PERINATOLO]i
DERGISI

Olgu Sunumu

Perinatoloji Dergisi 2016;24(3):166-169
Perinatal Journal 2016;24(3):166—169
kiinyeli yazinin Tiirkge stirtimiidiir.

Tek embriyo transferi sonrasi monokoryonik
kuadramniyotik dordiz gebelik

Ahmet Karatas', Yaprak Engin Ustiin', Cavidan Giilerman’, Yesim Bardak¢r?, Nafiye Yilmaz'

'Zekai Tabir Burak Kadn Saghg Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Reprodiiktif Endokrinoloji Boliimii, Ankara
*Zekai Tabir Burak Kadm Saghg Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Embriyoloji Laboratuvari, Ankara

Ozet

Amag: Cogul gebelikler, fizyolojik sikluslar ile karsilagtirldiginda
yardime ireme tekniklerinin (YUT) yaygin olarak kullanilmasi
nedeniyle son yillarda artmistir. Bildigimiz kadariyla literatiirde
birka¢ olgu sunumunda iigiiz gebelikler sunulmus olsa da, bu olgu
YUT sonras tek embriyo transferi ile bildirilen {igiincii monozi-
gotik dordiiz gebeliktir.

Olgu: Otuz yasinda nullipar olgu, ikinci taze in-vitro fertilizasyon
siklusu i¢in klinige bagvurdu. Folikiiler aspirasyon esnasinda sekiz
oosit toplandi, bunlardan yedisine intrasitoplazmik sperm enjeksi-
yonu yapildi ve besinci giin bir blastosist embriyosu transfer edil-
di. Transfer sonrast 12. ve 15. giinlerde f-hCG diizeyleri sirasiyla,
383 mIU/mL ve 1204 mIU/mL saptandi. Yaklagik ti¢ hafta sonra
kontrole geldiginde, iireme tibb1 uzmani tarafindan transfer sonra-
s140. giinde yapilan transvajinal ultrasonografide tek gebelik kese-
si icerisinde bag-popo mesafeleri 18.5 mm olan, fetal kardiyak ak-
tiviteleri saptanamayan dort adet fetiis gozlendi. Daha sonra kiire-
taj islemi uygulands.

Sonug: Monokoryonik dérdiizlerde erken kayip olasiligi nedeniy-
le rutin kontrollerin siklagtirilmas: faydalr olacaktir.

Anahtar sozciikler: Yardimcr iireme teknikleri, blastosist transferi,
monozigotik dérdiiz gebelik.

Giris

Yardimer iireme teknolojileri (YUT) tedavisinde
gebelik ihtimalini artrmak i¢in ¢ok sayida embriyo el-
de etmek istenmekte ve bu nedenle; olgunun yasi, over
rezervi, viicut kitle indeksi (VKI), 6nceki tedavi siklus-
larina verdigi cevap g6z 6niinde bulundurularak ovii-

Abstract: Monochorionic quadramniotic quadruplet
pregnancy after single-embryo transfer

Objective: Multiple pregnancies have increased in recent years as
assisted reproductive technologies (ART) are used widely compared
to physiological cycles. To the best of our knowledge, although
triplet pregnancies were presented in few case reports in the litera-
ture, this is the third case reported as monozygotic quadruplet preg-
nancy by single-embryo transfer after ART.

Case: Thirty-year-old nulliparous women admitted to our clinic for
second fresh in vitro fertilization cycle. Eight oocytes were collected
during follicular aspiration; intracytoplasmic sperm was injected to
seven of them and a blastocyst embryo was transferred on fifth day.
On 12th and 15th days after the transfer, p-hCG levels were
mlIU/mL and 1204 mIU/mL, respectively. When she came for
examination three weeks later, reproduction specialist observed in
transvaginal ultrasonography performed on 40th day after transfer
that there were four fetuses in a single gestational sac which had no
fetal cardiac activity and 18.5 mm of crown-rump lengths. Curettage
procedure was performed afterwards.

Conclusion: It would be beneficial to increase the frequency of rou-
tine checks due to the possibility of premature loss in monochorion-
ic quadruplets.

Keywords: Assisted reproductive techniques, blastocyst transfer,
monozygotic quadruplet pregnancy.

lasyon indiiksiyonunda, disik doz, standart doz ve
yiiksek dozlarda gonadotropin tedavileri uygulanmak-
tadir. YUT sonrasi monozigotik (MZ) ikiz gebelik ilk
kez Yovich ve ark." tarafindan 1984 yilinda bildirilmis-
tir. Daha sonra ¢ok sayida calisma YUT tedavilerinin
artmug kullanimi nedeniyle cogul gebeliklerin insidan-
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sinin artt@ini bildirmistir. MZ ikiz gebelikler dogal
olugan ikizlerin yaklagik % 30’unu olugturur. MZ ikizlik
frekans1 YUT ile elde edilen déllenmelerde, ozellikle
blastosist embriyo transferi sonrasi, spontan gebelikler-
den daha yiiksektir.”*” Dérdiiz gebelik yaygin degildir.
MZ dérdiiz daha nadirdir, yaklagtk 1015 milyonda bir
goriilmektedir ve ABD’nin tamaminda ayrintih belge-
lenmis sadece 28 olgu bildirilmistir.”! Spontan gebelik-
lerde MZ dérdiizler bildirilmistir®™ fakat YUT ile elde
edilen MZ dordiiz gebelik bugiine kadar sadece iki ol-
guda bildirilmistir. 1lk olgu Liu ve ark.” tarafindan
2010 yilinda, ikinci olgu ise Saravelos ve ark.” tarafin-
dan 2016 yilinda sunulmustur. Bu yazida, YUT sonra-
s1 tek embriyo transferi gozlenen ticiincti monokoryo-
nik kuadramniyotik dordiiz gebelik olgusunu sunmak
istedik.

Olgu Sunumu

Otuz yaginda nullipar olgu, dért yillik primer inferti-
lite sikiyeti nedeniyle klinigimize bagvurdu. Infertil cifte
gonadotropin ile iki siklus ovulasyon indiiksiyonu ve in-
trauterin inseminasyon ve takiben bir siklus taze in vitro
fertilizasyon (IVF) uygulandi, fakat gebelik elde edile-
medi. Tkinci taze TVF siklusunda, GnRH antagonisti ile
kisa protokolde (0.25 mg Cetrotide; Merck Serono, Is-
tanbul, Tiirkiye), VKI 31 kg/m’ olmast nedeniyle, giin-
liik 175 TU rekombinant FSH (Puregon; Organon, Is-
tanbul, Tiirkiye) ile stimiilasyon uygulandi. Stimiilasyo-
na bagladiktan 10 giin sonra, son oosit matiirasyonu i¢in

Sekil 1. Besinci guin transfer edilen blast embriyo.

10.000 IU insan koryonik gonadotropini (hCG) (Pregnyl;
Organon, Istanbul, Tiirkiye) enjeksiyonu uygulandi.
hCG giinii serum E2 diizeyi 3.014 pg/mL idi. hCG en-
jeksiyonundan 36 saat sonra ultrasonografi rehberliginde
yedi tanesi metafaz II olan sekiz oosit toplandi. Yedi oo-
site intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI) uygulan-
di, besinci giin bir blast embriyo transfer edildi (Sekil 1).
Transfer sonrasi f-hCG diizeyi 12. giin 383 mIU/mL,
15. giin 1204 mIU/mL saptand:. Transfer sonras: 21.
giin Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Uzmam tarafindan
rutin iki boyutlu (2D) transvajinal ultrasonografi uygu-
landi. Yaklagtk ti¢ hafta sonra, transferin 40. giiniinde,
kontrole geldiginde Ureme Tibbi Uzmani tarafindan
tekrar edilen ultrasonografide tek gebelik kesesi igerisin-
de bag-popo mesafesi (CRL) 18.5 mm olan, fetal kardi-
yak aktiviteleri tespit edilemeyen dort adet fetiis saptan-
di (Sekil 2). Olguya uterin kiiretaj uyguland.

Tartisma

Cogul gebeliklerden kaginmak icin YUT tedavisi son-
rast sinirl sayida embriyo transferi yapilmasina ragmen,
MZ ikiz ve tigiiz gebelikler bildirilmektedir. MZ ¢ogul
gebeliklerin sebepleri hakkinda sinirli bilgi olmasma rag-
men; anne yasi, over stimilasyonu, ICSI, asiste hatching
gibi zona pellusida maniiplasyonu ve in vitro embriyo
kiiltiirii katkida bulunabilir.”"" Bildigimiz kadariyla,
YUT tedavisi sonras bildirilen sadece iki MZ dordiiz ge-
belik olgusu vardir. Ik olgu sunumunda tiim embriyola-
rmn 9. haftada kardiyak aktiviteleri mevcut degildi” (Tab-
lo 1). Tkinci olgu sunumunda yazarlar olguya sonradan iki
seansta, 163/7 hafta ve 174/7 hafta, radyofrekans ablasyon
yontemi ile selekdf fetal rediiksiyon uygulanarak ikiz ge-
belige indirgendigini ve kalan fetiislerin 356/7 haftada se-
zaryen ile dogurtuldugunu bildirmektedir.” Saravelos ve
ark.” tarafindan sunulan 20 olguluk MZ ¢ogul gebelikten
(23 fetiis) olusan bir literatiir derlemesinde, %55’inin
(11/20) blastosist transferi, %45’inin (9/20) ise klivaj evre
transferi sonrasinda meydana geldigi bildirilmistir. Behr
ve ark."” blastosist transferi ile ilgili olarak MZ ¢ogul ge-
belikler icin muhtemel bir agiklamanin kiiltiir medyumu-
na uzun siire maruz kalma sonrasinda zona pellusidanin
hasarlanmasi neticesinde olabilecegini iddia etmislerdir.
Steinman ve ark.,"" uzanug kiiltiir medyumlarindaki dii-
siik kalsiyum konsantrasyonlarmin i¢ hiicre kiitlesinde
hiicreler arast baglantiyr zayiflatugini ve embriyoda bo-
linmeye sebep oldugunu ifade etmiglerdir. Bu iddia ile
uyumlu olarak burada sunulan olgu blast embriyo trans-
feri sonrasi olusmustu.
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Sekil 2. (a-d) 84/7 hafta gebeligin transvaginal ultrasonografisi: Gebelik kesesinde dort fetis (monokoryonik kuadramniyotik dorduizler; dordt
ayni karede gorulememektedir).

Aslinda, erken asamada MZ cogul gebeliklerin tanisi- belik kesesi igerisinde dort adet fetiis gozlendi ve olgu
n1 dogru koymak YUT baglamuinda yararli olabilir. Bu kontrole yaklasik ti¢ hafta sonra geldi. Retrospektif calig-
olguda ilk goriintiileme 55/7 haftada uygulandi. Tek ge- malarda artan gonadotropin dozu ile andploid embriyo

Tablo 1. Bugtine kadar YUT sonrasi literatrde bildirilen monokoryonik kuadramniyotik gebelikler.

Zona pellusida hasar Embriyonik evre  Embriyo Gebelikler Yaklasim
ICSI Asiste Embriyo transferi
hatching  biyopsisi Sayiss
Liu ve ark., 2010 Hayir Hayir Hayir Klivaj 2 MKKA - Dustk
Saravelos ve ark., 2015 Evet Hayir Evet 4. gun 1 MKKA Reduksiyon MKDA

35677 hafta C/S
Karatas ve ark., 2016 Evet Hayir Hayir Blastosist 1 MKKA Terminasyon

ICSI: Intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu, MKDA: Monokoryonik diamniyotik, MKKA: Monokoryonik kuadramniyotik
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sayisinin da arttig1 ifade edilmektedir. Rubio ve ark."” ta-
rafindan yapilan standart ve diisiik doz gonadotropin re-
jimlerini karsilagtiran prospekdtif bir ¢aligmada; diisiik doz
ile oosit sayisinda azalma olmasina ragmen, fertilizasyon
orant ve kromozomal olarak normal blastosist sayisinin
anlaml olarak artugi, gebelik ve canli dogum oranlarinin
benzer oldugu bildirilmistir. Literatiirde YUT sonrasi
olusan az sayida MZ ticiiz ve sadece ii¢ olguda dordiiz ge-
belikler bildirildiginden; meydana gelmesine sebep olan
spesifik YUT yontemlerini tespit etmek zordur. Yine de
giftler YUT siklusu esnasinda MZ ¢ogul gebelik olabile-
cegi konusunda bilgilendirilmelidirler. Ayrica, 6zellikle
belirsiz durumlarda, olgularm sik kontrol edilmesi daha
uygun olabilir.

Sonuc

Sonug olarak, YUT gebeliklerinde perinatal sonug-
lar1 etkileyen prognostik belirtecleri belirlemek icin ul-
trasonografi ile erken tani ve prenatal danigma oldukea
onemlidir. Sik takip ile en erken dénemde bu tiir olgu-
lar elektif rediiksiyon iglemine hazirlanabilirlerse de
monozigotluk nedeni ile embriyoner-fetal kayip olasi-
1181 yiiksek olabilir. Bildigimiz kadariyla, bu olgu YUT
sonrast tek embriyo transferi ile diinyada bildirilen

t¢lincit MZ dordiiz gebelik olgusudur.
Cikar Cakismasi: Cikar cakigmast bulunmadigt belirtilmistir.
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