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Siddetli Ovaryan Hiperstimulasyon Sendromu Gebeliklerinin
Perinatal Sonuclarinin Retrospektif Analizi
Retrospective Analysis of the Perinatal Outcome Measures for the

Women Presenting with Severe Ovarian Hyperstimulation Syndrome
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OZET

Amag: Infertilite tedavisi sirasinda olugan ciddi ovaryan hiperstimulasyon sendromu (OHSS)'nin kadinda elektrolit bozukluklari, karaciger
fonksiyon bozulmasi, bobrek yetmezligi gibi morbiditelere yol agabilecegi bilinmektedir. Ancak ciddi OHSS olgularinda gebelik kompli-
kasyonlarinin artip artmadig: bilinmemektedir. Bu nedenle biz bu ¢alismada ciddi OHSS vakalarinin gebelik komplikasyonlarini incelemeyi
amagcladik. Gereg ve Yontemler: Hastanemize Ocak 2010 ile Ocak 2015 yillar: arasinda bagvuran ve ciddi OHSS tams: alarak yatan ve ge-
belikleri ilk trimester sonrasina kadar devam eden 16 hastanin perinatal sonuglar incelendi. Bulgular: Caligmaya dahil olan hastalarin 11
tanesi in vitro fertilizasyon (IVF) ve 5 tanesi ovaryan hiperstimulasyon + intrauterin inseminasyon siklusu sonras: gebe kalmigt1. Hastalar
ortalama 37. haftada (28-39 hf) ve 2615+873 gram bebek dogurdu. En sik goriilen perinatal komplikasyon preterm dogum idi (n=6, % 37.5).
Bir (% 6.3) hastada gestasyonel hipertansiyon, bir (% 6.3) hastada IUGR ve 2 hastada (% 12.5) gestastonel diabet izlendi. Plasental dekol-
man veya intrauterin fetal kay1p ise higbir hastada izlenmedi. Sonug: Infertilite tedavileri sonrasinda gelisen ciddi OHSS sonrasi gebelikler,
preterm dogum agisindan artmus risk altinda gibi géziikmektedir. Bu nedenle bu hastalar preterm eylemin 6nlenmesi igin daha dikkatli takip
edilmelidir.
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ABSTRACT

Objective: It is known that severe ovarian hyperstimulation syndrome (OHSS) might demonstrate many complications such as electrolyte
imbalance, elevated liver enzyme and renal failure. However, whether the perinatal complications also increase in pregnant women with
severe OHSS is unknown. Therefore, in this study, we aimed to investigate the perinatal complications of the women with severe OHSS.
Material and Methods: Between January 2010 and January 2015, a total of 16 patients had severe OHSS in our reproductive endocrinology
clinic and their pregnancies continued after first trimester. In the current study, we investigated the perinatal outcome measures of those
patients. Results: Of all, 11 patients had severe OHSS after in vitro fertilization (IVF) treatment and other 5 had after ovarian stimulation.
Patients delivered at 37th weeks (28-39 weeks) of gestation with a mean birthweight of 2615+873 gr. The most common perinatal compli-
cation were the preterm delivery (n=6, % 37.5). One (% 6.3) patient had gestational hipertension, one (% 6.3) had intrauterine growth re-
striction and 2 had (% 12.5) gestational diabetes. There was no case of placental abruption and intrauterine fetal loss. Conclusion: The
pregnancies following severe OHSS seems to be at increased risk for preterm delivery. Therefore, those patients should be closely followed
up to prevent the preterm delivery.
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varyan hiperstimiilasyon sendromu (OHSS),
Ohayatl tehdit edebilen ciddi morbidite ve

distik oranda olsa da mortalite riski bulu-
nan, siklikla ovaryan folikiillerin uyarimi sonucu
gelisen iatrojenik bir durumdur.! Avrupa Insan
Ureme ve Embryoloji Cemiyeti (ESHRE) son rapo-
runa gore Avrupa iilkelerinde OHSS %0,18-1,40
sikliginda gorilmektedir.?

OHSS’nin en 6nemli bulgular1 ovulasyon in-
diiksiyonunda kullanilan gonadotropinlere cevap
olarak boyutlar artmig overler ile birlikte periton
boslugu, plevra ve perikardial effiizyonu icerebilen
tciinci bosluga sivi sekestrasyonudur.® Patofizyo-
lojisi net olarak agiklanamamais olsa da, ovulasyon
indiiksiyon protokollerinde ovulasyonun tetiklen-
mesi, in vitro fertilizasyon (IVF) i¢in ise final folli-
kiil maturasyonu i¢in kullanilan human koryonik
gonadotropin (hCG) nin OHSS gelisiminde kilit bir
rol oynadig disiiniilmektedir.* Gintimiizde en ¢ok
kabul goren hipotez hCG’nin direk vaskiiler sis-
teme etki ederek, kapiller permabilite artigina
neden olan basta vaskiiler endotheliyal biiyiime
faktorii (VEGF) olmak {izere bazi sitokin ve bii-
ytime faktorlerinin salimimina yol agtig1 seklinde-
dir.*?

Ozellikle siddetli OHSS vakalarinda ticiincii
bosluklara sivi kacaklarina bagli hemokonsantras-
yon, elektrolit bozukluklari, bobrek yetmezligi, ka-
raciger fonksiyonlarda bozulma ve hatta kardiak
disfonksiyon izlenebilmektedir.? Tiim bu kompli-
kasyonlar nedeni ile ¢ocuk istegi olan bir kadinda
ovaryan stimulasyon ve in vitro fertilizasyon (IVF)
tedavisi sonrasinda geligsen ciddi OHSS'nin hasta-
nin yagsami tehdit edebilecegi asikardir. Ancak bu
dénemde gebe kalan bir kadinin perinatal kompli-
kasyonlar agisindan risk altinda olup olmadig:
heniiz net olarak bilinmemektedir. Bu nedenle, biz
de bu ¢alismamizda son 5 yil icinde hastanemizde
ciddi OHSS tanisi ile yatan hastalarin gebelik so-
nugclarini incelemeyi amagladik.

I GEREC VE YONTEMLER

Calismamizda, Etlik Ziibeyde Hanim Kadin Hasta-
liklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Reprodiiktif
Endokrinoloji ve Infertilite Klinigi'nde, 01 Ocak

2010 ile 01 Ocak 2015 tarihleri arasinda, ovulasyon
indiiksiyonu veya in vitro fertilizasyon (IVF) son-
rasinda gelisen ciddi OHSS tanisiyla yatirilarak iz-
lenen hastalarin tibbi kayitlari incelendi. Bu
calisma Helsinki Deklarasyonu prensiplerine
uygun olarak ve hastane egitim planlama kurulu-
nun onayl ile yapildi. Klinigimizde Ciddi OHSS ta-
kullanildi.® Asit,
hidrotoraks, hematokrit >45 olmasi, karaciger en-

nmis1 i¢in  Golan kriterleri
zimlerinde artis, dispne, akut bobrek yetmezligi
semptom ve bulgularindan birinin varlig: ise has-
taneye yatis kriteri olarak kabul edildi.

Hastalarin dosyalari yas, infertilite tipi (primer
veya sekonder), infertilite etiyolojisi, OHSS nedeni
ile hastanede yatis siiresi, dogumdaki gestasyonel
hafta, perinatal donemde goriilen komplikasyon-
lar, dogumun sekli, bebegin dogum kilosu bilgileri
i¢in tarandi. Gestasyonel yas son adet tarihine gore
ya da transfer tarihine gore hesaplandi ve birinci
trimester ultrasonografik degerlendirme ile dogru-
land:. Perinatal sonuglar icin 34 hafta ve 6ncesinde
dogum, 37 hafta 6ncesinde dogum, gebeligin hi-
pertansif hastaliklari, plasenta dekolmani, intrau-
terin fetal kayip, gestasyonel diabet, intrauterin
biiytime kisitliligi (IUGR) varlig1 degerlendirildi.
Degiskenler tanimlayici istatistikler kullanilarak
say1 ve ylizde olarak hesaplandu.

I BULGULAR

Caligma periyodumuz boyunca 55 hasta ciddi
OHSS tamnist ile klinigimize yatti. Bunlardan ilk tri-
mester sonrasina kadar gebeligi devam eden ve
dogum bilgilerine ulasilan 16 hasta galisma grubu-
muzu olusturdu. Hastalarin ortalama yag ve viicut
kitle indeksleri sirasiyla 25,9+4,6 ve 23,7+5,9 idi.
Bu hastalardan 13 tanesi tekiz, 3 tanesi ikiz gebelige
sahip idi. Hastalardan 5 tanesi kontrollii ovaryan
stimulasyon+IUI ve 11 tanesi IVF ile gebe kalmist1.
Hastalarin demografik bilgileri Tablo 1’de sunuldu.
En sik infertilite etyolojisi polikistik over sen-
dromu (%37,5) iken, bunlar1 agiklanamayan infer-
tilite (%31,5) ve erkek faktorii (%18,8) takip etti.
Hastalar ortalama olarak 6,7+4,5 giin boyunca hos-
pitalize edildi. Hospitalize edildikleri siire boyunca
15 hastada asit ve 1 hastada ise plevral siv1 drenajt
yapildi.

TJRMS 2018;2(1)

20



Runa OZELCI ve ark.

SIDDETLI OVARYAN HIPERSTIMULASYON SENDROMU GEBELIKLERININ PERINATAL SONUCLARININ...

TABLO 1: Hastalarin demografik karakteristikleri.
Degiskenler
Hasta sayisi 16
Yas (yil) 25,9+ 4,6
VKI {kg/m?) 23,7+ 5,9
infertilite tipi, n (%)
Primer infertilite 13 (%81,.3)
Sekonder infertilite 3(%18,7)
Ovulasyon indiksiyonu icin altta yatan sebep, n (%)
PCOS 6 (%37,5)
Agiklanamayan infertilite 5 {%31,5)
Erkek faktori 3(%18,8)
Tubal Faktor 2 (%12,5)
Onceki gebelikte
OHSS 2
Preterm eylem 2
Gebeligin hipertansif hastaligi 1
Gestasyonel diabet 1
intrauterin gelisme gerilig
Dogum sirasinda gestasyonel yas (hafta) 37 (28-39)
OHSS nedeni ile hastanede yatis siiresi (giin) 6,745

VKi: viicut kitle indeksi, PCOS: polikistik over sendromu, OHSS: ovaryan hiper-
stimilasyon sendromu. Veriler sayi (yiizde) veya ortalama + standard deviyasyon sek-
linde verilmistir.

Calismaya dahil olan ciddi OHSS’li hastalar or-
talama olarak 37. gestasyonel haftada (28-39 hafta)
dogum yapt1 ve bebegin ortalama agirhigs 2615+873
gram idi. Hastalar perinatal sonuglar agisindan in-
celendi ve bulgular Tablo 2’de sunuldu. Caligmaya
dahil olan bir (%6,3) hastada gestasyonel hipertan-
siyon, bir (%6,3) hastada IUGR ve 2 hastada (%12,5)
gestastonel diabet izlendi. Ancak hi¢ bir hastada pla-
sental dekolman veya intrauterin fetal kayip izlen-
medi. Toplam 6 hastada (%37,5) preterm dogum (37
hafta ve altinda) ve 4 hastada (%25,0) 34 hafta ve al-
tinda dogum oldu. Hastalarin 8 tanesi (%50) normal
dogum yaparken 8 tanesi (%50) sezaryen oldu. Se-
zaryan endikasyonlar 3 hastada ikiz gebelik, 2 has-
tada anne istegi, 2 hastada fetal distress ve 1 hastada
gecirilmis sezaryan oykiisii idi.

I TARTISMA

Erken gebelik déneminde ciddi OHSS’ye maruz
kalan kadinlarin gebelik sonuglar ile ilgili litera-
tlirde sinirli bilgi mevcuttur. Bizim ¢aligmamizda
ciddi OHSS nedeniyle hospitalize edilen hi¢ bir

hastada plasental ablasyon ve intrauterine fetal
kayip izlenmemistir. Ancak grubumuzda preterm
dogum orani (%37,5) oldukga yiiksektir. Haas ve
ark.nin 2014 yilinda yayinladig1 ¢calismada IVF son-
ras1 siddetli OHSS gelisen 125 gebe ile IVF ile gebe
kalan kontrol grubu kiyaslandiginda, tekil gebelik-
ler i¢in 37 hafta ve o6ncesinde dogum oraninin
kontrollere gore belirgin olarak fazla oldugu (20.5
% vs 5.1 %) bulunmus, ancak gruplar arasinda ges-
tasyonel diabet, IUGR ve hipertansiyon agisindan
fark bulunamamugtir. Courbiere ve ark.nin ise hem
preterm eylem hem de gestasyonel hipertansiyo-
nun OHSS nedeniyle hospitalize edilen gebelerde
daha fazla izlendigini belirtmiglerdir.’ Bizim calig-
mamizda ise Haas ve ark.nin ¢alismasina benzer ge-
kilde ne IUGR ne de gestasyonel hipertansiyon
ciddi OHSS sonrasi olusan gebelerde fazla oranda
bulunmamistir. Amerika Birlesik Devletleri'nde
2011 yilinda IVF sonrasi olusan gebeliklerin izlen-
digi bir siirveyans ¢alismasinda ise, IVF sonrasi olu-
san gebeliklerde erken dogum oranin %36,2 oldugu
(Aralik; %12,5 ile %56,9) ve genel populasyondaki
%11,8 (%8,8 ile %17,6) oranina gore belirgin olarak
fazla oldugu bildirilmistir.® Bizim ¢aligmamizda
IVF sonrasi olusan gebeliklerinin fazla sayida ol-
mas1 preterm dogum oranini artirmis olabilir.

Diinya Saglik Orgiitii'ne gére tiim stimulasyon
sikluslarinin %0,2 ile %1’inde goriilen ciddi
OHSS’de vaskiiler permeabilite artig1 ve tigiincii

TABLO 2: Hastalarin gebeliklerindeki perinatal sonular.
Degiskenler
Perinatal dénemde gérillen komplikasyonlar, n {%)
Erken praterm dogum (<34 hafta ve éncesi) 4 (%25,0)
Geg praterm dogum (34-37 hafta aras) 2 {(%12,5)
Gestasyonel diabet 2 {(%12,5)
Gebeligin hipertansif hastaliklan 1 (%8,3)
intrauterin gelisme gerilii 1 (%6,3)
Oligohidramnios 1 (%8,3)
Plasental dekolman
Dogum sekli, n (%)
Vajinal dogum 8 (%50,0)
Sezaryen dogum 8 (%50,0)
Yenidogan agirg (gram) 2615+ 873
Yenidogan yogun bakim ihtiyact, n (%) 1(%86,3)

Veriler say (ylzde) veya ortalama + standard deviyasyon seklinde verilmistir.
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bosluklara fazla miktarda siv1 kagisi olmas: temel
sorundur.” Bu durumda etkili olan ana mediator
VEGF olsa da, muhtemelen ¢esitli inflamatuar ve
biiytime faktorleri de patofizyolojide rol oynamak-
tadir.? Ozellikle IL-2, IL-6 ve IL-8 gibi proinflama-
tuar sitokinlerdin hem preterm eylem hem de
OHSS’nin patofizyolojisinde rol oynadig: bilin-
mektedir.”'° Gebeliklerinin ilk trimesterinde OHSS
yasayan gebeliklerde preterm eylem gibi perinatal
komplikasyonlar i¢in su¢lanan olas1 mekanizmalar
biri ise OHSS’nin yasandig sirada peritondaki art-
mig inflamatuar sitokinler ve bozulmug plasentas-
yondur.* Preterm eylemin etyolojisinde de
OHSS’nin olusumda rol oynayan aym sitokinlerin
bulunmasi, bizim ¢alismamizda OHSS sonras: olu-
san gebeliklerde erken dogumun da ¢ok gorildiigi
bulgusunu agiklayabilecegi diistiniilebilir. Ancak,
plasentasyon bozuklugu sonucu olusabilecek gebe-
ligin hipertansif hastaliklar1 ve IUGR gibi diger
hastaliklarin bizim ¢aliymamizda da oldugu gibi li-

teratiirde de gosterilememesi bu hipotezi hakkinda
sipheler dogurmaktadir. Literatiirdeki az sayidaki
caligmalar gibi bizim ¢alismamizda retrospektif bir
calisma olmas: ve ciddi OHSS hastalarin gelisen
IVF protokolleri sonras: azalmasi nedeniyle, pre-
term eylem artisinin OHSS disinda bir nedene bagh
olup olmadig: veya bu artisin nedenlerinin ne ol-
dugu net olarak ortaya konmasini engellemistir.

Sonug olarak, ovaryan stimulasyon ve IVF te-
davileri sonrasinda gelisen ciddi OHSS annelerin
sagligini tehdit etmekle kalmayip, bebekleri i¢in de
preterm eylem gibi kotii perinatal sonuglara yol
acabilecek bir durumdur. Bu hastalar1 preterm
dogum riskine kars1 gebelikleri boyunca izlemek ve
onleyici tedbirler almak gereklidir. Ayni zamanda,
preterm dogum oranlarin artmasinin nedenlerini
aragtirmak ve olas: tetikleyici mekanizmalarin ay-
dinlatilmas igin fazla hasta sayisina sahip ¢ok mer-
kezli randomize kontrollii ¢aligmalara ihtiyac
vardir.
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