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OZET

Poliklinigimize Basvuran Eriskin Erkeklerde Klinik ve Laboratuvar incelemelerle
Fertilite Oraninin Saptanmasi

Giris ve Amac: Infertilite, en az bir y1l korunmasiz cinsel iliskiye ragmen gebe
kalamama olarak tanimlanmaktadir. infertilite degerlendirmesinde anamnez ve fizik
muayeneye ek olarak semen analizi yapilmalidir. Semen analizi parametrelerini zaman
ilerledik¢e giincelleme ihtiyaci dogmaktadir. Calismamizda kendi fertil ve infertil
grubumuzun semen analizi verilerini DSO 2010 verileriyle kiyaslamay1 amagladik.

Gere¢ ve Yontem: En az bir yil boyunca haftada iki kez korunmasiz cinsel
iliskiye ragmen gebelik saglayamama sikayetiyle klinigimize bagvuran hastalar infertil
gruba alind1. Infertilite dis1 herhangi bir nedenden klinigimize basvuran cocuk sahibi
olan hastalar ise fertil gruba alindi. Anamnez ve fizik muayene sonrasinda hormonal
inceleme i¢in kan drnekleri hastanemiz laboratuvarinda alinip incelendi. Semen analizi
icin hastalardan 3-7 giinliik cinsel perhiz sart1 arandi. Semen analizi hastanemiz Tiip
Bebek Merkezi biinyesinde ilgili birimde uzman biyologlar tarafindan yapildi. Calisma
verileri degerlendirilirken tanimlayict istatistiksel metodlarinin yani sira niceliksel
verilerin karsilastirlmasinda Student’s t-testi kullamildi. Fertil ve Infertil gruplarina ait
niteliksel verilerin karsilastirilmasinda Ki-kare ile Fisher’s Exact testleri kullanildi.
Calismada yer alan hastalarin sag, sol testis ve semen voliimleri, sperm
konsantrasyonlari, toplam sperm sayilari, total motilite (A+B+C), progresif motilite
(A+B), hizl1 progresyon (A), morfoloji (%), FSH (mlU/ml), LH (mlU/ml), prolaktin
(ng/ml), testosteron (ng/ml) ve estradiol (pg/ml) degerleri ile hasta gruplari agisindan
roc analizi uygulandi. Roc analizinde elde edilen veriler ile fertil ve infertil grupta yer
alan hastalara iligkin cut off, spesitive, sensitive, pozitif prediktiv ve negatif prediktiv
degerleri saptandi.

Bulgular: Infertil grupta fertil gruba goére, semen voliimii, toplam sperm sayzsi,
sperm konsantrasyonu ve sperm morfolojisi daha diisiik izlenmistir. Hormonal
incelemede serum FSH diizeyi ve prolaktin diizeyi infertil grupta daha yiiksekken, total
testosteron ve LH diizeyi infertil grupta daha diisiik izlenmistir.

Sonu¢: Hasta popiilasyonumuzun semen analizi referans verileri DSO 2010
verileriyle uyumlu olup, hastalarimizin tani ve takibinde giivenle kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Fertil, Infertil, Semen, FSH, Testosteron
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ABSTRACT

Determination of Fertility Rate in Adult Men Presenting to our Outpatient Clinic
by Clinical and Laboratory Investigations

Introduction and Objective: Infertility is defined as inability to conceive despite
unprotected sexual intercourse for at least one year. Infertility assessment should
include semen analysis in addition to anamnesis and physical examination. There is a
need to update semen analysis parameters as time goes on. In this study, we aimed to
compare semen analysis data of our own fertile and infertile group with WHO 2010
data.

Matherial and Method: The patients who admitted to our clinic with the
complaint of inability to achieve pregnancy despite unprotected sexual intercourse twice
a week for at least one year were included in the infertile group. The patients who had
children who applied to our clinic for any reason other than infertility were included in
the fertile group. After anamnesis and physical examination, blood samples were taken
and examined in the laboratory of our hospital for hormonal examination. For semen
analysis, sexual abstinence condition of 3-7 days was sought from the patients. Semen
analysis was performed by specialized biologists in the related unit within the IVF
Center of our hospital.

Results: Semen volume, total sperm count, sperm concentration and sperm
morphology were lower in the infertile group than the fertile group. While serum FSH
and prolactin levels were higher in the infertile group, total testosterone and LH levels
were lower in the infertile group.

Conclusion: The semen analysis reference data of our patient population is
consistent with WHO 2010 data and can be used safely in the diagnosis and follow-up

of our patients.

Key words: Fertile, Infertile, Semen, FSH, Testosterone
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1. GIRIS ve AMAC

Infertilite, en az bir yil korunmasiz cinsel iliskiye ragmen gebeligin
gergeklesmemesi olarak tanimlanmaktadir.' Tiirkiyede infertilite oran1 % 10-15 arasinda
degismektedir.” Fertilite problemleri, yasami tehdit eden bir hastalik olarak
siiflandirilmamasina ragmen, hem bireyi hem de toplumu etkileyen, basit bir
rahatsizlik degil biyolojik, sosyal, kiiltiirel ve psikolojik boyutlari olan bir saglik
sorunudur.” Diinyada yaklasik olarak ¢iftlerin % 10-15’1 bu sorunu yasamaktadir ve
yarisinda da sebep erkek faktordiir. En sik goriilen erkek faktér nedeni varikosel iken
(% 35’i), ardindan % 25 oraniyla idiopatik infertilite gelmektedir. Diger nedenler
arasinda ise, lirogenital enfeksiyonlar, konjenital ve genetik anomaliler, immiinolojik ve
endokrin hastaliklar yer almaktadir.”

Infertilite arastirmasinda sperm parametrelerinin tespiti semen analizi ile olasidir.
Erkek infertilitesinin belirlenebilmesi i¢in semen analizinin rutin olarak yapilmasi ilk
olarak 1902 yilinda Edward Martin tarafindan 6nerilmistir.’ Semen analizi en az 48
saatlik (insan ig¢in) cinsel perhizden sonra alinan taze semenin mikroskobik ve
mikroskobik degerlendirilmesiyle yapilir. Ilk zamanlarda semen analizinde sadece
sperm sayist degerlendirilirken, 1956 yilinda Macleod sperm sayisi yaninda sperm
hareketliligi ve morfolojisinin de énemine dikkat gekmistir.6 Sonug olarak giinlimiizde
semen analizi spermin sayisi (yogunlugu), motilitesi (hareketliligi) ve morfolojisi
(yapis1) Diinya Saglik Orgiitii'niin (DSO) simflandirmasina gore degerlendirilir.”

Infertilite, cesitli sebeplerle yarida birakilan tedavilerden dolayr saglhk
kurumlarim da etkilemekte ve yakindan ilgilendirmektedir. Dolayisiyla ortaya ¢ikardigi
etkiler bakimindan infertilite olgusunun olduk¢a fazla boyutta ele alinmasi gereken bir
konu oldugu ifade edilebilir. Bu acidan infertilite; tibbi, psikolojik, psikiyatrik, sosyal
ve ailevi sorunlar1 beraberinde getiren, kiiltiirel, dinsel ve sinifsal yonleri olan, c¢iftleri
ani ve beklenmedik stresorlerle yiiz yiize birakan, toplumun ciftlere kars1 bakis agisini
degistiren, kisilerde cinsellikle ilgili basarisizlik ve yetersizlik duygular1 yaganmasina
sebep olan bas edilmesi gereken zorlu bir siirectir.®

Infertilite, cocuk sahibi olmay1 arzu eden ciftler icin stresli bir siire¢ ve ¢iftlerin
iligkisini yipratan negatif bir durumdur. Her iki es i¢in de psikolojik olarak tehdit edici,

duygusal olarak stresli, ekonomik olarak pahali, tan1 ve tedavi amaciyla yapilan islemler



nedeniyle de ac1 veren karmasik bir yasam krizidir.” Bu yasam krizi lizerinde, infertilite
tanisin1 almanin yarattigi endise durumu kadar, baslanilmasi diisiiniilen veya devam
etmekte olan tedavilerin de etkisi oldukca fazladir.'”

Infertiliteye kars1 gelistirilen tepkilerden, 6zellikle de bu taniyr almis olmanin
verdigi ilk soku atlattiktan sonra bireylerin biiylik bir kismi liremeye yardimci tedavi
yontemlerini denemeye karar vermektedir. Bu yontemlerden birisi olan ve genellikle
son asama tedavisi olarak ifade edilen tiip bebek tedavisi, giiniimiizde birgok c¢iftin
yararlandig bir tekniktir."'

Bu calismamizda en biiyiik hedefimiz kendi popiilasyonumuza gore semen analizi
kriterlerini uyarlayabilmek ve 6zellikle bizim toplumumuzda psikososyal agidan toplum
sagligini ciddi sekilde etkileyen bu durumun tedavi planlamasini 6zellestirebilmektir.
Bu noktadan yola c¢ikarak ¢ocuk sahibi olmak isteyen c¢iftlerin tanisindan tedavisine
uzanan slregte Onemli bir yer tutan semen analizi parametrelerini Cukurova
Universitesi Uroloji Anabilim Dali’na bagvuran fertil ve infertil erkeklerin semen analiz

sonuglarini, hormon profillerini karsilastirdik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Erkek Ureme Sistemi

Erkek lireme sistemi organlar1 temel olarak dis ve i¢ genital organlar olarak
siniflandirilir. Penis ve skrotum dis genital, testis, epididim, vas deferens, seminal

vezikiil, prostat ve Cowper bezleri ise i¢ genital organlardir.'

2.1.1. Penis

Iki adet kaverndz cisim ve bir adet spongidz cisimden olusur. Penisin tabakalari
distan i¢e dogru asagidaki gibi siralanir (Sekil 1).13

1- Deri

2- Superfisiyal tabaka (Dartos tabakasi)

3- Tela Subfasiyalis (Eberth tabakasi)

4- Buck Fasiyasi

5- Tunika Albuginea

Yizeysel ve Derin

Dorsal Ven
Dorsal Arter
Dorsal Sinir
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| X Kavernozal Arter
va) b \'“'v_ v \ w ¥
Y N A0 . e Erektl Dok
Superfisial (Dartos) Fastya ¢= . ») ¢ A B " o
VAR Tunika Albuginea

Derin (Buck's) Fastya

Korpus Spongiozum

Sekil 1. Penisin enine Kesiti



Penis saftinin derisi elastik yapida olup bez veya kildan yoksundur. Sadece
koronanin tabaninda smegmayi olusturan bez yapilart bulunur. Bu deri yapisi yag doku
icermeyip cilt alt1 Dartos tabakasinin, Buck tabakasi ile zayif baglantis1 nedeniyle
oldukca elastik yapidadir. Glansin iizerindeki deri ise, altindaki tunikaya sikica baglh
olmasi nedeniyle hareketsizdir. Deri, distalde glans penisin iizerine prepisyumu
olusturur ve koronaya yapisir. Penis derisinin damarlar1 erektil yapilardan ayr1 olarak,
femoral arterin eksternal pudental dalindan koken alirlar. Bu damarlar penis kokiinde
penise girer. Dartos tabakasinda longitudinal olarak uzanir ve kendi aralarinda yogun
anastomozlar yaparlar. Buck fasiyasi dorsalde her iki korpus kavernozumu ¢evrelerken,
ventralde lifleri bolunerek korpus spongiozumu da cevreler. Proksimalde Buck
fasiyasinin lifleri yukarida rektus kasi kilifinin elastik ve kollajen liflerinden olusan
uzantilar ile birleserek penisin fundiform ligamanini; distalde pubisten gelen lifler ile
birleserek penisin siispansuar ligamanini olusturur. Daha derinde ise, Buck fasiyasi
perinede tunika albuginea ile birlesir ve erektil dokunun kas yapisina kadar uzanir.

Distalde ise koronada glans penisin tabani ile birlesir."*

2.1.2. Skrotum

Testislerin i¢inde yer aldigi deri, kas ve bag dokudan olusan torbadir. Skrotum
cildi incedir ve lizerinde cok sayida ince killar, ter ve yag folikiilleri bulunmaktadir.
Ciltte yogun olarak bulunan sinir uglar1 nedeni ile 1s1ya son derece duyarhdir. Deriye
yapisitk olan kas tabakasinin kasilmasi skrotumun retraksiyonuna ve hacmin
diisiiriilmesine neden olur. Bu olay spermatogenez i¢in gerekli 1sinin saglanmasinda son
derece 6nemlidir."”

Skrotum testis, epididim ve funiculus spermaticusun bir boliimiinii i¢cermekle
birlikte i¢ten septum skroti, distan raphe skroti ile iki boliime ayrilir. Septum skroti, deri

hari¢ skrotum duvarinin tiim tabakalarini icerir (Sekil 2).16’17
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Sekil 2. Erkek genital sistemi

2.1.3. Testis

Testisler skrotum i¢inde bilateral funikulus spermatikusa asili vaziyette bulunurlar
(Sekil 3).!® Periton ile kapli olan testislerin anterioru, her iki yiizii ve uclan diiz,
konveks yapidadir ve sadece arka kenarin lateral kismi peritonla Ortiiliidiir. Testisin
damar, sinir ve kanallar1 ve epididim medialde yer alir ve bu kisim peritonsuzdur.
Damar ve sinirler septalar yolu ile testis i¢indeki interstisyuma baglanti yaparlar.'

Tunika albuginea, testisleri saran mavi-beyaz renkli fibroz 6zellikli bir tabakadir.
Tunika vaskiiloza ise tunika albugineanin altindaki yer alan damar aglarindan olusan
tabakadir. Tunika albugineadan itibaren testisleri 200 - 300 adet lobiile ayiran c¢ok
sayida trabekiil ve septa bulunmaktadir. Kor bir ugla baslayip, mediastinum testise
baglanan testikiiler lobiiller, 1 ile 4 adetten olusan kivrimli, 30-70 cm uzunluga ve 150-
250 mm capa sahip olan seminifer tiiblillerden olusur. Testisler eriskin erkek igin,

2.5x3x4.5 cm boyutlarma, yaklasik 12 gr agirligina ve 15- 20 ml hacime sahiptir.'



Seminifer tiibiiller rete testis denilen kanal sistemine baglanirlar. Rete testis,
sayilar1 10 ile 15 arasinda degisen kanallar seklinde devam eder ve epididimal kanala
doniistir.

Testislerin kanlanmasi, aortanin ventral yliziinde renal arterlerin 2- 3 cm altindan
cikan spermatik kordla beraber seyreden testikiiler arter ile saglanir. Testikiiler arter
kremasterik, vazal ve epididimal arterler ile ¢ok sayida anastomoz yapar. Once
funikulus spermatikusu saran pleksus pampiniformisi olusturan testis ve epididim
venleri, birbirleriyle birleserek testikiiler veni meydana getirirler. Sol taraftaki renal
vene acilirken, sag testikiiler ven, direkt vena cava inferiora dokiiliir[19]. Kollateral
vendz drenaji eksternal pudental ven, posterior skrotal ven ve kremasterik ven saglar
(Sekil 3).'8

Lenfatik drenaj; derin ve yiizeysel olacak sekilde iki grupta toplanir ve testikiiler
vene paralel sekilde paraaortik lenf nodlaria agilir. Sinir innervasyonu ise sempatik
visseral afferent ve postganglionik lifler araciligiyla olur. Testikiiler lifler testikiiler
damarlara paralel seyreder. Testise ulasan sinir lifleri tunika albuginea tabakasinda

dallara ayrilir ve interlobiiler septaya ulagir."’
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2.1.3.1. Seminifer Tiibiiller ve Sertoli Hiicreleri

Seminifer tiibiiller 60- 80 pm kalinlikta olup seminifer epitel (SE) ile kapli ve
bazal lamina tarafindan ¢evrelenmistir. Bu tabakay1 peritiibiiler miyofibroblastlardan
gelisen ince bir lamina propria (LP) izler. Sinir impulslarindan bagimsiz
miyofibroblastlarin ritmik kasilmalari, hareketsiz spermleri rete testise dogru iletir.
Seminifer epitel son derece dzellesmis karmasik bir epiteldir ve spermatojenik hiicreler
ile sertoli destek hiicrelerini igerir.

Spermatojenik (germ) hiicreler, mayoz bdoliinme ve maturasyonu da igeren
gelisimin birka¢ dongiisiinden gecerler ve sadece spermatojenik kok hiicreler olan
spermatogonyumlar ve sertoli hiicreleri bazal membranda yerlesmislerdir. Sertoli
hiicreleri birbirlerine sik1 baglantilarla (gap junctions) bagli olup, kan-testis bariyerinin
olusumunda 6nemli rol oynarlar. Kan-testis bariyerinin varligi, sperme spesifik antikor
olusumunu oOnleyerek germ hiicrelerinin otoimmiin reaksiyondan korunmalarini
saglar.”"*!

Sertoli hiicrelerinin ayrica;

- Androjen-baglayici proteininin (ABP) salgilanmasi,

- Seminifer epitelden matiir spermlerin salinmasi,

- Anti Miillerian Hormonun (AMH) salgilanmasi,

- Hiicresel iskeleti sayesinde spermatojenik hiicrelerin desteklenmesi ve
beslenmesi,

- Spermiyogenezin son evresinde artik cisimciklerin fagositoz ile ortadan
kaldirilmasi,

- Spermiasyon siirecinde diizenleyici olmast gibi Onemli gorevleri de

bulunmaktadir.??

2.1.4. Yardimci Genital Bezler

Erkek tireme sisteminde yer alan yardimci bezler seminal vezikiiller, prostat bezi

ve bulboiiretral bezlerdir (Cowper bezleri).”

2.1.4.1. Prostat
Prostat bezi mesanenin hemen altinda yerlesen, yaklasik 18 g agirliginda, bir

organdir. Prostat bezi icerisinden, liretranin yaklasik 2,5 cm uzunlugundaki posterior



iretra ya da prostatik {iretra adi1 verilen kism1 geger. Prostat bezinin %70’ini glandiiler
yapilar, %30’nu ise stroma olusturur. Prostat bezinin glandiiler kisminda salgilanan
salgilar, yaklasik 25 adet kanal ile prostatik iiretraya bosalir. Prostat kaynakli salgilar
semenin yaklasitk %30’ unu olusturur. Fibromiiskiiler stromanin periferde
yogunlasmasiyla prostat kapsiilii olusur.®* Prostatin dokusunun prostatik iiretra ile
iliskisine dayanan, prostatin zonal anatomisi McNeal tarafindan gelistirilmistir. Bu
tanimlamaya gore prostat bezi periferal zon, transizyonel zon, santral zon, anterior
fibromiiskiiler stroma ve preprostatik sfinkterik zondan meydana gelmektedir.(Sekil
4)[25] Prostat kanserlerinin %701 periferal zondan, %10’u transizyonel zondan ve

%10’u da santral zondan kdken almaktadir.”*?°

Fibromuskiiler zon
& Transisyonel zon
& Santral zon
< ¢» Periferal zon
[. Uretra
II. Ejakiilator kanallar

Sekil 4. Prostat bezinin zonal anatomisi

2.1.4.2. Seminal Vezikiil

Seminal vezikiil 5-7 cm uzunlugunda, 3-4 ml kapasitede, vazin lateralindeki bir
kesedir. Spermi depolamaz ancak ejekiilata en fazla sivi katkist olan organdir. Seminal
vezikiil, goblet hiicreleri ile birlikte kolumnar epitel ile doseli birkag keseden olusan tek
halkal1 bir tlipten meydana gelmektedir. Tiip ince bir diiz kas tabakasiyla kaphdir ve
gevsek bir adventisya sayesinde sarmal konfigiirasyonda tutulur.”’

Seminal vezikiil ve vazin ampullasi mesanenin posteriorunda bulunur. Ureter,
seminal vezikiilin ucunun medialinden mesaneye girer. Seminal vezikiill ve vaz,
ejekiilatdor duktusu olustururken bu yapilarin diiz kas kiliflar1 prostatik kapsiiliin

tabaninda birlesirler. Denonvilliers fasyas: yada zaman zaman peritonun rektovezikal



posu bu yapilar1 rektumdan ayirir. Bu yapilar patolojik bir olay gelismedigi siirece
rektal muayene ile palpe edilemezler.”’

SV’ler sarimtrak, alkali bir siv1 lireten ¢ok sayida graniil hiicreler icerir. Bu sivi
fruktoz, proteinler ve C vitamini igerir. Testosteron seviyesi bu hiicrelerin biiytikliik ve
aktivite diizeylerini diizenler. Fruktoz, sperm motilitesi i¢in enerji saglar. Bu sivi
fruktoz, bosalmis toplam hacmin % 50’sini olusturur. Geri kalan sperm sivist hacmi,
prostat bezinden, vaz deferens agirlikli olmak {izere az bir kismi ise bulboiiretral

bezlerden ve Cowper bezlerinden gelmektedir.28

2.1.4.3. Bulboiiretral Bezler(Cowper Bezleri)

Caplar1 3-5 mm arasinda degisen ve iliretranin membrandz kismina proksimal
olarak yerlesip liretraya agilan bezlerdir.'” iskelet kaslar1 igeren bag dokusu kapsiilii, dig
yiiziinii kusatmaktadir.

Bu kapsiilden ayrilan septumlar organi loblara ayirmaktadir. Septumlarin bag
dokusu elastik liflerden, diiz ve ¢izgili kas liflerinden olduk¢a zengindir. Sekretuar
kismi mukus salgilayan tek kath kiibik veya prizmatik epitel ile dosenmistir.”® Bu
sekresyonda, kaydirici olarak gorev alan mukustur.'’”° Bu iiriin galaktoz, galaktozamin
ve siyalik asitten zengin durumdadir. Sperm hiicrelerinin motilitesinin saglikli
olabilmesi, bu sekresyonlarin biyokimyasal Ozelliklerinin  yaninda ozmotik

ozelliklerinin de saglanmasina baghidir.” Bu da kiigiik bezlerin salgis1 ile olmaktadir.’’

2.2. Spermatogenez

Spermatogenez, germ hiicreleri ve sertoli hiicrelerini barindiran seminifer tiibiiller
icerisinde gergeklesir. Somatik sertoli hiicreleri, hayat boyu sperm tiretimi i¢in gerekli
mikrocevreyi olustururlar. Bu nedenle sertoli hiicrelerine destek hiicreleri ya da hemsire
hiicreleri de denilmektedir. Seminifer tiibiiller arasindaki interstisyel doku; kan
damarlar1, lenf damarlari, makrofajlar ile biiyiime faktorleri ve testosteron iireten
Leydig hiicrelerini icerir. Peritlibiiler miyoid hiicreler seminifer tiibiilleri gevrelerler,
yapisal destek saglarlar, bliyiime faktorleri kaynagidirlar ve seminifer tiibiil limeninde
stvi ve sperm hareketinin kolaylastirirlar. Spermatogenez, spermatogonyal kok hiicre
(SKH) havuzundaki germ hiicrelerinin farklilagsma siireglerine girerek sperm iiretimini

sagladigi karmagik bir gelisimsel siirectir.*”



Spermatogenez, bazal laminanin hemen iistiine yerlesmis bir germ hiicresi olan,
spermatogonyum ile baslar. Bu, yaklasik 12 pm capinda, nispeten kiigiik bir hiicredir ve
cekirdegi soluk boyanan kromatin igerir. Seksiiel olgunlagsmada bu hiicreler bir seri
mitoz gegirirler ve yeni olusan hiicreler iki yol izleyebilir.**Spermatogonyal kék hiicre
gelisiminde oncii rol oynayan hiicreler sirastyla PGH ve gonositlerdir. Fetal donemde
vitelliis kesesi duvarindan gonadlara go¢ eden PGH’leri gonositlere farklanirlar ve
neonatal ddnemde ise gonositlerden tip A spermatogonyumlar meydana gelir. Ugiincii
donem spermatogenik dongliniin basladigi siirectir ve ¢ok iyi diizenlenmis olaylar
zincirini kapsar. Bu dénem; mitoz ve mayoz boliinmeler ile spermiyogenez denilen bir
farklanma siirecini igerir ve SKH havuzundan farklanan spermatogonyumlardan son
iiriin olarak spermatozoa iiretilir.**

Spermatogonyumlarin ¢ogu Ais (Aisolated) spermatogonyum olarak adlandirilan
koken hiicrelerdir. Bunun yaninda diger Tip A spermatogonyumlar; c¢ogalan
(Apaired=Apr ve Aaligned=Aal) ve farklilagan [A1, A2, A3, A4 ara (Intermediet=In) ve
Tip B (B)] spermatogonyumlardir. Spermatogonyal kok hiicrelerin, seminifer tiibiillerin
bazal membraninda yer alan tip A spermatogonyumlar, kendilerini yenileyebilmeleri ve
farklanmalar1 normal spermatogenez i¢in anahtar rol oynar. Aal, kendilerini
yenileyebilen hiicreler olarak diisiiniiliirler. Apr ve Aal spermatogonyumlar, hiicreler
aras1 kopriiler olarak bilinen sitoplazmik baglantilarla diger spermatogonyumlarla iligki
halindedirler. Hiicreler aras1 kopriiler, diger tip spermatogenik hiicrelerin ve
spermatogonyum hiicre gruplarinin senkronize bir sekilde ilerlemesini saglarlar.

Spermatogonyum boliinme zinciri; “AisoAproAalo Aalo Aal,
Al0oA20A30A40InoB” seklindedir. Her boliinme ile hiicre sayis1 iki katina cikar,
bununla birlikte en olgun Aal, A1 hiicresini sekillendirirken boliinme olmaz. Aralarinda
kiigiik morfolojik farkliliklar vardir. Cogalan hiicreler bundan sonra farklilagsan
spermatogonyumlar olarak isimlendirilirler. Tip Ais, Apr, Aal spermatogonyumlar tiim
seminifer tiibiillerde goriiliirler. A1’den A2’ye boliinme baslamasi ve ardindan gelen
boliinmeler, seminifer tiibiillerde birbirleriyle baglantili belli safhalarin olugmasina
neden olmaktadir. Tip A, Ara tip ve Tip B spermatogonyumlar yapisal olarak
birbirlerinden farklidirlar.

Farkliliklar genel olarak cekirdekteki kromatin miktarina gore belirlenir. Tip

A’da, kromatin genelde az miktarda iken, Ara Tip’de orta derecede, Tip B’de ise ¢ok
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miktarda bulunmaktadir. Spermatogonyumlar seminifer tiibiiliin bazalinde yer alirlar.
Farklilasma fazinin sonunda en olgun spermatogonyumlar gen¢ primer spermatositleri
sekillendirirler ve Tip B spermatogonyumlarin preleptoten spermatositleri
olusturmalariyla hiicre siklusunun S fazma girilir. Bu yeni hiicrelerin olusumu ile
mayoz béliinme baslar ve spermatositogenezis evresine girilir.”’

Tip B spermatogonyumlar primer spermatositlere farklilasan Onciil hiicrelerdir.
Olusmalarindan hemen sonra bu hiicreler birinci mayotik boliinmenin profazina girerler.
Bu sirada primer spermatositin 46 (44+XY) kromozomu vardir ve DNA’s1 da 4 N’dir.
[N haploid kromozom sayisimi ya da bu kromozomlardaki DNA miktarini
belirtmektedir]. Bu profazda, hiicreler dort faz leptoten, zigoten, pakiten ve diploten
gecirerek diakinez safhasina ulasirlar ve sonugta kromozomlar ayrilir. Genlerdeki
“crossing over” mayozun bu sathalarinda olusur. Daha sonra hiicre metafaza girer ve
metafazi takip eden anafazda kromozomlar her bir kutba dogru giderler. Bu boliinmede
profazin yaklasik 22 giin dolayinda bir siire almasi nedeniyle incelenen hiicrelerin
biiyiik ¢cogunlugu bu fazda goriiliirler. Spermatogenik seride en biiyiik hiicreler primer
spermatositlerdir, bunlar ¢ekirdeklerinde kangal yapma siirecinin degisik evrelerinde
kromozomlarin bulunmasi ile taninirlar.

Birinci mayotik boliinmeden sonra sekonder spermatositler denilen ve yalnizca 23
kromozom (22+X veya 22+Y) iceren daha kiiglik hiicreler olusur. Bu sayica azalma
(46’dan 23’¢e) her hiicredeki DNA miktarinin eksilmesi (4 N’den 2 N’e) ile birlikte olur.
Testis kesitlerinde sekonder spermatositlerin gozlenmesi zordur, c¢ilinkii bunlar
interfazda kisa siire kalan ve c¢abucak ikinci mayotik boliinmeye giren hiicrelerdir.
Sekonder spermatositlerin bdliinmesi spermatidlerin olugsmasina yol agar; bunlar 23
kromozom igerir. Birinci ve ikinci mayotik boliinmeler arasinda spermatositlerde S fazi
(DNA sentezi) goriilmedigi i¢in ikinci boliinmeden sonra her bir hiicredeki DNA
miktar1 yartya iner ve haploid (1 N) hiicreler meydana gelir. Boylece, mayotik siirecin
sonunda haploid sayida kromozomlara sahip hiicreler olusur. Fertilizasyonla bunlar
normal diploid sayiya donerler. Hiicre boliinmesindeki indirgeyici islev sebebiyle
mayotik silire¢ kromozom sayisinin tiirler i¢in sabit, belirli bir miktarda kalmasin1 saglar.
Spermatidlerin sekil degistirerek olgun erkek cins hiicreleri spermiyumlara doniigsmesi
olaymna spermiyogenezis denir. Spermatidler sekonder spermatositlerin boliinmesi ile

olusan hiicrelerdir. Bunlar, 7 - 8§ um c¢apta olup, diger hiicrelerden kiiglik boyutlar
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iceren yogunlasmis kromatin bdlgeleri tasiyan niikleuslart ve seminifer tiibiillerde
liimen yakininda (jukstaluminal) yerlesimleri ile taninirlar. Spermatidler spermiyogenez
denen karmagik bir farklilagsma siireci gegirirler. Bu siiregte, akrozom (Yun. akron,
ekstremite + soma, govde) olusur, ¢ekirdek yogunlasir ve uzar, flagellum gelisir ve
sitoplazmanin ¢ogu kaybolur. Sonucta seminifer tiibiiliin liimenine salinan olgun sperm

meydana gelir.34

2.3. Insan Sperm Hiicresinin Normal Yapisi

Insanda sperm ortalama 60 p boyutlarindadir. Bas, boyun, orta parca ve kuyruk
kisimlarindan olusmaktadir. Oval ve yassi olan bas kismi; 5 p uzunlugunda, 3 p
enindedir. Bagin biiyiikk kismini ¢ekirdek kaplamaktadir. Basin 2/3 6n kismi akrozom
denen bir kilif ile 6rtiilmektedir.™

Akrozomun dis ve i¢ olmak {iizere iki tabakasi bulunmaktadir. En dista plazma
membrani vardir. Spermatozoa ovuma yaklastiginda plazma membrani ile dis akrozom
kilift birlesip, disart acilarak igindeki enzimleri ortama birakmaktadir (akrozom
reaksiyonu). Bu enzimler ovumun etrafini saran hiicre tabakalarini ve zarlari eritme isini
gormektedir. Kumulus ooforusu eriten hyaliironidaz, korona radiatay:r eriten CPE
(Corona penetrating enzyme) ve zona pelliisiday1 eriten ise akrozin adl1 bir enzimdir.”

Sperm kuyrugu dort kisimdan meydana gelmektedir (Sekil 5).3¢

1) Sperm baglanti pargasi 2) Orta boliim 3) Esas par¢a 4) Son parga.

1. Sperm baglanti parcasi (boyun): Uzunlugu yaklasik 0,3 p olup, yapisinda
segmentli uzun yapilardan olusan baglanti pargast ve proksimal sentrioller
bulunmaktadir.

2. Orta boliim: Capr yaklasik 1 p ve uzunlugu 7 p’dur. Yapisinda aksonem,
aksonemi ¢evreleyen kalin dis fibriller ve mitokondriyal tabaka bulunmaktadir.

3. Esas parca: Cap1 yaklasik 0,5 p ve uzunlugu 40 p’dur. Yapisinda aksonem,
aksonemi cevreleyen kalin dis fibriller, fibr6z tabaka ve plazma membrani yer
almaktadir.

4. Son parca: Kuyrugun son kismina 5-7 p kala kalin fibriller ve fibroz tabaka
kaybolmaktadir.”’
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Kuyrugun govdesi

_____——— Akrozom
—— Yuzey zari
Vakuol
Basin &n bashdgi
Basin arka bashdn

Boyun

Govde

Mitokondriler

Mikrotubuller

Kuyrugun son pargasi

Sekil 5. Insan sperm hiicresinin kisimlar

2.4. Semen Analizi

2.4.1. Semen Orneginin Alnmasi

Analizle 6rnek alimi arasindaki zamanin kontrolii ve semenin sicaklik farkliligina
maruz kalmamas1 igin rnek laboratuar yakininda 6zel bir odada alimmalidir. Ornek en

az 72 saatlik cinsel perhiz sonrasinda alinmalidir ancak cinsel perhiz stiresi yedi gilinii

gegmemelidir.”®

Ornek mastiirbasyonla elde edilmelidir ve ejekiilat temiz, genis agizli, cam ve
sperm i¢in toksik olmayan plastik bir kap i¢ine konmalidir. Semen likefiye olurken

37°C’de inkiibatorde bekletilmelidir. Ornegin bir kismi verilemediyse raporda

belirtilmelidir. Bu durumda cinsel perhiz

gerekecektir.*®

2.4.2. Normal Semen Parametreleri

DSO 2010 verilerine gore normal semen parametreleri Tablo 1°de gosterilmistir.”
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Tablo 1. Normal semen parametreleri

Voliim >1,5ml

pH >72

Sperm konsantrasyonu > 15 milyon/ml
Total sperm sayisi > 39 milyon
Motilite (hareketlilik) > %40
Morfoloji > %4

Vitalite (canlilik) > %58

Lokosit miktar: < 1 milyon/ml
Fruktoz %200-400 mgr

2.4.3. Semen Degerlendirmesinde Terminoloji

Ejekiilat degerlendirmesinde asagida belirtilen terminoloji kullanilmaktadir.”®*

Aspermia: Semenin olmamasi

Azoospermia: Semende spermin olmamasi

Normozoospermia: Normal semen parametreleri

Hematospermia: Semende kan olmasi

Lokositospermia: Semende normalin iizerinde 16kosit bulunmasi
Hipospermia: Semen miktarin <I ml olmasi

Hiperspermia: Semen hacminin >6 ml olmas1

Oligozoospermia: Normalden az sperm konsantrasyonu(<20 milyon/ml)
Polizoospermia: Normalden fazla sperm konsantrasyonu (>250 milyon/ml)
Astenozoospermia: Zayif motilite (a+b) veya zayif ileri dogru (a) hareketlilik
Teratozoospermia: Normal morfoloji yiizdesinin azalmis olmasi
Nekrozoospermia: Tiim spermlerin 6lii olmasi

Globozoospermia: Yuvarlak basl, akrozomsuz sperm hiicrelerinin bulunmasi

2.4.4. Semenin Makroskobik incelemesi

Taze semen vizkoz (akigkan olmayan), opak (seffaf olmayan, mat), beyaz veya
gri-beyaz bir goriiniimdedir. Kendine has bir kokusu vardir. Genellikle 10-20 dakika
icinde eriyerek bulanik akiskan bir goriiniim almaktadir.*’

Semenin gorlinlimii mat beyaza yakin renktedir. Ancak perhiz siiresi uzarsa renk
degiserek sarimsi bir goriinlim kazanabilmektedir. Kendine has kokusu perhiz siiresine
ve enfeksiyon durumuna baglh olarak degismektedir. Kokusunun o6zelligi prostat

salgilarindan kaynaklanan sperm oksidasyonu sonucu ortaya ¢iktig sanilmaktadir.*’
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Normal semen miktar1 2-6 ml arasinda degismektedir, spermden zengin ejakulatin
ilk kisminin kaybedilmesi hacim azligina neden oldugu gibi 6zellikle sperm say1 ve
motilitenin farkli ¢ikmasina neden olabilmektedir. Hacim azlig1 seminal kese agenezisi
(yoklugu) veya ejakulatuar kanallardaki tikanmadan (obstriiksiyon) dolayi
olusabilmektedir. Nitekim azospermi olgularinin %10’luk bir kisminda bilateral vas
agenezisi rapor edilmektedir.* Dolayisiyla her ne olursa olsun tam fizik muayene ile
mutlaka kisirlik (infertilite) konusununda da ilk basta ihmal edilmemesi gerekmektedir.
Ejakulatuar kanallarinda obstriiksiyon agisindan semen fruktoz miktar1 bakilmasi da yol
gosterici bir yontem olabilir. Ayrica semenin geriye kagmast durumu (retrograd
ejakulasyon) olma ihtimalini de gbz ardi etmemek gerekmektedir.*'

Koagiilun yani agliniite halindeki bir ejakulat inkiibatorde 37°C’de muhafaza
edilerek likefaksiyon gergceklesene kadar beklenilmekte ve gegen siire rapora
kaydedilmektedir. Prostat kaynakli proteolitik enzimler (fibronilizin, fibrinokinaz,
aminopeptidaz) semenin likefaksiyonuna yol actigi bilinmektedir. 1 saati asan
likefaksiyon siireleri patolojik olarak kabul edilmektedir.*’

Ejekulasyondan sonra bir saat i¢cinde laboratuvarda pH 6l¢iilmesi en idealidir. Bir
damla semenin pH kagid1 iizerine esit olarak yayilmas1 gerekmektedir. 30 saniye sonra,
renk degisimi bolgesel olarak dilizenli olmalidir ve kalibrasyon c¢ubugu ile
karsilastirilarak pH degerlendirilmektedir.44’45 Normal semen pH’1 7,2-8 arasinda
degisir. pH 8’in iizerinde oldugu durumlar akut enfeksiyonu veya degerlendirmenin geg
yapildigin1 gostermektedir. pH 7’nin altinda oldugu azoospermi vakalarinda bosaltma
kanallariin tikanikligi (obstriiksiyonu), yardimci tireme bezlerin yoklugu (agenezisi),
vezikiila seminalisde kronik bir enfeksiyon varligi ve idrarin semene karistiginin

diisiiniilmesi gerekmektedir.**

2.4.5. Semenin Mikroskobik incelemesi

Motilite, ileri motilite, konsantrasyon, agliitinasyon ve yuvarlak hiicreler saptanir.
Bu amag i¢in ¢esitli sayim kameralari mevcuttur.”*°

Motil spermlerin bas-basa, kuyruk-kuyruga veya bas-kuyruga birbirlerine
yapisarak kiimelesmelerine agliitinasyon denir. immotil spermlerin birbirlerine veya

motil spermlerin sperm dis1 hiicrelere yapisiklig1 ise nonspesifik bir agliitinasyon olarak
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degerlendirilmelidir. ~Agliitinasyonun varligit immiinolojik infertilite yOniinden
arastirmay1 gerektirir.’>"*

Canli sperm yiizdesinin saptanmasi i¢in ¢esitli testler mevcuttur. Baslica testler;
HOS testi (Hyperosmolar swelling test) ve eozin testidir. 200 adet sperm faz kontrast

39,46

mikroskopta sayilarak canlilik yoniinden degerlendirilir. Sperm morfolojisi

degerlendirmesi i¢in de ¢esitli boyalar mevcuttur. Tiip bebek merkezlerinde ¢ogunlukla
Diff- Quick ve Spermac boyalari kullanilmaktadir.***°
Sperm morfolojisinin kesin kriterleri:
e Sperm basi ovoid ve diizglin konturlu olmali, iyi sinirlanmis bir akrozomal kilif
icermelidir.
e Bas boyutlari, 4-6 mikron X 2-3 mikron X 1,5 mikron olmalidir.
e Akrozom, bas alaninin %40-70’ ini kaplamalidir.
e Akrozom altinda kalan boliimlerin konturlar diizgiin olmalidir.
e Boyun, orta parga ve kuyruk anomalisi olmamalidir.
e Orta parca silindirik ve bas ile aksiyel olmalidir.
e Orta parca eni 1 mikron, uzunlugu bas uzunlugunun 1,5 kat1 olmahdir.
e Orta parca sitoplazmik artik icermemelidir.
e Kuyruk uniform, orta parcadan daha ince ve 45-55 mikron uzunlugunda
olmalidir.*’
Kesin kriterlere gore morfolojik degerlendirmede dikkat edilecek noktalar:
e Spermin tiimiiniin morfolojik yapis1 degerlendirilmelidir.
e Degerlendirme 1000X biiyiitme alaninda yapilmalidir.
e Degerlendirme esnasinda hiicre kiimelerinin bulundugu bélgelerdeki spermler
dikkate alinmamalidir.
e Preparatin degisik bolgelerinde minimum 200 hiicre degerlendirilmelidir.*’
Antisperm antikor testleri: Antisperm antikorlar serumda, sperm yiizeyinde
veya seminal plazmada bulunabilmektedir. Semende var olan sperm antikorlarinin ¢ogu
IgG ve IgA smifindandir. Semende antikor bakisi i¢in de gesitli testler mevcuttur.””*°
Immunuobead testi: Direkt ve indirekt testler mevcuttur. Direkt testle sperm
yiizeyindeki antikorlar belirlenir. Eger %50 ve {lizerinde sperm immunuobeadlerle kapl

ise test pozitiftir.”*°
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MAR (mixed antiglobulin reaction) testi: Bu testlerin de 2 tipi vardir.

e MAR IgG testi

e MAR IgA testi

Bu testler her zaman birbiri ile uyumluluk gostermez. Ancak bu testler pozitif
oldugunda ek testlere bagvurulur. (sperm servikal mukus kontakt testi, sperm servikal
mukus kapiller testi).*04®

MAR testi: Bu testin uygulanabilirligi i¢in semen 6rneginde yeterli sayida sperm
olmalidir. Eger % 50 ve lizerinde sperm partikiillere baglanirsa immiinolojik infertilite
arastirilmalidar.***

Antisperm antikorlara asagidaki durumlarin varliginda bakilmalidir:

1. Semende agliitinasyon varliginda

2. Asthenozoospermia olgularinda

3. Lokospermi varliginda

4. Aciklanamayan infertilitede.

MAR testleri, immiinolojik infertilite tanisinda yardimer testlerdir.*®

Semende lokosit bakisi:

Semende 16kosit bakisi igin 6zel testler mevcuttur. Ozel 16kosit boyasi ile sari
kahverengi hiicreler 16kosit olarak degerlendirilir. Semende 1 milyon/ml’nin {izerinde

16kosit varligi Iokospermi olarak tanimlanir.*®*

Sperm motilitesini etkileyen faktorler

Sperm motilitesini olumsuz yonde etkileyen i¢ faktorler: Sperm motilitesi,
yeterli miktarda ATP (adenosine triphosphate), normal bir iyon ortami ve fonksiyonel
aksonemal dynein ATP’ azlar1 gibi cesitli i¢ hiicresel etmenlerin etkilesimi sonucu
ortaya c¢ikar. Bu etkilesimi engelleyen her tirli dis faktdér sperm motilitesini
bozabilmektedir.*

Sperm motilitesini olumsuz yonde etkileyen dis faktorler: Enfeksiyon, bakteri
ve bakteri Uirtinleri (6rnegin E. Coli, gecirilmis kabakulak enfeksiyonu)

e Sitokinler

e FErkek genital sisteminin igerdigi ve lokal immiin yanitlara ait humoral ve

hiicresel

e immiinite Uriinleri IL-1, IL-6 ve TNF-a
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Semende bulunan bazi hiicreler (16kosit ve anormal spermatozoa)

Semende serbest oksijen radikalleri salgilatan faktorler

Testikiiler travma, cerrahi girisim

Ciddi alerjik reaksiyon

Sicaklik artis1: Skrotumda kiiciik sicaklik yiikselmelerinin bile sperm
motilitesini olumsuz etkileyebilecegi gozlenmistir.

Cevresel faktorler: Radyasyon, meslek, alkol, uyusturucu madde, sigara,

ilaglar.>

2.5. Endokrinolojik Inceleme

Erkekte istenecek temel hormonlar serum FSH, testosteron ve Ostradioldiir.

Testosteron diisiik bulunursa total ve serbest testosteron dl¢timlerinin tekrari yani sira

LH ve prolaktine de bakilmalidir.”’

2.5.1. Hipogonadizm

Hipogonad erkekler genellikle androjen yetersizligi semptomlar1 ile bagvururlar.

Etyoloji hipogonadotropik ve hipergonadotropik olmak iizere iki alt baslikta incelenir.”

Hipotalamik-Hipofizer Kaynakh (Hipogonadotropiye Sekonder

Hipogonadizm)

Idiyopatik hipogonadotropik hipogonadizm (Kallmann sendromu dahil)
Gecikmis puberte
Hiperprolaktinemi

[laglar/anabolik steroidler

Hipergonadotropik hipogonadizm (= testikiiler yetmezlik)

Anorsi

Konjenital faktorler (testikiiler disgenez)

Edinsel sebepler (travma, testis torsiyonu, timdar, cerrahi)
Inmemis testis

Klinefelter sendromu

18



e Diger kromozomal bozukluklar

e Germ hiicre aplazisi

e Tam veya fokal germ hiicre aplazisi (SCOS) (konjenital ya da edinilmis:
inmemis testis, radyasyon, sitotoksik ilaglar)

e Spermatogenik arrest

e Enflamasyon sonrasi (orsit)

e Eksojen faktorler (ilaglar, toksinler, radyasyon, 1s1)

e Sistemik hastaliklar (siroz, bobrek yetmezligi)

e Testis tiimorleri

e Varikosel

e Testis kanlanmasini bozabilecek cerrahiler

e Idiyopatik

Hedef organda androjen rezistansi

e Testikiilar feminizasyon

e Reifenstein sendromu

2.5.1.1. Hipogonadotropik Hipogonadizm

Primer hipogonadotropik hipogonadizm, hipotalamik ya da hipofizer hastaliklara
baghdir. Hormonal bozukluk kolaylikla tespit edilebilir.”> LH ve FSH saliimnin az
olmasina bagli endokrin yetmezlik ve spermatogenezin ve testosteron saliniminin
yoklugu ile kendisini gosterir. Tercih edilen tedavi insan koryonik gonadotropini (hCG)
ve sonrasinda testis hacmine bagli verilecek insan menapozal globiilinidir (hMG).”*
Eger hipogonadotropik hipogonadizm hipotalamik kaynakli ise bir yillik pulsatil
gonadotropin-serbestleyen hormon (GnRH) uygulamasi spermatogenez uyarilmasi
{izerine gonodotropinler kadar etkilidir.”> Gebelik olusturulduktan sonra testosteron

replasmanina geri doniilebilir. Bazi ilaglar, hormonlar ve anabolik steroidler sekonder

hipogonadotropik hipogonadizme sebep olabilirler.”

2.5.1.2. Hipergonadotropik Hipogonadizm

Bilateral testis kanseri gibi hastaliklarda yapilan cerrahiler veya tedaviler sonrasi
testis kaybi1 yada testis hasar1 genc erkeklerde goriilen Hipergonadotropik
hipogonadizmin sik goriilen sebeplerindendir. Son yillarda IVF/ICSI i¢in sperm elde
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etmek amaci ile yapilan yogun testis biyopsileri sonrasi hipogonadizm gelisebilecegi
gosterilmistir[56]. Klinefelter’s sendromlu erkekler yaglanma ile birlikte hipogonadizm
riski altindadirlar. Ayrica bu hastalarda IVF/ICSI amagli yapilan yogun testis biyopsileri
de hipogonadizm riskini arttirmustr.”’ Hipergonadotropik hipogonadizm yasl erektil
disfonksiyonlu erkeklerde, ve prostat kanseri sebebi ile cerrahi ya da lutenize edici
hormon (LHRH) tedavisi ile kastrasyon yapilan olgularda gérﬁlebilir.58’59 Klinikte bu
durumlar infertil erkekler arasinda 6nemli bir grubu olusturmaz. Hipogonadizm
osteoporozla ile birlikte goriilebilir.* Hipergonadotropik hipogonadizmin laboratuvar
tanis1 diisiik serum testosteron ve yiiksek LH seviyeleri ile konulur. Ek olarak prolaktin
Olclimii ise tavsiye edilir. Testosteron replasmani sadece, testosteron seviyesi devamli
normalden diislik seyreden erkelerde kullanilmalidir (testosteron< 12 nmol/l= 300ng/dl).
Klinik kullanim i¢in oral, transdermal ve enjekte edilebilir testosteron preperatlari

> En iyi preperat serum testosteron diizeylerini fizyolojik diizeylere

mevcuttur.
olabildigince en yakin diizeyde sabit tutan preparattir.’” Primer yada sekonder

hipogonadizm olgularnin testosteron replasmani almasi konusunda fikir birligi vardir.”?
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3. GEREC ve YONTEM

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Balcali Hastanesi Uroloji Anabilim Dali
poliklinigine, 2015-2019 yillar1 arasinda, erkek faktorlii infertilite nedeniyle bagvuran
hastalardan, en az oniki aylik korunmasiz cinsel iliskiye ragmen gebelik elde edememe
Oykiisii olan hastalar bir grup olarak degerlendirildi. Diger grup ise herhangi bir
sebepten poliklinige basvuran spontan gebelik saglayabilen fertil erkeklerden

secilmistir. Her iki grubun demografik ozellikleri, fizik muayeneleri ile kan, semen

parametreleri degerlendirilmistir.

3.1. Kullanilan Ekipmanlar

Mikrosantrifiij

Elektrikli terazi

pH metre
Spektrofotometre

3ml, 1ml Kuvars kiivet
Otomatik pipet

Derin dondurucu
Manyetik karistirict

Su banyosu(Ben-mari)
Gama sayaci

Isik mikroskop

Etiv

Santrifii

Makler sperm sayma kamerast
Mekanik homojenizator
Ultrasonik homojenizator
Ozmometre

Buz makinesi

Buzdolab1

Inkiibator

Beckman

Mettler P1210 ve Mettler AJ100

WTW Sentix 50
UV-260 Shimadzu
Hellma

Gilson (p20,p200), Socorex (200-1000)

Ugur, Argelik
Nm 110 Niive
Electro-mag
Berthold LB2111
Pleuger XSZ 107
Memmert

Heraus sepatech

Heidolph
VIRTIS-Virsonic 300
Knauer

Forma scientific
Argelik

Shel Lab TC2323
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3.2. Semen Numunesi Alinmasi ve Incelenmesi

Hastane biinyesinde bulunan numune odasinda hastalar gelerek video esliginde
masturbasyon yaparak numune vermektedirler. Numune vermeden dnce hastalardan 3-7
giinliik cinsel perhiz uygulamalar1 istenmektedir. Alinan semen numunesi 20 ile 60 dk
aras1 etiivde 37°C’de likefaksiyon siiresi tayini i¢in bekletilmektedir. Likefiye olan
semen makroskobik, mikroskobik ve morfoloji incelemesine alinir.

Makroskobik incelemede semen’in voliimii, pH’1, vitalitesi yoOniinden
incelenmektedir. Semen volimii plastik ol¢iilii pipet ve 10 ml’lik enjektdr ile
yapilmaktadir. pH Olglimii tek kullanimlik ph c¢ubuklar ile gergeklestirilmektedir.
Mikroskopik incelemede semen sayi, motilite (hareket), vitalite (canlilik) ve yuvarlak
hiicre bakimindan degerlendirilmektedir.

Semen numunesinde sperm sayisini belirlerken uygun miktarda fizyolojik ile
sulandirarak  yapilmaktadir. Sayim yapmak i¢in neubauer sayim kamerasi
kullanmaktayiz. En az iki kere sperm sayisi alinir ve aradaki farkin kabul edilebilir
degerlerde olmasi gerekmektedir. Fark kabul edilebilir degerlerde degil ise {igiince kez
sayim yapilir ve sayimlarin ortalamasi kabul edilir.

Motilite tayini lam ve lamel yardimiyla yapilmaktadir. ileri hareket, yerinde
hareket ve hareketsiz olarak 3 boliimde degerlendirilmektedir. Motilite tayininin en az
iki defa tekrarlanmasi gerekmektedir. Vitalite eosin ile boyanan semen Orneginde
bakilir. En az 200 hiicrede degerlendirilir. Sayimin ayr1 hazirlanmis preparatlarda 2 defa
yapilmas1 gerekmektedir. Degerlerin birbirine yakin olmasi gerekmektedir.

Morfoloji degerlendirmesi Kruger kriterlerine gore yapilmistir. Lam iizerine
yayilan semen numunesinin kurumasi beklendikten sonra, Diff-quik boyama yontemiyle
kuruyan semen numunesi boyamaya alinir. Boyama islemi bittikten sonra en az 200
hiicrede sayim yapilir.

Yuvarlak hiicre tayini yapilirken neubeuer sayim kamerasinda ve en az iki kere

yapilmugtir.

3.3. Kan Parametrelerinin Incelenmesi

Hastadan alinan kan Ornekleri biyokimya laboratuvarma gonderilmistir.
Biyokimya laboratuvarinda bulunan tam otomatik biyokimya analizdr cihazlarinda,

laboratuvar c¢alisanlar1 tarafindan kan numuneleri incelenmistir. Her kan parametresi
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icin o parametreye uygun kitler kullanilmistir. Cikan sonuglar biyokimya laboratuvari

tarafindan poliklinigimize gonderilerek kayit altina alinmigtir.

3.4. Demografik Ozelliklerin Belirlenmesi

Demografik ozellikler poliklinige gelen hastalar ile soru cevap seklinde kayit

altina alinmistir.

3.5. Uremeye Yardimc1 Tedavi

Basvuran hastalarin yaptirmis olduklar1 iiremeye yardimer tedavi gegmisi, eger
hastanemizde islem yapilmigsa hastanemiz kayitlarindan, dis merkezlerde islem
yapilmigsa hasta sorgusunda ve hastanin yaninda getirdigi islem ile ilgili belgelerden

kayit altina alinmigtr.

3.6. istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 23.0 kullanildi. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin (ortalama, standart sapma,
frekans, minimum, maksimum) yani sira niceliksel verilerin karsilagtirllmasinda
Student’s t-testi kullamldi. Fertil ve Infertil gruplarma ait niteliksel verilerin
karsilastirilmasinda Ki-kare ile Fisher’s Exact testleri kullanildi. Calismada yer alan
hastalarin sag, sol testis ve semen vollimleri, sperm konsantrasyonlari, toplam sperm
sayilar, total motilite (A+B+C), progresif motilite (A+B), hizli progresyon (A),
morfoloji (%), FSH (mlU/ml), LH (mlU/ml), prolaktin (ng/ml), testosteron (ng/ml) ve
estradiol (pg/ml) degerleri ile hasta gruplari agisindan roc analizi uygulandi. Roc
analizinde elde edilen veriler ile fertil ve infertil grupta yer alan hastalara iliskin cut off,
spesitive, sensitive, pozitif prediktiv ve negatif prediktiv degerleri saptandi. Tim

analizlerde p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Tamtic1 Ozelliklere Ait Bulgular

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamalar1 32,11+£5,96 oldugu saptandi.
Fertil grubun yas ortalamasi 32,60+5,12 iken infertil grubun yas ortalamas1 31,95+6,21
yil idi. Bagimsiz kategorik degiskenlerin kontrol ve deney gruplarindaki dagiliminin
homojen oldugu goriildii (p>0,05). Hasta gruplarinin flask penis boyu cm
ortalamalarinin 6,19+1,96 oldugu belirlendi. Fertil grupta yer alan hastalarin flask penis
boylarmin, infertil grubunda yer alan hastalarin penis boylarindan daha yiiksek oldugu
istatistiksel agidan anlamli bulundu (Tablo 2).

Calisma kapsaminda yer alan hastalarin % 85,6’s1 (n=357) herhangi bir iste
calismakta idi. Her iki grupta da calismayanlarin dagilimi homojenlik gosterdigi tespit
edildi (p>0,05) (Tablo 2).

Calismaya dahil edilen bireylerin % 82,3’li (n=343) Adana’da ikamet etmekteydi.
Fertil ve infertil gruptaki bireylerin yasadiklar1 yer agisindan dagilimlari homojendi
(p>0,05) (Tablo 2).

Toplam popiilasyonumuzun % 93,8 (391)’sinde ailede infertilite Oykiisii tespit
edilmedi. Fertil grupta yer alanlarin aile 0ykiisli oranlarinin, infertil grupta yer alan
hastalarin ailede infertilite dykiisii oranlarindan daha fazla oldugu gozlendi (p<0,05)
(Tablo 2).

Calisma kapsaminda yer alan bireylerin % 91,6’sinin (n=382) bilinen herhangi bir
hastaligt olmadig1 gozlendi. Fertil ve infertil grubun bilinen hastaliklar agisindan
dagilimlarinin homojenlik gosterdigi tespit edildi (p>0,05) (Tablo 2).

Hastalarin % 69,8’inde (n=291) operasyon ykiisii yoktu. Infertil grupta yer alan
hastalarin  varikoselektomi, orsiektomi, inguinal herni onarimi, orsiopeksi ve
appendektomi operasyon Oykiisii, fertil gruptan daha fazla olup istatistiksel agidan
anlamli idi (p<0,05) (Tablo 2).

Calisma kapsamindaki basvuranlarin % 75,8’inin (n=316) genital muayeneleri
normaldi. Fertil ve infertil grubun genital muayene dagilimlarinin homojenlik gosterdigi

saptandi (p>0,05) (Tablo 2).
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Tablo 2. Tamitic1 6zelliklere iliskin bulgular

Olgiimler Fertil Infertil Tim lll)asta
(n: 102) (n: 315) (Iglfl:l-ll;) X2/ F p
n(%) n(%) n(%)
Yas (orttss)(min-maks) 32,60+5,12 31,95+6,21 32,11+5,96 F 0343
(22-50) (6-60) (6-60) 0,902 ’
Flask penis boyu cm 5,61£1,63 6,38+2,03 6,19£1,96 F 0.001
(ortxss)(min-maks) (3-10) (2-12) (2-12) 12,102 i
Meslek Calisan 97(95,1) 260(82,5) 357(85,6) IS 0.001
Calismayan 5(4,9) 55(17,5) 60(14,4) 9,865 ’
Yasadig Adana 81(79,4) 262(83,2) 343(82,3) IS 0.235
yer Adana dis1 21(20,6) 53(16,8) 74(17,7) 0,747 ’
Aile )(ok 82(80,4) 309(98,1) 391(93,8) IS 0.000
oykiisii Infertilite 20(19,6) 6(1,9) 26(6,2) 41,304 ’
Bilinen Yok 96(94,1) 286(90,8) 382(91,6)
hastahklar Diabet 3(2,9) 72,2) 10(2,4)
Hipertansiyon 1(1,0) 9(2,9) 10(2,4)
Hepatit 1(1,0) 7(2,2) 8(1,9)
Hiperkolesterolemi 1(1,0) 0(0,0) 1(0,2) X 0532
Testis CA 0(0,0) 1(0,3) 1(0,2) 7,041 ’
Diabet + 0(0,0) 2(0,6) 2(0,5)
hipertansiyon
FMF + amiloidoz 0(0,0) 1(0,3) 1(0,2)
Ulseratif kolit 0(0,0) 2(0,6) 2(0,5)
Operasyon Yok 88(86,3) 203(64,4) 291(69,8)
oykiisii Varikoselektomi 3(2,9) 51(16,2) 54(12,9)
Orsicktomi 0(0,0) 9(2,9) 9(2,2)
Infuinal herni 3(2,9) 28(8,9) 31(7,4)
onarimi
Orsiopeksi 0(0,0) 7(2,2) 7(1,7) x> 0.001
Appendektomi 7(6,9) 12(3,8) 19(4,6) 30,838 >
Diz protezi 1(1,0) 0(0,0) 1(0,2)
Tonsillektomi 0(0,0) 1(0,3) 1(0,2)
Tiip mide 0(0,0) 2(0,6) 2(0,5)
Appendektomi 0(0,0) 1(0,3) 1(0,2)
Kolesistektomi 0(0,0) 1(0,3) 1(0,2)
Genital Normal 100(98,0) 216(68,6) 316(75,8)
muayene Sol varikosel 2(2,0) 38(12,1) 40(9,6) x> 0235
Anormal 0(0,0) 60(19,0) 60(14.,4) 0,747 ’
Inguinal herni 0(0,0) 1(0,3) 1(0,2)
4.2. Fertil ve Infertii Gruplarimn Olgiimlerinden Elde Edilen

Karsilastirmalara Iliskin Analiz Bulgulan

Fertil grubun sag testis voliim ortalamalarinin (18,04+2,64), infertil grupta yer

alanlarin ortalamalarindan (14,55+4,19) daha yiiksek oldugu ve aralarindaki farkin

istatistiksel acidan anlamli oldugu belirlendi (p<0,05) (Tablo 3).
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Sol testis voliim ortalamalar1 incelendiginde; fertil grubun (18,53+2,86), infertil
grupta yer alan hastalarin ortalamalarindan (13,44+4,19) daha yiiksek olduklar1 ve
aralarinda farkin istatistiksel agidan anlamli oldugu saptandi (p<0,05) (Tablo 3).

Fertil grubun semen voliimleri (2,6141,37), infertil gruptan daha yiiksek oldugu
gozlendi (p<0,05) (Tablo 3).

Fertil grupta olanlarin sperm konsantrasyonu(10%mil) (38,71£21,49), infertil grupta
yer alan oranlarindan (7,49+6,01) yiiksek aritmetik ortalama sahip olduklar1 ve
aralarindaki farkin istatistiksel agidan anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05).

Toplam sperm sayisi agisindan fertil grubun (94,74+63,82) infertil grupta yer alan
hastalarin (15,39+15,13) toplam sperm sayisindan daha yiiksek oldugu belirlendi
(p<0,05) (Tablo 3).

Total motilite (A+B+C) degerleri acisindan bakildiginda fertil grubun
(69,22+10,4), infertil grupta yer alanlardan (46,89+25,93 daha yliksek oldugu saptandi
(p<0,05) (Tablo 3).

Progresif motilite (A+B) degerlerine bakildiginda fertil grupta yer alanlarin
ortalamalarinin (64,75+13,24), infertil grupta yer alan hastalarin (43,80+26,10)
ortalamalarindan daha fazla olmasi istatistiksel agidan anlamli idi (p<0,05) (Tablo 3).

Fertil grupta yer alanlarin hizli progresyon (A) (18,43+8,78) ortalamalari, infertil
grupta yer alan hastalarin ortalamalarindan (9,91+7,58) daha yiiksek olmasi istatistiksel
acidan anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 3).

Morfoloji (%) bulgular1 incelendiginde; fertil grupta yer alanlarin ortalamalari
(5,83%+3,52), infertil grupta yer alan hastalarin (1,73+1,73) ortalamalarindan daha
yiiksek idi (p<0,05) (Tablo 3).

Hastalarin FSH degerlerinde fertil grupta yer alanlarin ortalamalarinin
(4,84+2,37), infertil grupta yer alan hastalarin ortalamalarindan daha diisiik oldugu
gozlendi (p<0,05) (Tablo 3).

LH degerlerinde fertil ve infertil gruplar1 arasindaki farkin istatistiksel agidan
anlamli olmadig tespit edildi (p>0,05) (Tablo 3).

Prolaktin deger ortalamalari, fertil grupta yer alanlarda (6,53+3,13), infertil grupta
yer alan hastalara (7,93+3,74) gore diisiik olup, istatistiksel agidan anlamli idi (p<0,05)
(Tablo 3).
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Fertil grupta yer alanlarin testosteron deger ortalamasi (3,92+1,33), infertil grupta

yer alan hastalarin ortalamasma (3,14+1,21) gore yiiksek olmasi istatistiksel agidan

anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 3).

Estradiol degerlerinde fertil ve infertil gruplar1 arasindaki fark istatistiksel a¢idan

anlamli bulunmadi (p>0,05) (Tablo 3).

Tablo 3. Gruplararasi 6l¢iimlerin karsilastirmasina iliskin bulgular

Fertil infertil Tim hasta
Olciimler (n: 102) (n: 315) (ﬁrl;lil;) F p
Ort+ss Orttss Orttss
(Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks)
Sag testis voliim (ml) 18(’?;325’)6 ! 14’(?)?;(‘)‘), v 15’(‘(‘)(_);;‘), P 62,577 0,000
Sol testis voliim (ml) 1?5(,?53225,556 13,(4(1)4};:55),43 14,(%?;:55),39 81.933 0,000
Semen voliimii 2(,8,1;; 63)7 2?3j%)91 2,2(2)3-i11),)()7 23,142 0,000
igﬁzgl:ltrasyonu(loﬁlml) ’ 8(1721-j;%1),)49 7’?3365)0 1 ) éﬁig)’ N >0 0000
Toplam sperm sayisi 94(,;;13%?(3),)82 1 5,(:(%)?;:; 3), 13 34,(2(3)(?1;1(5)3),25 416,444 0,000
Total motilite (A+B+C) 69,(21%)%918)704 46,?3_1;%)5),93 52,?3%9%;,98 72,018 0,000
Progresif Motilite (A+B) 64,(71%%913),24 43,2(3(())_2%)?,10 48,?3%9255),26 60,584 0,000
Hizli progresyon (A) 187(‘;%58)778 9’?012%)58 12(’(‘)3_*7?5’)69 89,760 0,000
Morfoloji (%) 5?13?5)52 I’ngi 15)73 2’2(‘)‘325’)89 245123 0,000
e S T Y
o S o T
[ T
Vi aned awid s om
Estradiol 28,?13_2;3)’,5 1 28,?3213,21 28,%82%3)’,94 0,045 0.833
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4.3. Fertil ve Infertil Gruplara Uygulanan ROC Analizine Iliskin Bulgular

4.3.1. Fertil ve Infertil Gruplarin Sag ve Sol Testis Voliimleri A¢isindan

Incelenmesi

Sag testis degeri i¢in bir esik deger (cut off) olusturabilmek icin roc analizi ve roc
egrisi olusturuldu (Sekil 6). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda kalan alan % 73,8
olarak hesaplandi. Yani elde edien cut off degeri % 73,8 oraninda dogru cevap vermekte
oldugu gozlendi. Elde edilen cut off degerine gore sag testis voliimii 15 ve altinda ise %
82,54 sensitive ve % 58,82 spesitive ile kisinin infertil oldugu var sayilmaktadir

(p<0,05) (Tablo 4).

Tablo 4. Sag testis voliimii acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular

_— Spesitive Sensitive PPV/ +LR/-
Olgiimieg AUC Cutoff g5, 1 o) (95%-C1 %) NPV LR
Sag testis 58,82 82,54
ol 0,738 <15 (48.6-68.5) (77.9-86.6) 86,1/52,2  2,0-0,30 0,001
Sag Testis volim (ml)
100
80 -
60 -
40 -
20
[ AUC = 0,738
i P < 0,001
Op e "

0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Sekil 6. Fertil ve infertil gruplarin sag testis voliim a¢isindan incelenmesi

Sol testis degeri i¢in bir esik deger (cut off) olusturabilmek i¢in roc analizi ve roc

egrisi olusturuldu (Sekil 7). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda kalan alan % 77,7
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olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore sol testis voliimii 15 ve altinda ise
% 79,68 sensitive ve % 64,71 spesitive ile kisinin infertil oldugu var sayilmaktadir

(p<0,05) (Tablo 5).

Tablo 5. Sol testis voliimii acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular:

_— Spesitive Sensitive PPV / +LR/ -
Olgiimler AUC  Cutoff o501 %) (95%-C1 %) NPV LR
Sol testis 64,71 79,68
ool 0,777 <15 (54.6.73.9) (T48.840) SP5/508 226-031 0,001
Sol Testis volim (ml)
100
80
60 |
40
20
AUC = 0,777
P < 0,001
O U N B

0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Sekil 7. Fertil ve infertil gruplarin sol testis voliim acisindan incelenmesi

4.3.2. Fertil ve Infertil Gruplarin Semen Voliimleri Acisindan incelenmesi

Hastalarin semen voliimii degeri i¢in bir esik deger (cut off) olusturabilmek i¢in
roc analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 8). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda
kalan alan % 65,3 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore semen voliimii 2
ve altinda ise % 81,27 sensitive ve % 41,18 spesitive ile kisinin infertil oldugu var

sayilmaktadir (p<0,05) (Tablo 6).
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Tablo 6. Semen voliimii acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular:

_— Spesitive Sensitive PPV / +LR/ -
Olgiimler AUC  Cutoff g0, 1 %) (95%-C1 %) NPV LR
Semen 41,18 81,27
Semen. 0.653 2 issia (6ssa, SLO/4L6 138045 0001
Semen Volimu
100
80|
60 -
40 |-
20 F
: AUC = 0,653
i P < 0,001
O||||||||||||||||||||
0 20 40 60 80 100

100-Specificity

Sekil 8. Fertil ve infertil gruplarin semen voliimii acisindan incelenmesi

4.3.3. Fertil ve Infertil Gruplarin Sperm Konsantrasyonu Degeri Acisindan

incelenmesi

Sperm konsantrasyonu degeri i¢in bir esik deger (cut off) olusturabilmek icin roc

analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 9). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda

kalan alan % 98,4 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore sperm

kosantrasyonu degeri 14 ve altinda ise % 90,16 sensitive ve % 98,04 spesitive ile kiginin

infertil oldugu var sayilmaktadir (p<0,05) (Tablo 7).

Tablo 7. Sperm Kkonsantrasyonu degeri acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait

bulgulari
Spesitive Sensitive
Olgiimler AUC Cutoff  (95%-Cl  (95%-C1  ‘ov/ *LRI-
NPV LR
%) %)
Sperm 98,04 90,16 993/ 4598
Konsantrasyonu(10ml) 004 1% 93 1998  (86,3-932) 76,3 0,10 0001
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Sperm Konsantrasyonu

100 -
80 —f/—
60 H
40H
20 H
: AUC = 0,984
i P < 0,001
O T
0 20 40 60 80 100

100-Specificity

Sekil 9. Fertil ve infertil gruplarin sperm konsantrasyonu degeri acisindan incelenmesi

4.3.4. Fertil ve Infertili Gruplarin Toplam Sperm Sayis1 Acisindan

Incelenmesi

Hastalarin toplam sperm sayisi degeri i¢in bir esik deger (cut off) olusturabilmek
i¢cin roc analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 10). ROC analizi sonucunda roc egrisi
altinda kalan alan % 99,0 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore toplam
sperm sayis1 36 ve altinda ise % 96,19 sensitive ve % 98,04 spesitive ile kisinin infertil

oldugu var sayilmaktadir (p<0,05) (Tablo 8).

Tablo 8. Toplam sperm sayis1 agisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular

P Spesitive Sensitive PPV / +LR/-
Olgiimler AUC Cutofl g5 01 0p)  (95%-C1 %) NPV LR P
Toplam sperm 98,04 96,19 49,06-
sayisi 0,990 <36 (93,1-99,8) (93,4-98,0) 99,3/89,3 0,039 0,001
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Toplam sperm sayisi

100 F
vl
80H
60 H
40}
20 F
: AUC = 0,990
i P < 0,001
O T
0O 20 40 60 80 100

100-Specificity
Sekil 10. Fertil ve infertil gruplarin toplam sperm sayisi agisindan incelenmesi

4.3.5. Fertil ve Infertil Gruplarin Total Motilite (A+B+C) Agisindan

Incelenmesi

Total motilite (A+B+C) degeri icin bir esik deger (cut off) olusturabilmek icin roc
analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 11). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda
kalan alan % 80,0 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore total motilite
(A+B+C) 60 ve altinda ise % 70,79 sensitive ve % 74,51 spesitive ile kisinin infertil
oldugu var sayilmaktadir (p<0,05) (Tablo 9).

Tablo 9. Total motilite (A+B+C) acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular:

_— Spesitive Sensitive PPV / +LR /-
Olgiimler AUC Cutoff g0, 1 %) (95%-C1 %) NPV LR p
Total motilite 74,51 70,79

(A4B+C) 0,800 <60 (64.9-826) (654755 8967452 278039 0001
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Total Motilite(A+B+C)

100

80

60

40

20
AUC = 0,800

P < 0,001

0 | e
0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Sekil 11. Fertil ve infertil gruplarin total motilite (A+B+C) acisindan incelenmesi

4.3.6. Fertil ve Infertil Gruplarin Progresif Motilite (A+B) Sayis1 A¢isindan

Incelenmesi

Hastalarin progresif motilite (A+B) degeri icin bir esik deger (cut off)
olusturabilmek i¢in roc analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 12). ROC analizi
sonucunda roc egrisi altinda kalan alan % 76,9 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off
degerine gore progresif motilite (A+B) 60 ve altinda ise % 74,60 sensitive ve % 67,65
spesitive ile kisinin infertil oldugu var sayilmaktadir (p<0,05) (Tablo 10).

Tablo 10. Progresif motilite (A+B) acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgulari

Spesitive Sensitive PPV / +LR /-

Olgiimler AUC Cutoff g0, 1 %) (95%-C1 %) NPV LR p
Progresif 67,65 74,60
o 0769 60 o 000 oaden S7/463 231038 0,001
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Progresif Motilite(A+B)
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80

60

40

20
AUC = 0,769

P < 0,001

0|||||
0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Sekil 12. Fertil ve infertil gruplarin progresif motilite (A+B) acisindan incelenmesi

4.3.7. Fertil ve Infertil Gruplarin Hizh Progresyon (A) Acisindan Incelenmesi

Hizli progresyon (A) degeri icin bir esik deger (cut off) olusturabilmek i¢in roc
analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 13). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda
kalan alan % 77,4 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore hizli progresyon
(A) 10 ve altinda ise % 63,17 sensitive ve % 77,45 spesitive ile kisinin infertil oldugu
var sayilmaktadir (p<0,05) (Tablo 11).

Tablo 11. Hizh progresyon (A) acisindan fertil ve infertil gruplarinin ROC analizine ait bulgular:

_— Spesitive Sensitive PPV / +LR /-
Olgiimler AUC Cutoff g0, 1 %) (95%-C1 %) NPV LR

Hizh 77.45 63.17

E:(;gresyon 0,774 <10 (68.1-85.1) (57.6-68.5) 89,6 /40,5 2,80-0,48 0,001
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Hizli Progresyon(A)
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Sekil 13. Fertil ve infertil gruplarin hizh progresyon (A) acisindan incelenmesi

4.3.8. Fertil ve Infertil Gruplarin Morfoloji (%) Acisindan Incelenmesi

Hastalarin morfoloji (%) degeri i¢in bir esik deger (cut off) olusturabilmek igin
roc analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 14). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda
kalan alan % 91,3 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore morfoloji (%) 3
ve altinda ise % 89,81 sensitive ve % 85,29 spesitive ile kisinin infertil oldugu var

sayllmaktadir (p<0,05) (Tablo 12).

Tablo 12. Morfoloji (%) acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular1

Spesitive Sensitive PPV / +LR /-

Olciimler AUC Cutoff p
(95%-Cl %)  (95%-Cl %) NPV LR
85,29 89,81
Morfoloji (%) 0,913 <3 94,9/73,1  6,11-0,12 0,001
(76,9-91,5) (85,9-92,9
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ekil 14. Fertil ve infertil gruplarim morfoloji (%) agisindan incelenmesi
grup )

4.3.9. Fertil ve Infertil Gruplarin FSH (mlU/ml) Agisindan incelenmesi

FSH (mlU/ml) degeri i¢in bir esik deger (cut off) olusturabilmek icin roc analizi
ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 15). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda kalan alan
% 65,3 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore hizli FSH (mlU/ml) 4,73 ve
altinda ise % 66,67 sensitive ve % 58,82 spesitive ile kisinin infertil oldugu var

sayllmaktadir (p<0,05) (Tablo 13).

Tablo 13. FSH (mlU/ml) acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular:

_— Spesitive Sensitive PPV / +LR /-
Olgiimler AUC Cutoff g0, 1 %) (95%-C1 %) NPV LR
58.82 66,67

FSH (mlU/ml) 0,653  <4,73 74,4 149,6 1,62-0,57 0,001

(48,6-68.5) (59,3-73.4)

36



FSH
100

80

60

40

20

AUC = 0,653
P < 0,001

0 | R R B
0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Sekil 15. Fertil ve infertil gruplarin FSH (mlU/ml) acisindan incelenmesi

4.3.10. Fertil ve Infertil Gruplarin LH (mlU/ml) Acgisindan incelenmesi

Hastalarin LH (mlU/ml) degeri icin bir esik deger (cut off) olusturabilmek i¢in roc
analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 16). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda
kalan alan % 53,4 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gére hizhh LH
(mlU/ml) 2,92 ve altinda ise % 80,87 sensitive ve % 33,33 spesitive ile kisinin infertil
oldugu var sayilmaktadir (p<0,05) (Tablo 14).

Tablo 14. LH (mlU/ml) acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular:

_— Spesitive Sensitive PPV / +LR /-
Olgiimler AUC Cutoff g0, 1 %) (95%-C1 %) NPV LR
3333 80,87

LH (mlU/ml) 0,534 <292 68,5/49.,3 1,21-0,57 0,001

(24,3-43,4) (74,4-86,3)
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Sekil 16. Fertil ve infertil gruplarin LH (mlU/ml) acisindan incelenmesi

4.3.11. Fertil ve Infertil Gruplarin Prolaktin (ng/ml) Acisindan Incelenmesi

Prolaktin (ng/ml) degeri icin bir esik deger (cut off) olusturabilmek icin roc
analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 17). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda
kalan alan % 62,9 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore hizli prolaktin
(ng/ml) 4,7 iizerinde ise % 88,65 sensitive ve % 36,27 spesitive ile kisinin infertil

oldugu var sayilmaktadir (p<0,05) (Tablo 15).

Tablo 15. Prolaktin (ng/ml) agisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular:

A Spesitive Sensitive PPV / +LR /-
Olgiimler AUC Cutoff g0, 1 %) (95%-C1 %) NPV LR
Prolaktin 36,27 88,65

o/ 0629 47 00 WS iaeng, TLO/638 139031 0,001
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Sekil 17. Fertil ve infertil gruplarin Prolaktin (ng/ml) acisindan incelenmesi

4.3.12. Fertil ve Infertil Gruplarin Testosteron (ng/ml) Acisindan Incelenmesi

Hastalarin testosteron (ng/ml) degeri i¢in bir esik deger (cut off) olusturabilmek
icin roc analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 18). ROC analizi sonucunda roc egrisi
altinda kalan alan % 69,2 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore
testosteron (ng/ml) 2,91 altinda ise % 54,05 sensitive ve % 78,43 spesitive ile kisinin

infertil oldugu var sayilmaktadir (p<0,05) (Tablo 16).

Tablo 16. Testosteron (ng/ml) acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular:

_— Spesitive Sensitive PPV / +LR /-
Olgiimler AUC Cutoft g5 ) (95%-C1 %) NPV LR
Testosteron 78,43 54,05
(ng/ml) 0,692 <291 (69.2-86.0) (46.6-61.4) 82,0/48,5 2,51-0,59 0,001
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Sekil 18. Fertil ve infertil gruplarin testosteron (ng/ml) acisindan incelenmesi

4.3.13. Fertil ve Infertil Gruplarin Estradiol (pg/ml) Acisindan incelenmesi

Hastalarin estradiol (pg/ml) degeri igin bir esik deger (cut off) olusturabilmek i¢in
roc analizi ve roc egrisi olusturuldu (Sekil 19). ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda
kalan alan % 53,1 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gore estradiol (ng/ml)
26 tizerinde ise % 58,47 sensitive ve % 55,88 spesitive ile kisinin infertil olabilecegi var

sayllmaktadir (p<0,05) (Tablo 17).

Tablo 17. Estradiol (pg/ml) acisindan fertil ve infertil gruplarin ROC analizine ait bulgular1

_— Spesitive Sensitive PPV / +LR /-
Olgiimler AUC Cutoff g0, 1 %) (95%-C1 %) NPV LR
Estradiol 55,88 58,47

- 0531 226 LooTt siksg, 7047429 133-074 0385
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Sekil 19. Fertil ve infertil gruplarin estradiol (pg/ml) acisindan incelenmesi
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5. TARTISMA

Calismamizda fertil ve infertil gruplarin kan, semen parametreleri agisindan
farkliliklarin1 degerlendirecegiz.

Infertilite etyolojisinde inmemis testisin &nemli rolii mevcuttur. Inmemis testis
Oykiisii olanlarda diisiik sperm sayisi, sperm kalitesi, bozulmus spermatogenez
nedeniyle subinfertilite/infertilite ile sonug:lanmaktadlr.61 Bizim c¢alismamizda da
inmemis testis Oykiisii olan hasta grubunda infertilite daha yiiksek oranda goriilmektedir
(p<0,05) (Tablo 2).

Obstruktif tip olmayan azospermide fizik muayenede Oncelikle testis voliimlerine
bakilmalidir. Kesin olmamakla birlikte her bir testis i¢in 15-18 ml testis voliimii fertilite
lehinedir.®* Calismamizda da sonuclarin literatiirle uyumlu oldugu tespit edilmistir
(p<0,05) (Tablo 4, 5).

DSO 2010 verilerine gore fertil bireylerin semen voliimiiniin 1.5 ml> den yiiksek

63,64

olmasi gerekmektedir. Calismamizda semen voliimiiniin 2 ml’den yiliksek olmasi

fertilite ile uyumlu iken daha yiiksek voliimlii ¢aligmalarda cut-off degerinin daha diisiik
olmasi beklenmektedir (p<0,05) (Tablo 6).

Sperm konsantrasyonunun 15 milyon/ml’ den yiiksek olmas1 DSO 2010 verilerine

gore fertilite lehine degerlendirilmektedir.64’65

Calismamizda belirlenen cut-off degerin
literatiirle benzer oldugu goriilmiistiir (p<0,05) (Tablo 7).

DSO 2010 verilerine gore, toplam sperm sayisi igin 39 milyon/ejekiilat olarak
belirlenmistir.**%°

(Tablo 8).

Yine ¢aligmamizda literatiirii destekleyen sonuglar elde edilmistir

Calismamizda iki grup arasinda sperm morfoloji yiizdelerini kiyasladigimizda
yine literatiirle uyumlu oldugu goriilmektedir (Tablo 12).%*¢

Calismamizda total motilite, progresif motilite acisindan her iki grup
karsilastirildiginda anlamli fark mevcut olup (p<0,05), belirledigimiz cut-off deger
literatiir verilerinden yiiksek bulunmustur (Tablo 9).°* Semen érnegi sayismin artmasi
halinde literatiire benzer sonuglar alinabilecegi 6ngoriilmektedir.

Genellikle FSH diizeyleri, spermatogonia sayist ile koreledir. Bu hiicrelerin

olmadig1r ya da belirgin olarak azaldigi durumlarda, FSH diizeyleri genellikle
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yiikselir.*®%

Calismamizda literatiirle uyumlu olarak infertil grubun daha yiiksek FSH
diizeyleri ile iligkili oldugu izlenmistir (p<0,05) (Tablo 13).

LH diizeyi tek basina degerlendirildiginde anlamli sonuglar elde edilememektedir.
Hipogonadotropik hipogonadizmde total testosteron, FSH ve LH diisiikken,
hipergonadotropik hipogonadizmde testosteron diisilk, FSH ve LH normal ve yiiksek
seyredebilir.”” Calismamizda belirlenen cut-off degerinin altindaki LH diizeylerinin
infertilite ile iligkili olmasi hipogonadotropik hipogonadizmli hastalardan kaynakli
oldugunu diisiindiirtmektedir (p<0,05) (Tablo 14).

Total testosteron diizeyi, infertilite etyolojisinden tedavisine kadar biitiin siireg
boyunca iirologlarin yol gostericisi olan en énemli parametrelerden biridir. Testosteron
diizeyi FSH ve LH ile birlikte degerlendirilerek siniflama yapilmakta ve ayirici taniyi
olusturmada Onemli bir nokta olarak g6r1'ilmektedir.7o Calismamizda infertil grup,
anlamli olarak diistik testosteron diizeyiyle iliskilidir (p<0,05) (Tablo 16).

Calisgmamizda infertil grubun fertil gruba gore yiiksek prolaktin diizeyleri ile
iligkili oldugu bu durumun da literatiir verileriyle uyustugu izlenmistir (p<0,05, Tablo
15,17).
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6. SONUC

Infertilite nedeniyle basvuran hastalarin anamnez ve fizik muayene
incelemesinden sonra, semen analizi degerlendirmesi yapilmasi rutindir. Semen analizi
degerlendirmesinde kullanilan parametrelerin zaman gegtikge glincellenme ihtiyaci
dogmustur. 2010 yilinda DSO tarafindan giincelleme yapilmis olup klinigimizde de
hasta takibinde bu veriler kullanilmaktadir.

Bizim ¢alismamizda infertilite, inmemis testis Oykiisii olan hastalarda istatistiksel
olarak daha fazla izlenmistir.

Semen voliimii, sperm konsantrasyonu, toplam sperm sayisi, sperm morfolojisi
gibi parametrelerin DSO 2010 verileriyle uyumlu oldugu izlendi.

Infertil grupta fertil gruba gore, FSH diizeyleri daha yiiksek, LH diizeyleri daha
diisiik, total testosteron diizeyleri daha diisilk ve prolaktin diizeyleri daha yiiksek
izlenmistir.

Calismamizin sonunda, kan ve semen parametrelerinin referans araliklarinin
literatiirle uyumlu oldugu bizim hasta populasyonumuzda DSO 2010 verilerinin giivenle

kullanilabilecegi sonucuna varilmistir.
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