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ÖZ 

Giriş: Bu çalışmanın amacı intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu yapılan hastalarda dondurma çözme sikluslarında 
5. gün ve 6. gün embriyo transfer sonuçlarının karşılaştırılmasıdır.

Gereç ve Yöntem: 2017-2019 yılları arasında İzmir Medikalpark Hastanesi Tüp Bebek Ünitesi’nde yapılan 
dondurma çözme siklusları arasında 5.(Grup 1) ve 6. gün (Grup 2) embriyo transferi yapılan hastaların dosyaları 
retrospektif olarak incelendi. Çalışmaya 40 yaş altında olan ve tek embriyo transferi yapılan kadın olgular dahil 
edildi. İki grubun klinik özellikleri, gebelik ve klinik gebelik sonuçları karşılaştırıldı. İstatistiksel analizde 
ortalamaları karşılaştımada t-test ve oranları karşılaştırmada ki-kare testleri kullanıldı. p<0.05 istatiksel anlamlı 
kabul edildi. 

Bulgular: Çalışmaya toplam 333 hasta dahil edildi. İki yüz doksan dört hastaya 5. gün (Grup 1), 39 hastaya ise 6. 
gün (Grup 2) dondurma çözme transferi uygulandı. Olguların genel klinik özelliklerine bakıldığında yaş (30.04.6; 
31.44.3), infertilite süresi (4.02.8; 4.72.9), önceki siklus sayısı (2.81.7; 3.41.8), elde edilen oosit sayısı 
(11.34.6; 11.97.2) ve elde edilen embriyo sayısı (7.33.2; 7.04.7) açısından istatistiksel anlamlı bir farklılık 
saptanmadı. Hastaların gebelik sonuçlarına bakıldığında ise Grup 1’de %62.2 (183/294), Grup 2’de ise %33.3 
(10/39) gebelik elde edildiği saptandı (p<0.05). Klinik gebelik sonuçları incelendiğinde Grup 1’de %49.2 (183/264), 
Grup 2’de ise %17.9 (7/39) klinik gebelik elde edildiği görüldü (p<0.05).  

Sonuç: Dondurma çözme sikluslarında 6. gün embriyo transferi gebelik ve klinik gebelik oranları 5. gün embriyo 
transferine göre daha düşüktür. 
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SUMMARY 

Introduction: The aim of this study is to compare the 5th day and 6th day frozen thawed blastocyst transfer 
results of intracytoplasmic sperm injection cycles. 

Material and Methods: We evaluated the results of the patients who underwent frozen thawed blastocyst 
transfer on 5th day and 6th day  after intracytoplasmic sperm injection in Izmir Economy University Medicalpark 
Hospital In Vitro Fertilization Unit between 2017 and 2019 retrospectively. Patients under 40 years of age and 
patients with single embryo transfer were included. Clinical characteristics of the patients, pregnancy rates and 
also clinical pregnancy rates were compared between the two groups. In statistical analysis, t-test was used to 
compare means and chi-square tests were used to compare rates. p<0.05 was considered statistically significant.   

Results: A total of 333 patients were included in the study. Two hundred and ninety-four patients were 5th day  
frozen thawed blastocyst transfer group (Group 1), and the remaining 39 were 6th day  frozen thawed blastocyst 
transfer group (Group 2). In clinical characteristics of the groups; age (30.04.6; 31.44.3), duration of infertility 
(4.02.8; 4.72.9), number of previous cycles (2.81.7; 3.41.8), number of retrieved oocyte number (11.34.6; 
11.97.2) and number of embryos (7.33.2; 7.04.7) were not statistically different. According to pregnancy 
results; pregnancy rate in group 1 was %62.2 and  %33.3 in group 2 (p<0.05). Clinical pregnancy rates were 
%49.2 (183/264) in group 1 and  %17.9 (7/39) in group 2 (p<0.05).   

Conclusion: Pregnancy rates and clinical pregnancy rates are lower in 6th day  embryos compared to 5th day  
embryos in frozen thawed blastocyst transfer cycles. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

GİRİŞ 

Son yıllarda embriyo kültür sistemleri ve kültür 
ortamlarındaki gelişmeler ile yardımcı üreme tek-
niklerinde blastokist kültür oranları ve blastokist 
embryo transfer uyguamalarında  artış olmuştur 
(1). Blastokist kültürü ile embriyoların gelişim 
potansiyelleri daha uzun izlenebilmekte, bu sa-
yede embriyo-endometriyum senkronizasyonu 
daha uyumlu hale gelmektedir. Bu kültür sistem-
leri ve blastokist transferi uygulamaları sadece 
daha iyi gebelik sonuçları değil, aynı zamanda 
çoğul gebelik riskini ve komplikasyonlarını azal-
tan daha fizyolojik bir seçenek oluşturmuştur (2). 
Blastokist kültürü ve transferi çoğu merkezde tek 
embriyo transferi uygulamasında artışa yol 
açmıştır (3, 4). Güncel calışma verilerine göre ya-
pılan taze 5. gün blastokist transferlerinde klinik 
gebelik oranları ve implantasyon oranları  6. gün 
blastokist transferine göre daha yüksek bulun-
muştur (5,6). Çoğu calışmada bu sonuçlar 6. gün 
blastokist transferinde endometriyal reseptivitenin 
azalmasıyla ilişkilendirilmiştir (7, 8). Beşinci gün 
ve 6. gün donmuş blastokist transferi sonrası 
oluşan gebelik sonuçlarını değerlendiren farklı 
calışmaların sonuçlarında çelişkiler bulunmakta-
dır. Merek ve ark.(9) ile Kovalevsky ve ark.(10) 
yaptığı calışmalarda dondurma-çözme sonrası 
yapılan 5. gün blastokist transferlerinde klinik 
gebelik oranları ve implantasyon oranları 6. gün 
blastokist transferine göre daha yüksek gösterilse 

de; Behr. ve ark.(11) ile Kenichiro ve ark.(12) 
implantasyon ve gebelik oranlarında 5. gün ile 6. 
gün blastokist transferi arasında  anlamlı farklılık 
saptamamışlardır. Levens ve ark.(13) tarafından 
yapılan çözülmüş 5. gün ve 6. gün blastokist 
transferleri sonrası implantasyon oranları 5. gün 
blastokist transferinde yüksek saptanmış, klinik 
gebelik oranlarında her iki grup arasında fark 
bulunmamıştır.   

Bu çalışmada da kliniğimizde uygulanan dondur-
ma-çözme sonrası yapılan 5. gün ve 6. gün 
blastokist transferleri sonuçları değerlendirilmiştir.   

GEREÇ VE YÖNTEM 

İzmir Ekonomi Üniversitesi Medikalpark Hasta-
nesi Tüp Bebek Ünitesi’nde 2017-2019 yılları 
arasında dondurma çözme siklusları arasında 5. 
ve 6. gün embriyo transferi yapılan hastaların 
dosyaları retrospektif olarak incelendi. Çalışmaya 
tek embriyo transferi yapılan, 40 yaş altı 333 
hasta dahil edildi. Hastaların 294'ü 5. gün blas-
tokist transferi yapılan grup 1 hastalardan, 39' u 
6. gün blastokist transferi yapılan grup 2 hasta-
lardan oluşmaktaydı. Yumurta toplama günü 0. 
gün olarak kabul edildi. Oositler intrasitoplazmik 
sperm injeksiyonu (ICSI) ile in vitro fertilize edildi. 
Herhangi bir sebeple embriyo transferi yapılma-
yan hastaların embriyoları Sage one step (Origi, 
Denmark) kültür mediumu ile 6. gün sonuna 
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kadar, %5 O2, %6 CO2, ve %89 N2 ile kültüre 
edildi. Blastokist formasyonu ve morfolojisi 5. gün 
ve 6. günlerde değerlendirilerek Gardner embryo 
skorlama sistemi ile embriyolar skorlandı (14). İlk 
olarak evreleme blastokistin ekspansiyonuna 
göre yapıldı: grade 1 blastokistte blastosel boş-
luğu erken evrede izlenirken; blastosel boşluğu 
toplam embriyo çapının %50'sinden azını 
oluşturmaktaydı. Grade 2 embriyolarda blastosel 
boşluğu embriyo çapının %50'sinden fazlasını 
doldurmakta; grade 3 embriyolarda blastosel 
boşluğu blastokistin tamamını doldurmaktaydı. 
Grade 4 embriyolarda ekspansiyon artmış, zona 
pellusidada incelme başlamıştı. Grade 5 
embriyolarda blastokist zona pellusida dışına 
dogru herniye olmaya başlamış, Grade 6’da 
tamamen zona pellusida dışına cıkarak tam 

herniyasyon gerçekleşmişti. Grade 3-6 evrelerin-

deki embriyolarda iç hücre kitlesi ve trofoekto-
derm hücre topluluğu ayrı olarak skorlamaya tabi 
tutuldu (15). İç hücre kitlesi skorlamasında; çok 
sayıda iç hücre kompakt halde ve sınırları net 
seçilebiliyorsa A, gevşek olarak bir araya gelmiş 
cok sayıda iç hücre topluluğuna B, çok az sayıda 
ve gevşek olarak bir arada olan iç hücre 
topluluğuna C skoru verildi (16). Trofoektoderm 
skorlamasında ise; çok sayıda trofoektoderm 
hücresi sıkı bir şekilde epitel tabaka oluşturu-
yorsa A, orta sayıda trofoektoderm hücresi 
gevşek bir epitel tabakası oluşturuyorsa B, çok az 
sayıda trofoektoderm hücresi oldukça gevşek bir 
epitel tabakası oluşturuyorsa C kategorisinde 
skorlandı. 5. gün ve 6. gün blastokist embriyolar 
skorlandıktan sonra grade 3 ve üzeri kalitede 
embriyolar donduruldu. İç hücre kitlesi ve 
trofoektoderm tabakası her ikisi birden grade B 
(3BB) ve üzeri ise iyi kalite blastokist; değil ise 
kötü kalite blastokist olarak sınıflandırıldı.  

Dondurma işlemi öncesi blastokist zona pellusi-
dasına lazer işlemi uygulandı. Blastosel akışı için 
A 2.0- ms lazer (Octax Laser ShotTM System, 
Germany) ile iç hücre kitlesine uzak bir alandan 
trofoektoderm tabakaya bir delik açıldı (17). 
Kriyoprezervasyon işlemi Kuwayama ve ark.(18) 
tarafından geliştirilen cryotop metodu ile gerçek-
leştirildi. Küçülme sonrası blastokistler dengele-
me solusyonuna transfer edilerek oda sıcaklı-
ğında 5-10 dakika dinlendirildi. Sonrasında 
blastokistler 1 dakika vitrifikasyon solüsyonu ile 
yıkandı, cryotop içine yerleştirildi, direkt sıvı 

nitrojen içine batırıldı. Taşıyıcı kasetlere alınan 
dondurulmuş blastokistlerde kriyoprezervasyon 
işlemi tamamlandı. Çözme işlemi sırasında 
cryotoptan çıkarılan blastokistler daha önceden 
37°C sıcaklığa ayarlanmış no.1 çözme solüsyo-
nunda 1 dakikadan kısa bekletildi. Sonrasında 
embriyolar hızlı bir şekilde no.2 çözme solüs-
yonuna (dilüsyon solüsyonu) alındı ve 3 dakika 
oda ısısında inkübe edildi. Embriyolar no.3 solüs-
yon ve no.4 solüsyonun her birinde 5'er dakika 
bekletildikten sonra daha önceden ısıtılmış 37°C 
G2 kültür solüsyonuna transfer edildi. Embriyolar 
24 saat inkübatörde kültür edildikten sonra 
ekspansiyon durumu gözlemlendi. Kısmı veya 
tam ekspansiyon olması hali canlılık olarak 
değerlendirildi ve transfere uygun olarak seçildi.   

Bütün dondurma-çözme siklusları endometriyal 
hazırlık ve blastokist transferi programlanarak 
gerçekleştirildi. Menstruasyonun 2-3. gününde 2-
4 mg/gün östradiol valerate oral olarak başlandı. 
Endometriyal kalınlık ve serum östrodiol seviye-
leri ölçülerek değerlendirme yapıldı. Endometryial 
kalınlık 8 mm ve üzerinde düzenli trilaminer 
görünüm elde edilince progesteron başlandı. 
Progesteron başlangıcından 6 gün sonra embriyo 
transferi gerçekleştirildi. Embriyo transferi sonrası 
10. gün serum b-hcg ile gebelik testi yapıldı. 
Transfer sonrası 5. haftada ultrasonografi ile 
gebelik kesesi kontrolü yapıldı. İmplantasyon 
oranı ultrasonografi ile gözlenen gestasyonel 
kese sayısının transfer edilen embriyo sayısına 
bölünmesi ile hesaplandı. Embriyo transferi son-
rası 5. haftada ultrasonografi ile tespit edilen 
gestasyonel kese veya fetal kardiyak aktivite 
klinik gebelik olarak kabul edildi.   

Çalışma sonunda gebelik ve klinik gebelik sonuç-
ları karşılaştırıldı. İstatistiksel analizde ortalama-
ları karşılaştımada t-test ve oranları karşılaş-
tırmada ki-kare testleri kullanıldı. p<0.05 istatiksel 
anlamlı kabul edildi. Çalışma icin Dokuz Eylül 
Üniversitesi etik kurulundan etik onay alındı. 

BULGULAR 

 Hastaların genel özellikleri (yaş, infertilite süresi, 
infertilite nedeni, önceki siklus sayısı, oosit sayısı, 
metafaz 2 oosit sayısı, embriyo sayısı)  incelendi. 
Olguların genel klinik özelliklerine bakıldığında 
gruplar arasında yaş (30.04.6; 31.44.3), infer-
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tilite süresi (4.02.8; 4.72.9), önceki siklus 
sayısı (2.81.7; 3.41.8), elde edilen oosit sayısı 
(11.34.6; 11.97.2) ve elde edilen embriyo 
sayısı (7.33.2; 7.04.7) açısından istatistiksel 
anlamlı bir farklılık saptanmadı (Tablo 1). 
Hastaların gebelik sonuçlarına bakıldığında Grup 
1’de %62.2 (183/294), Grup 2’de ise %33.3 
(10/39) gebelik elde edildiği saptandı (p<0.05). 
Klinik gebelik sonuçları incelendiğinde Grup 1’de 
%49.2 (183/264), Grup 2’de ise %17.9 (7/39) 
klinik gebelik elde edildiği bulundu (p<0.05) 
(Tablo 2). 

TARTIŞMA 

Blastulasyonun geç gerçekleştiği 6. gün blasto-
kistleri için net bir yaklaşım bulunmamaktadır. 
Erken blastokistlerde taze transfer uygulaması 
veya kültür süresinin uzatılarak 6. gün transferi 
uygulaması ile ilgili sonuçlar için yeterli veri hala 
bulunmamaktadır. Literatürde geniş çaplı çalış-
malardan elde edilen metaanaliz sonuçlarında 5. 
gün ve 6. gün dondurma-çözme sonrası yapılan 

blastokist transferlerinde klinik gebelik oranları ve 
devam eden gebelik oranları 5. gün blastokist 
grubunda anlamlı olarak yüksek bulunmuştur 
(19). Yine 994 hastada 5. gün blastokist ile 353 
hastada 6. gün blastokist transferinin karşılaş-
tırıldığı bir başka randomize kontrollü çalışmada 
kadın yaşı, önceki siklus sayısı, embriyo kalitesi 
gibi prognozu etkileyen faktörler düzenlenerek 
yapılan analiz sonucunda 5. gün dondurma-
çözme sonrası blastokist transferi grubunda canlı 
doğum oranları daha yüksek saptanmıştır (20). 
Bir başka çalışmada; aynı folikül kohortundan 
elde edilen yavaş gelişen ekspanse olmamış 5. 
gün taze blastokist transfer sonuçları ile; yavaş 
gelişen, 6. gün ekspanse olan ve dondurulan 
blastokistlerin bir sonraki ay çözulerek yapılan 
transferleri karşılaştırılmış, yapılan analizde 5. 
gün blastulasyonu tamamlayamadan transfer 
edilen embriyo grubunda, 6. gün ekspanse 
blastokist transferine oranla klinik gebelik oranları 
ve canlı doğum oranları daha düşük saptanmıştır 
(21).   

 
 
 
 

Tablo 1. Olgularin klinik ozellikleri 
 

 5.gün ET¹ 

(n=294) 

        6.gün ET¹ 

      (n=39) 

p 

Yaş 

(yıl, ortalama  standart sapma) 

30.024.60 31.444.30 0.07 

İnfertilite süresi  

(yıl, ortalama  standart sapma) 

4.002.80 4.742.93 0.12 

İnfertilite nedeni    

Primer 

Sekonder 

%79.3  

%20.7  

%75  

%25  

0.53 

0.53 

Önceki siklus sayısı 2.801.70 3.381.84 0.05 

Oosit sayısı 11.344.59 11.977.18 0.45 

MII² oosit sayısı 9.443.76 9.846.63 0.57 

Embriyo sayısı 7.303.15 7.054.72 0.66 

¹ Embriyo transferi, ² Metafaz 2 oosit 
 
 
 

Tablo 2. Olguları gebelik sonuçları 
 

 5.Gün ET ¹ 

(n=294) 

6.Gün ET ¹ 

(n=39) 

p 

Gebelik oranı %62.2 (183/294) %25.5 (10/39) <0.0001 

Klinik gebelik oranı %49.2 (130/264) %17.9 (7/39) 0.0002 

¹ Embriyo transferi 
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Tüm bu çalışmalar birlikte değerlendirildiğinde 
bizim de çalışmamızda literatür ile uyumlu olarak 
6. gün blastokist transferinde gebelik sonuçları 
daha düşük bulunmuştur. Bu durum blastulas-
yonun geç gerçekleştiği hasta grubunun daha 
kötü prognozlu hastalar olmasından kaynaklanı-
yor olabileceği düşünülmektedir. Bizim çalışma-
mızda da istatistiksel anlamlı fark  olmasa da bu 
grupta infertilite süresi ve önceki siklus sayısı 
fazlaydı. Blastulasyondaki gecikme genetik veya 
metabolik olarak embriyoda olası bir problemden 
kaynaklanıyor olabilir. Yapılan çalışmalarda blas-
tulasyonda gecikme olan 6. gün embriyolarından 
alınan biyopsiler ile preimplantasyon genetik 
taramada 6. gün blastokistlerinde anöploidi oran-
ları daha yüksek saptanmıştır (22). Literatür ile 
uyumlu olarak bizim çalışmamızda da 6. gün 
dondurma-çözme blastokist sikluslarında gebelik 
oranları düşük bulunmuştur. Yavaş gelişen 
embriyolarda 5. gün blastulasyon tamamlandıysa 
transfer uygun bir seçenek olarak gözükmekte, 
fakat blastulasyon tamamlanmadıysa 6. güne 
kültür süresi uzatılarak 6. gün blastokist transfe-
rinde daha iyi sonuçlar alınabileceği düşünülmüş-
tür. Eğer embriyo kalitesi iyi ise 6. gün blastokist 
transferi ile de iyi sonuçlar alınabilmektedir. Yine 
bizim çalışmamızda da uyguladığımız; 6. gün 
embriyolarının yavaş gelişen embriyolar olması 
nedeniyle 5. gün  transfer edilmesinin embriyo 
transfer sonuçlarına olumlu etkisi olabileceği 
düşünülmektedir. Embriyo seçiminde morfolojik 
değerlendirmenin yanında embriyonun gelişim 

paterni ve zamanının da önemi ortaya çıkmak-
tadır. Yavaş büyüyen 5. gün blastokist ile 6. gün 
tam ekspanse blastokist transferi sonuçlarının 
benzer olduğu görülmektedir.  

Çalışmamızda 6. gün yapılan dondurma-çözme 
blastokist transferlerinde genel olarak başarı 
oranlarının düşük olması hasta yaşının daha ileri 
olması, embriyo kalitelerinin daha kötü olması 
veya daha önceden uygulanan siklus sayısının 
fazla olması gibi nedenlere dayandırılabilir. 
Çalışmamızın literatüre katkısı 40 yaş altı homo-
jen bir grup ile yapılan ve tek embriyo transferinin 
yapıldığı bir calışma olmasıdır. Literatürdeki bir 
çok çalışmanın birden fazla embriyo transferi ile 
yapılmış olduğu gözükmektedir. Çalışmamızın 
zayıf tarafı; 6. gün blastokist transferi yapılan 
grubun göreceli olarak daha kötü prognozlu bir 
kohorttan oluşması ve gruplar arasında bir miktar 
prognoz farkı olmasıdır. Çalışmamızda embriyo 
kaliteleri eklenerek çok değişkenli analiz yapıl-
ması halinde klinik açıdan daha anlamlı sonuçlar 
elde edilebileceği düşünülmektedir.  

Sonuç olarak blastokist transferinde embriyo 
değerlendirmesi ve seçimi sonuçları direkt etkile-
yen en önemli basamaklardan biridir. Aynı özel-
liklere sahip hasta grubunda yapılan dondurma-
çözme embriyo transfer sikluslarında 6. gün 
embriyo transferi gebelik ve klinik gebelik oranları 
5. gün embriyo transferine göre daha düşüktür.  
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