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Ovulasyon İndüksiyonu

Dr. Tolga ECEMİŞ

İnfertilitenin nedeni % 30-40 kadın kay-
naklı olup bunun da %10-25’inde ovulasyon 
bozuklukları mevcuttur. Oligo-ovulasyon veya 
anovulasyon klinik olarak kendini adet düzen-
sizliği, oligomenore, amenore şeklinde gös-
terir. Bu duruma yol açabilecek sistemik ve 
endokrin hastalıklar özellikle de prolaktin ve 
tiroid fonksiyonları, FSH ve LH düzeyleri ile 
birlikte araştırılmalıdır.

Anovulasyonun tanısında:
a-) Bazal vücut ısısı ölçümü: Uygulama 

zorluğu ve yetersiz sonuçları nedeni ile günü-
müzde kullanılmamaktadır

b-) Mid-luteal Progesteron ölçümü: Ovu-
latuar sikluslarda luteal faz ortasındaki Pro-
gesteron yükselmesini saptamak amacı ile ya-
pılır. Düzenli adet gören kadınlarda beklenen 
adetten 4-7 gün önce veya siklusun 21-22-23. 
günlerinde yapılır, 10 ng/ml üzeri değerler 
ovulasyonun varlığını gösterir. Progestero-
nun 5-10 ng/ml olması luteal faz defektini dü-
şündürür ancak anrüptüre folikül (LUF) tanı-
sında yararı yoktur.

c-) LH pikinin saptanması: Siklusun 10. 
gününden itibaren alınan sabah ilk idrarındaki 
LH pikini takiben koitus önerilir.

Anovulasyonun Sınıflandırılması
Dünya Sağlık Örgütü (WHO) ovulatuar ye-

tersizlikleri 3 grupta tanımlamıştır.
WHO Tip I: Hipotalamohipofizer yet-

mezliği olanlar (Hipogonadotropik Hipogona-
dizm): Neden, GnRH’ın yetersiz salgılanması 
olabileceği gibi bizzat hipofizin kendisinde de 
olabilir. Bu grupta östrojen salgılanması da ye-
tersiz olduğundan progesteron verilmesine 
kanama ile yanıt vermezler. Ultrasonografik 
olarak antral aşamada bekleyen foliküller göz-
lemlenir.

WHO Tip II: Hipotalamohipofizer dis-
fonksiyon (Normogonadotropik normoestroje-
nemik): Bu grup anovulasyonun %50 nedeni-
ni oluşturur. Normo-östrojenik olduklarından 
progesteron verilmesine kanama ile cevap ve-
rirler (PCOS).

WHO Tip III: Ovaryan yetmezlik (Hiper-
gonadotropik Hipogonadizm): FSH düzeyinin 
40 IU/L üzerinde olması halinde (beraberin-
de genellikle LH yüksekliği de gözlenir) over 
yetmezliği tanısı konulur. Çoğunda neden tam 
olarak belirlenememiştir ancak olguların az bir 
kısmında rezistan over sendromu görülür ve 
overlerde çok sayıda antral folikül görülmesine 
karşın FSH reseptör genindeki bir mutasyon-
dan dolayı gonadotropinlere karşı duyarsızlık 
mevcuttur. Bu durumun %1’de olsa spontan 
geri dönüşünün de olabileceği unutulmamalı-
dır.

Ovulasyon indüksiyonu (OI) WHO tip I 
ve WHO tip II vakalarında overin monofolikü-
ler gelişimini veya açıklanamayan infertilite, 
IUI ve IVF için multifoliküler gelişimi sağla-
mak için çeşitli ovaryan stimülasyon ajanları 
ile overde folikülogenez ve steroidogenezin 
uyarılmasıdır.

Günümüzde OI, ovulasyonu olan kadınlarda 
da foliküler gelişimi yönlendirmek, ovulasyo-
nun zamanlamasını ya da gametlerin buluşma 
ihtimalini arttırmak için de kullanılmaktadır. 
Konvansiyonel ovulasyon indüksiyonu hasta-
ya ve hekimin deneyimine göre bireyselleştiril-
mesi ve belirli kalıplara oturtulmaması gereken 
bir konudur.

Ovaryan Stimülasyon Ajanları
Oral Ajanlar
Anti estrojenik etkili: Klomifen sitrat, Ta-1. 
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sikluslarda maliyet artışı ile birlikte gereken 
gonadotropin dozu artmakta, OHSS olasılığı 
yükselmekte ve gebelik oranlarında anlamlı 
sayılabilecek bir artış oluşmamaktadır. Bu ne-
denle IVF için kontrollü ovaryan hiperstimü-
lasyon (KOH) dışında ovulasyon indüksiyonu 
sikluslarında GnRH analogları kullanılması 
önerilmemektedir.

Gonadotropinler ile ovulasyon indüksiyonu 
siklusları en sık multifoliküler gelişim ve ço-
ğul gebelik riski nedeniyle iptal edilmektedir. 
Özellikle GnRH agonistleri de kullanıldığında 
foliküler senkronizasyon nedeniyle bu durum 
daha sık oluşmaktadır. 14 mm’den büyük üçten 
fazla folikül varlığında siklusun iptali düşünül-
melidir. Tedavinin amacının pozitif gebelik 
testi sonucu elde etmek değil sağlıklı canlı do-
ğum elde etmek olduğu unutulmamalıdır. Ay-
rıca çoğul gebeliklerin büyük çoğunluğu IVF 
sonucu değil, aşırı uygulanmış ovulasyon in-
düksiyonu siklusları sonucunda oluşmaktadır. 
Fazla sayıda folikül geliştiğinde OHSS riski de 
artmaktadır. Bu nedenle böyle sikluslarda hCG 
uygulamasından kaçınılmalı ve gerekiyorsa 
koitus yasağı koyulmalıdır. Multifoliküler ge-
lişim olduğunda siklus iptaline alternatif olarak 
siklusu kurtarmak için IVF uygulaması uygun 
hastalarda hasta ve eşi ile tartışılmak koşuluyla 
bir seçenek olabilir.

Ovulasyon indüksiyonu sikluslarına özel-
likle de açıklanamayan infertilitesi olan hasta-
lardaki indüksiyonlarda, intra uterin inseminas-
yon (IUI) uygulanmasının gebelik oranlarını 
arttırdığı bilindiğinden birçok klinikte genel-
likle iki işlem birlikte kullanılmaktadır.

IUI tedavisinde başarıyı etkileyen faktörler-
den birinin erken LH surge’leri sonucu serum 
progesteronunun yükselmesi yani kontrol dışı 
fark edilmeyen ovulasyonların olduğu düşü-
nülmektedir. Bu amaçla siklusun iyi monitö-
rize edilmesi gerekliliğinin yanında, prematür 
LH atımlarını engellemek için GnRH antago-
nistlerinin kullanımı gündeme gelmiştir. Go-
nadotropin kullanılan sikluslarda önde giden 
folikül çapı 14 mm’ye geldiğinde veya serum 
E2 düzeyi 400 pg/ml üzerine çıktığında teda-
viye 0.25 mg/gün dozunda GnRH antagonisti 
ilave edilir. Bu şekilde GnRH antagonistleri ile 

yönetilen IUI sikluslarında elde edilen gebelik 
oranlarının anlamlı şekilde arttığını gösteren 
çalışmalar mevcuttur. Tabii ki bu yaklaşım te-
davi maliyetini arttırmakta ve luteal fazın des-
teklenmesini gerekli kılmaktadır. 
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