunlukla sperm hiicrelerinin oosit aktivas-
yonunu ger¢eklestirememesine baglanmaktadir.'
Oosit aktivasyonunun olmast i¢in, spermin kapasi-
tasyonunu tamamlamig olmasi gerekmektedir. Daha
sonra olugsmasi beklenen sperm hiperaktivasyonunun
ve akrozom reaksiyonunu ger¢eklesmesi i¢in Ca+2
iyonlarinin salmiminin yapilmasi gerekmektedir.
Oosit aktivasyonunun gergeklesmesinin kalsiyum
(Ca+2) salimmina bagli oldugu disiiniilmektedir.?
Yapay oosit aktivasyon yontemleri kalsiyum salini-
minin gergeklesmedigi durumlarda oosit aktivasyo-
nunun saglanmasi i¢in kullanilmaktadir. Kalsiyum
(Ca+2) takviyesi yapilarak oosit aktivasyonunu sag-
lamak amaciyla kullanilan kalsiyum iyonofor, yapay
oosit aktivasyonu (AOA) yontemlerinden biridir.?

Bu arastirmaya konu olan kalsiyum iyonofor is-
leminin, oosit aktivasyonunun gergeklesmesinde et-
kili bir yontem olabilecegi diistintilmiistiir. Kalsiyum
iyonoforun oosit aktivasyon bozuklugu goriilen ol-
gularda kullanilarak, oositin aktivasyonunun saglan-
mastyla siddetli oligoastenoteratozoospermi (OAT)
hastalariin infertilite sorununun ¢oztimiine katki
saglamasi amaglanmistir.

Yapilan bu aragtirmada, oosit aktivasyonunun
kalsiyum ile saglandig1 bilgisiyle yola ¢ikarak sid-
detli oligoastenoteratozoospermi (OAT) hastaligi
olan 100 hastanin dosyalarindan ICSI sonrasi kalsi-
yum iyonofor islemi uygulanan 50 hasta tespit edil-
mistir. Belirlenen hastalarin oosit fertilizasyon
oranlari, fertilizasyon yiizdesi, embriyo kalitesi,
blasta gidis yiizdesi, klinik gebelik yiizdesi, canli
dogum orani, biyokimyasal gebelik ve abortus oran-
lar1 kalsiyum iyonofor islemi uygulanmayan 50 has-
tayla karsilastirilmasi sonucunda kalsiyum iyonofor
kullanilan hastalarda sonucun daha iyi olup olmadigi
arastirilmistir.

I GEREC VE YONTEMLER

Calismamiz Ocak 2014 ile Aralik 2019 yillar ara-
sinda, Centrum Klinigi Kadin Saghig: ve Tiip Bebek
Merkezi’nde retrospektif olarak yapilmis veri tarama
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caligmasidir. Veriler, merkezdeki dosya ve/veya elek-
tronik veri tabanindan elde edilmistir. Calismada sid-
detli oligoastenoteratozoospermi (OAT) olgusuna
sahip 100 ICSI dongiisii dahil edilmis ve ICSI son-
rast OAT tanili giftlerde, yapay oosit aktivasyonu i¢in
kullanilan kalsiyum iyonofor uygulamasi sonuglari
incelenerek degerlendirilmistir. Calisma i¢in Ufuk
Universitesi Tip Fakiiltesinden etik kurul onay1 alin-
mistir (Etik Kurul No: 20200124/5). Calisma Hel-
sinki Deklerasyonu Prensipleri’ne uygun olarak
yapilmustir.

Analize dahil edilme kriterleri arasinda erkeklerde
yas1 18-70 arasinda, daha 6nce ¢ocuk sahibi olmamis,
krozomal bozuklugu bulunmayan veya Y mikrodeles-
yonu olmayan, medikal tedavi almayan olgular, ka-
dinlarda yas1 18-40 yas aras1 zayif yumurta rezervi
olmayan (Serum AMH >1 ng/ml olan), normal kar-
yogram, histerosalpingografi (HSG) ve hormonal pro-
fili olan, ¢ocuk sahibi olmamuis olgular yer almaktadir.
Calismaya dahil edilmeme kriterleri olarak erkeklerde;
normozoospemik, azoospermik, kriptozoospermik ol-
gular, testis ile ilgili organik patolojileri olanlar, mev-
cut hormonal veya baska medikal tedavi altinda
olanlar, ¢c6zme spermatozoa kullanilan, testikiiler eks-
traksiyon veya aspirasyon uygulanan olgular, kadin-
larda; >40 yas, tubal-uterin-ovaryen patoloji varligi,
genetik anomali, endometriozis, zayif ovaryan rezervi
(serum AMH degeri <1 ng/ml altinda olan) olan, pre-
implantasyon genetik test uygulananlar, dondurulmus
embriyo transferi uygulanan olgularin ¢aligmada ol-
mamasina 6zen gosterilmistir.

CALISMA PROTOKOLU

Gradient yontemiyle hazirlanan semen 6rneklerinin
hepsi hastalardan mastiirbasyon yontemi ile oosit top-
lama giiniinde (OPU) elde edilmistir. Konik bir tiipiin
alt kismina %90°lik onun iizerine ise %45’lik sperm
gradient medyumundan konulmus olup iizerlerine 1
ml semen Orneginden eklenmistir. Semen tiipleri 12
dakika 1500 rpm’de santrifiij edilmistir ve pipet yar-
dimiyla gradient ve semen tabakalarindan sonra en
dipte bulunan pelet alkinmis. Pelet {izerine yikama
medyumundan (All Grad Wash Life Global) 2 ml ek-
lenerek karigtirtlmig 5 dakika 1500 rpm de santrifiij
edildikten sonra 0.5-1 ml kiiltiir medyumu eklenip in-
kiibatérde %5 CO, ortama kaldirilmstir.
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Calismadaki hastalarin ovaryan stimiilasyon te-
davilerinde kisa-antagonist protokol uygulanmastir.
Over rezervlerine gore menstural siklusun 2. ya da 3.
giinlerinde 150-225 IU/giin olacak bicimde rekombi-
nant FSH veya hMG baglanmistir. GnRH antagonisti
siklusun 6. giiniinde tedaviye eklenmis olup folikiil
capinin 17mm oldugu zaman oositlerin toplanmasi
hedeflenerek ovulasyon tetiklenmesinin saglanmasi
i¢in 10.000 IU hCG (sc) uygulanmistir. Her hastaya
OPU isleminin ger¢eklesecegi giin 600 mg/giin vaji-
nal mikronize progesteron luteal destek olmast ama-
ciyla verilmigstir. Genel anastezi altinda transvajinal
ultrason kullanilarak oviilasyon indiiksiyonundan 35-
36 saat sonra, ¢ift limenli steril igne kullanilip foli-
kiillerin aspirasyonu gerceklestirilmistir Inkiibasyona
alman oositler 3-4 saat sonra 80 [U/ml konsantras-
yonlu hyaluronidaz enzimiyle yaklagik olarak 15-20
dk muamele edildikten sonra fresh mediuma alinan
oositler korona kiimiiliis hiicrelerinden ayrilmistir.
Toplanan oositler kiiltlir ortamina konularak inkiibe
edilip 4-5 saat sonra ICSI islemi yapilmistir.

Kullanima hazir olarak satilan iiriin firma tali-
matlarina gore; oosit aktivasyonundan dnce 2-4 saat
37 °C, %5-6 CO,, %5 O, inkiibatorde inkiibe edil-
mistir. ICSI islemi sonrasinda ise 15 dakika boyunca
oositler iginde bekletilmistir. Klivaj kiiltiir ortamina
aliip inkiibatére alinmadan 6nce yikama iglemi ya-
pilmustir.* ICSI islemi sonrasinda inkiibat6re alinan
oositler 30 dakika sonra kalsiyum iyonofor ile mua-
mele edilmek iizere 8-10 pmol/L kalsiyum iyonofor
bulunan gazlanmis kiiltiire alinarak 7-10 dakika bo-
yunca inkiibatoérde bekletilmektedir. Sonrasinda oo-
sitler iyomisin bulunmayan taze kiiltiire alinarak
bolca yikama yapilip inkiibatore kaldirtlmigtir.>¢

ICSI den 14-18 saat sonra 2PN goriilmesiyle fer-
tilizasyon dogrulanmistir. Toplam ICSI sayisinin M2
oosit sayisina orani fertilizasyon orani olarak tanim-
lanmaktadir. Fertilize olmus tiim oositler fresh klivaj
mediumuna aliarak embriyo transferi olana kadar
kiiltiir ortaminda bekletilmistir. Fertilizayonun 46-48
saat sonunda klivaj embriyolar hiicre sayis1 ve frag-
mantasyon oranlari olarak 1-5 arasi degerlendirmesi
yapilmistir. Gardner ve Schoolcraft’in 6nerilerine
gore blastosistler i¢in embriyo kalitesinin siiflan-
dirma sistemi embriyolarin kalite derecelendirme asa-
masinda tiim blastosistler derecelendirilmistir.
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ISTATISTIKSEL ANALIZ
Istatistiksel analiz programi olarak SPSS 22.0
Windows  degerlendirmelerde  kullanilmistir.

Deney ve kontrol gruplarinin verileri normal dagi-
limdan anlamli diizeyde farklilik olup olmadigina
Kolmogrov Smirnov ve Shapiro Wilks testi ile ince-
lenmis ve sonug olarak elde edilen parametrelerin
normal dagilim gdstermedigi anlasilmigtir. Normal
dagilim goéstermeyen gruplarin bulunmasi halinde
non-parametrik testlerin kullanim1 gergeklestirilmis-
tir. Deney ve kontrol grubu karsilastirilmalart yapi-
lirken veriler normal dagilim gostermedigi igin
parametrik olmayan Mann Whitney U testi ile kate-
gorik degiskenlerde ise Pearson ki-kare ve Fisher
Exact testleri kullanilarak karsilagtirmalar yapilmistir.
Istatistiksel olarak anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak
alinmigtir.”

I BULGULAR

Bu calismada kalsiyum iyonofor uygulamasi yapilan
50 hastadan toplanan 403 oosit ve kalsiyum iyonofor
uygulamasi yapilmayan 50 hastadan toplanan 314
oosit olmak iizere toplamda 717 oosit ¢alismaya dahil
edilmistir.

Calismaya katilan erkek ve kadin bireylerin pa-
rametrelerinin degerlendirilmistir. Karsilastirilan
deney ve kontrol grubu arasinda erkek bireylerin
sperm parametrelerinden sperm konsantrasyonu (say1
10%ml) ve motilitelelerinin (A+B%) sonuglar ile
kadin bireylerin ise yasi, serum AMH degeri ve mak-
simum endometriyum kalinliklari agisindan istatik-
sel olarak anlaml1 bir fark bulunamamistir (Tablo 1).

Toplam oosit sayisinin, fertilize oosit sayisinin,
fertilizasyon yiizdesinin degerlendirilmesi karsilasti-
rilmigtir. Toplam oosit sayisi agisindan gruplar deney
ve kontrol grubu arasinda istatistik agidan anlamli bir
fark bulunanamamustir. Fertilize oosit say1si(2PN) ve
fertilizasyon % olarak kontrol ve deney grubu ara-
sinda farklilik gézlemlenmistir. Gruplara bakildi-
ginda fertilize oosit sayilarinin anlamh bir farklilik
gosterdigi tespit edilmistir (z=-2,699, p<0,05). Olgu-
larin fertilizasyon yiizdelerininin degerlendirilmesi
yapildiginda gruplar arasinda istatistiksel agidan an-
lamli bir farklilik oldugu goriilmistiir (z=-2,002,
p<0,05) (Tablo 2).
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TABLO 1: Calismaya katilan erkek ve kadin bireylerin parametrelerinin degerlendirimesi.
Grup N Ortalama-Standart Sapma z p
Konsantrasyon {say! 10%ml) Deney 50 12,82+13.00 -0,290 0,772
Kontrol 50 12,46+11,61
Motilite (A+B)% Deney 50 17,86+15,28 0,727 0,467
Kontrol 50 20,2+15,61
Kadin yas! {yIl) Deney 50 32,54+5,52 -0,449 0,653
Kontrol 50 31,98+5,57
Serum AMH (ng/ml) Deney 50 2,96+1,79 -0,079 0,937
Kontrol 50 2,45+0,77
Ovulasyon tetikleme giind endometriyum kalinligi {mm) Deney 50 10,15+1,47 -1,127 0,260
Kontrol 50 9,79+1,45
TABLO 2: Toplam oosit sayisinin, fertilize oosit sayisinin, fertilizasyon ytizdesinin degerlendirimesi.
Toplam Oosit Sayisi Grup N Oosit Sayisi Ortalama-Standart Sapma z p
Deney 50 403 8,06£5,03 -1,402 0,161
Kontrol 50 314 6,28+2,38
Fertilize Oosit Sayisi (2PN) Grup N Fertilize Oosit Sayisi Ortalama-Standart Sapma z p
Deney 50 301 6,02+4,17 -2,699" 0,007*
Kontrol 50 205 4,01+1,83
Fertilizasyon % Grup N Ortalama-Standart Sapma z p
Deney 50 74,58+22 00 -2,002 0,045*
Kontrol 50 66,96+19,89

3. gilin toplam embriyo sayisinin, iyi kalite klivaj
emriyo sayisinin, 5. giin toplam embriyo sayisinin ve
iyi kalite blastosist sayilarinin karsilagtirilmasi goste-
rilmistir. Kontrol grubu ve deney gruplarinda 3.giin
toplam embriyo sayis1 ve 5. giin toplam embriyo sa-
yilarinda anlamli bir fark bulunamamistir. Gruplara
gore iyi kalite klivaj emriyo sayilarmin anlamli bir
farklilik gosterdigi tespit edilmistir (z=-2,291,
p<0,05). Gruplara gore iyi kalite blastosist sayilarinda

anlaml bir farklilik oldugu tespit edilmistir (z=-2,307,
p<0,05) (Tablo 3).

Calisma gruplariin klinik sonuglarinin deger-
lendirilmesi yapilmistir. Kalsiyum iyonofor uygula-
mast gerceklestirilmis olgularin 21 (%42)’inde,
uygulanmayan olgularin 18 (%36)’inde klinik gebe-
lik gerceklestigi goriilmiistiir. Istatiksel olarak kont-
rol ve deney grubu arasinda klinik gebelik a¢isindan
anlamli fark bulunamamaistir (p=0,539). Deney grubu

TABLO 3: 3. glin toplam embriyo sayisinin, iyi kalite klivaj emriyo sayisinin, 5. glin toplam embriyo sayisinin ve
iyi kalite blastosist sayilarinin degerlendirilmesi.

Grup N
3.Giin toplam embriyo sayisi Deney 50
Kontrol 50
Grade 1 Klivaj Embriyo Sayisi Deney 50
Kontrol 50
5. Giin Toplam Embriyo Sayisi Deney 50
Kontrol 50
iyi Kalite Blastosist Sayis Deney 50
Kontrol 50

Embriyo Sayisi Ortalama-Standart Sapma z p
260 4,2+33 -1,499 0,134
208 4,16+1,86
194 3,88+3,22 2,291 0,022
130 2,66+1,5
201 4,02+2,55 -1,484 0,138
163 3,26+1,50
150 3,00+1,92 2,307 0,021*
102 2,04+1,17
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TABLO 4: Calisma gruplarinin klinik sonuglarinin
degerlendirilmesi

Klinik sonuglar Kontrol (N=50)  Deney (N=50) P degeri
Klinik Gebelikfolgu 18 (%386) 21 (%42) 0,539
Canli Dogum/olgu 14 (%28) 17 (%34) 0,517
Biyokimyasal Gebelik/olgu 2 (%4) 2 (%4) 1,000
Abortus/olgu 2 (%4) 2 (%4) 1,000

olgularinin 17 (%34)’sinde canli dogum gergekles-
mis, kontrol grubu olgularinin 14 (%28)’tinde canli
dogum oldugu goriilmiis fakat istatistiksel olarak
anlam ifade etmemektedir (p=0,517). Kontrol ve
deney gruplar1 arasinda biyokimyasal gebelik oran-
larinin ve abortus oranlarinin ayni olmasindan dolay1
istatistiksel olarak anlamli derecede bir fark bulun-
mamuistir (p=1,000) (Tablo 4).

I TARTISMA

Calismamizda siddetli OAT tanist almis erkeklerin
spermleri ile uygulanacak ICSI islemi sonrasinda,
oosit aktivasyonunu optimize etmek amaciyla kalsi-
yum iyonofor kullanimi fertilizasyon oranlarinda iyi-
lesme ve iyi kalitede embriyo sayisinin artigina
olumlu katkida bulunmustur. Ancak bu sonuglar,
canli dogum oranlarina olumlu bir etkide bulunma-
mistir.

Fertilizasyon basarisizligi genellikle ICSI son-
rast %30 civarinda oositte goriilmekte olan bir olay-
dir. ICSI gergeklestikten sonra olusan total fertilizas-
yon basarisizlig1 %1,29-3 araliginda goriilen bir olay-
dir®

Spermin oositi aktive edememesi fertilizasyon
problemlerine neden olan baslica sebeplerden biri
olarak goriilmektedir. Oosit aktivasyonunun gergek-
lesmesi sperm-oosit flizyonunun gerceklesmesinden
sonra olusan ¢ok 6nemli bir olaydir. Oosit aktivas-
yonunun in vivo olarak ger¢eklesmesi ve embriyo-
genezin baglamasini saglayan, dollenmis oositlerdeki
niikleer ve sitolojik gelisimlerin tam olabilmesi i¢in
oosit i¢erisindeki hiicre i¢i kalsiyum saliniminin diiz-
giin bir sekilde gergeklesmesi gerekmektedir.’

Literatiire bakildiginda ilk olarak 1990’larda kal-
siyum iyonofor oosit aktivasyonu gerceklestirmesi
amaciyla kullanilmaya baslanmistir.'® Montag ve
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ark., ICSI isleminin d6llenme oran1 %30’dan diisiik
olan olgularda yapay oosit aktivasyonun saglamak
amaciyla yapilan kalsiyum iyonofor uygulamasinin
fertilizasyon oranlarinda yilikseleme gergeklestigini
bulmustur.!! Benzer sekilde Hoshi ve ark., 1995 yi-
linda yapilan ¢alismalarinda, ICSI sonrasinda fertili-
zasyon oraninin arttirtlmasi amaciyla oosit aktive
edici kalsiyum iyonofor uygulamasi gerceklestirmis
ve basarili bir sonug alarak ilk gebeligi rapor etmis-
lerdir."” Heindryckx ve ark., 2005 yilinda yapilan ¢a-
lismalarinda kalsiyum iyonoforun ICSI sonrasinda
basarisizlig1 olan hastalarin fertilizasyonun baslama-
sinda etkili oldugunu rapor etmislerdir.'®

Bizim ¢alismamizda da, siddetli OAT olgula-
rinda oositin aktivasyonu islemi ile fertilizasyon
oranlar1 iyilesmistir. Aslinda, aktivasyon isleminin
amaclarindan biri de, daha 6nce TFF gegmisi olan
OAT olgularinda klinik sonuglart iyilestirmektir.
Ancak bizim serimizde higbir grupta TFF izlenme-
digi i¢in bu konu hakkinda net yorum yapilamamak-
tadir.

Kalsiyum iyonofor ile aktivasyonunun yapildigi
oositlerin %70-80’inde kromozom bozuklugunun ol-
madig1 ayrica normal bir morfolojiye sahip oldugu
yapilan insan ve fare oositlerinin sitogenetik analiz-
lerinde rapor olarak sunulmustur.'* Bizim ¢aligma-
mizda, Ca iyonofor kullanilan grupta hem gebelik
hem dogum hem de abort oranlarinda kullanilma-
yanlara gore belirgin farklilik saptanmadi. Bu da Ca
kullaniminin erken embriyogenez ve ge¢ perinatal
donemde bariz bir toksik etki yaratmadigi seklinde
yorumlanabilir. Ancak, toksisite sadece kisa-orta do-
nemde degil, uzun dénemde de ortaya ¢ikabilir ve bu
yontem ile dogan bebeklerin uzun yillar hastaliklar-
maligniteler anlaminda izlenmesi yararl olacaktir.
Bu konuda yardimli oosit aktivasyonu uygulanmis ol-
gularin derlendigi bir meta analiz sonucuna gore, bu
islemin ¢cocuklarda major bir defekte neden olmadig:
bildirilmistir.'®

Calismamizin carpici sonuglarindan bir tanesi
de, Ca kullanimu ile fertilizasyon ve iyi kalite embriyo
oranlarinda iyilesme olmasina ragmen gebelik ve
canli dogum oranlarinda deney grubu lehine olsa da
istatistiksel belirgin farklilik olmamasidir. Bu duru-
mun en olas1 agiklamasi ¢alismanin genel denek sa-
glice

yisinin az olmasit ve yeterli istatistiki
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ulasamamasidir. Yeterli gli¢ analizi yapilmis ve
denek sayis1 netlestirilmis olsa idi, bu farklilik belki
anlamli olabilirdi. Bu sonucun bir diger agiklamasi
da, oositlerin belirli bir standartta secildigi vakalarda,
siddetli OAT nedeni ile her ne kadar fertilizasyonlar
izlense ve Ca uygulamasi ile optimize edilseler de,
embriyolarin genetik yapisinda sorun olabilir. Bu
durum implantasyon ve canli dogum oranlarina
olumsuz etki edebilir. Ozellikle 23 kromozom ana-
lizi yapilan ve 6ploid oldugu bilinen blastosistler ile
genetik yapilmayan blastosistlerin implantasyon po-
tansiyelleri, Oploid blastosistler lehinedir.'® OAT ol-
gularinda embriyolarin genetik olarak sorunlu
olmalar olasidir, 6zellikle da yapilan preimplantas-
yon genetik tarama ¢alismalarinda erkek faktor in-
fertilitesi olanlarda mozaik embriyo oranlarinda artis
saptanmustir.'” Ayrica, morfolojik olarak iyi olan bir
embriyo da halihazirda andploid olabilir ve bu oran
bir seride %40’1n lizerinde saptanmustir.'® Sonug ola-
rak, genis serilerde siddetli OAT olgulari i¢in Ca uy-
gulamasinin genetik tarama sonuclarina ihtiyag
vardir.

Arastirma ile elde edilen verilerin degerlendi-
rilmesi sonucunda, kalsiyum iyonofor kullanilan
deney grubu ve kalsiyum iyonofor kullanilmayan
kontrol grubunun fertilize oosit sayilari, fertilizas-
yon ylizdesi, 3. giin embriyo embriyo sayilari,
grade 1 klivaj embriyo sayilari, 5. giin embriyo sa-
yilari, iyi kalite blastosist sayilarinin karsilastirmasi
yapilmistir. Ayrica klinik agidan gebelik orani,
canlt dogum orani, biyokimyasal gebelik oranlari
ve abortus oranlarinin da karsilastirmasi yapilmis-
tir.

[l SONUG

Bu ¢alismada sonug olarak, kalsiyum iyonofor kulla-
nilan grup olan deney grubunun fertilize oosit sayi-
lar1, fertilizasyon yiizdesi, grade 1 klivaj embriyo
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sayilari, iyi kalite blastosist sayilarinda istatistiksel
acidan anlamli bir artisin oldugu gdzlemlenmistir.
Klinik olarak karsilastirmasi yapilan klinik gebelik
ve canli dogum oranlarinda, deney grubunun kontrol
grubuna gore istatiksel olarak anlamli bir artiginin ol-
mamasina karsin, yiizde olarak bir artisin meydana
geldigi gozlemlenmistir. Boylelikle, yapilan bu ca-
ligmanin litaratiire katki saglayabilecegi diisiiniil-
mektedir. Siddetli OAT hastalarinda kalsiyum
iyonofor uygulamasi yapilan olgularin embriyo geli-
simi ve klinik etkileri hakkinda daha detayl aragtir-
malara ihtiya¢ duyuldugu anlagilmistir. Dolayisiyla,
biitiin bu ¢aligmalar 15181nda kalsiyum iyonoforun gii-
venilir oldugunun kanitlanabilmesi amaciyla gele-
cekte konu ile ilgili daha fazla arastirma yapilmasi
onerilmektedir.

Finansal Kaynak

Bu c¢aliyma swrasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili
dogrudan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi
alet, gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya
herhangi bir ticari firmadan, c¢alismanin degerlendirme
stirecinde, ¢calisma ile ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebile-

cek maddi ve/veya manevi herhangi bir destek alinmamustir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya tiyeleri ile iligkisi, danismanlik, bilirkisilik, herhangi
bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlart yok-

tur.
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