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1. GIRIS VE AMAG

Testis torsiyonu, testisin vaskuler pedikulu ekseninde donus
yapmasl sonucunda testiste dolasim bozukluguna neden olan,
mudahalesinin ge¢ yapilmasi veya yapilmamasi halinde organin kaybina
yol agabilen bir klinik tablodur. Torsiyonun erken doneminde olan ven6z
oklizyon organi saran tunika elastik olmadigindan zamanla venoz
konjesyona, vendz tromboza, arteriyel tromboza yol agarak testikuler
infarkta neden olur. Erken evrede testis torsiyonu mudahale edildigi
takdirde organda kalici hasarlanmaya yol agmadigi kabul edilmektedir.
Benzer sekilde duguk dereceli bir torsiyonda yuksek dereceli torsiyonlarla
karsilastirildiginda testiste daha az hasara neden olmaktadir. Yapilan
deneysel hayvan calismalarinda 720 derecelik 2 saatten uzun bir
torsiyonun testisin canliigini kalici olarak yitirmesine neden oldugu
gOsterilmigtir. Torsiyonu takip eden detorsiyon da testis dokusunda

reperflizyon hasarinin gelismesine yol agmaktadir.

Yapilan deneysel calismalardan farkli olarak testis torsiyonu
nedeni ile cerrahiye giden hastalar icin kritik mudahale suresi klinik
bulgularin baglangicini takip eden 4 ila 8 saat olarak tanimlanmaktadir. Bu
sure zarfinda testisteki hasarlanmanin geri donusumliu olabildigi,
peroperatif olarak detorsiyone edilen testisin dolasiminin yeniden
saglanmasina bagli olarak goreceli sekilde makroskobik iyilesmenin
oldugu kabul edilmektedir. Ancak testis torsiyonu Klinigi ile gelen bir
hastayi cerrahiye almadan 6nce torsiyona bagl olarak ne testisin canlihgi
ne de hasarlanmanin derecesini degerlendirebilecek herhangi bir
laboratuvar parametresi mevcuttur. Bu nedenle cerrahi prosedurin segimi

(detorsiyon/orsiektomi) ameliyat sirasinda olmaktadir.



Androjen binding protein, MIF, inhibin B, transferrin ve doku
plazminojen aktivatori testis sertoli hucrelerinde yapilarak salinan
meddelerdir. Leydig hucreleri ise testosteron yapimindan ve salinimindan

sorumludur.

Bu calismanin amaci; spermatik doku torsiyonunu ardisik
bolumler halinde takiben testikller hormon dizeylerinin serum derecesinin
tespit edilmesi ve hormon duzeyleri ile senkronize testis hasarinin
arasindaki iligkinin degerlendiriimesidir. Bize tespit edilebilecek herhangi
bir korelasyon klinisyene cerrahi mudahale oncesi testisin viyabilitesini
ongormek ve orchidectomy uygulamak ya da uygulamamak arasinda

secim yapmak agisindan yardimci olacaktir.

2. GENEL BILGILER

2.1. Testosteron

Testosteron androjen grubundan bir steroid hormondur.
Memelilerde testesteron birincil olarak, erkeklerde testisler, disilerde
yumurtaliklarda uretilir. Cok az bir oranda da bdbrekustli bezlerinden

salgilanir. Erkek cinsiyet hormonudur ve bir anabolik steroiddir.

Erkeklerde, testosteron, testis ve prostatin yani sira erkek
ureme dokularinin gelismesinde onemli bir rol oynar. Artan kas, kemik
kiitlesi ve sa¢ uzamasi gibi ikincil cinsel karakterleri tesvik eder. * Buna

ek olarak testosteron insanlarda osteoporozun énlenmesinde énemlidir.


http://tr.wikipedia.org/wiki/Androjen
http://tr.wikipedia.org/wiki/Steroid_hormon
http://tr.wikipedia.org/wiki/Testis
http://tr.wikipedia.org/wiki/Yumurtal%C4%B1k
http://tr.wikipedia.org/wiki/B%C3%B6brek%C3%BCst%C3%BC_bezleri
http://tr.wikipedia.org/wiki/Erkek
http://tr.wikipedia.org/wiki/Cinsiyet
http://tr.wikipedia.org/wiki/Hormon
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Anabolik_steroid&action=edit&redlink=1

Ortalama olarak, yetiskin bir erkek vicudunda vyetigkin bir
kadin vucuduna oranla yaklagik on kat daha fazla testosteron uretilir,
ancak kadinlarda hormon daha duyarlidir. ® Kadinlarda eritrosit sayisinin
erkeklere gore daha duguk olmasinin nedenlerinden biri de kadinlardaki

testosteron seviyesinin erkeklere gére daha diustk seviyede olmasidir.

2.2. Seks hormon baglayici globiilin

insan seks hormon baglayici globulini ( SHBG ) homodimerik
yapida yaklasik 85.000 Dalton boyutunda bir glikoproteindir ve her bir
monomeri bir steroide baglanma bolgesi icerir. *° Biyolojik aktif seks
steroidlerinin tasinmasini saglayan major plazma proteinidir. Yaklasik 15
glnliik yari émre sahip olan SHBG karacigerde sentezlenir. ° SHBG
testosteron- 6strojen baglayici globulin ( TEBG ) olarak da bilinir. SHBG
testosterona siki bir sekilde baglanir. Testosteron kanda 30 dakika ile bir
saat kadar tasinir. Bu gegen sureden sonra ya hedef dokuya girer, ya da
yikim driinlerine pargalanarak metabolize edilir . * SHBG yapimini dstrojen
uyarir. Bundan dolayl kadinlarda iki kat fazladir. Ayrica bazi karaciger
hastaliklari ve hipertiroidizm de yapimini artirir. ®

SHBG’nin baslica gorevi, serumdaki serbest kismi belli bir
miktarda tutmaktir. Testosteron 6strojenden daha fazla ilgiyle SHBG’e
baglanir. Bundan dolayr SHBG derisimindeki dedisiklikler serbest
testosteron miktarini  serbest Ostrojenden daha fazla etkiler.
Hipertiroidizm, gebelik ve 0&strojen uygulamalarinin  timu SHBG
duzeylerini arttirirken, kortikoidler, androjenler, progestinler ve buyume
hormonu SHBG'i azaltir. °* SHBG, iki monomerden olusmasina ragmen

androjenler ve O&strojenler icin tek bir baglanti noktasi igceren bir
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glikoproteindir. Genin, 17. kromozomun kisa kolunda yerlesmis oldugu

bulunmustur. *°

2.3. Transferrin

Transferrin,  biyolojik sivilarda serbest demir dizeyini
kontrol eden kan plazma glikoproteinlerine demir baglar. ** insanlarda, TF
gen tarafindan kodlanir. *? Transferrin gok siki demir baglayan ancak geri
doéntsumlu bir glikoproteindir. Transferrin total viicut demirinden (4 mg )
%0.1 daha az demir baglamasina ragmen, ciro orani en ylksek olmakla
birlikte (25 mg / 24 sa ) en dnemli demir havuzudur. Transferrin yaklasik
80 kDa molekuler agirliga sahip ve 2 dzel yuksek afiniteli Fe (Ill) baglanma
yerleri icerir. Fe (lll) icin transferrin afinitesi son derece yluksektir (pH 7.4
de 102 M? ) '3 | ancak nétralize altinda pH distiikce kademeli olarak

azalir. Demire bagli degilken apo-transferrin olarak bilinir.

2.4. Testis Torsiyonu

Testis torsiyonu acil bir urolojik durumdur ve diger testis
agr sikayetlerinden ayirt edilmelidir; tanida gecikme testis kaybina yol
agabilir. ** Testis torsiyonu nadir ama 1- 25 yas arasi erkeklerde yillik
rezidansi 4.5 / 100.000 olan ciddi bir olaydir. ** Testis torsiyonu yasam
boyunca iki kez pik yapma egilimdedir; yenidogan ve yetigkin
periyodlarinda. Olgularin yarisindan fazlasi 21 yasin altindaki hastalarda
gorilmektedir. *® Ergenlik cagindaki erkeklerde, testis torsiyonu testis
kaybinin en sik nedenidir. *” Testiste tam nekroz veya énemli doku hasari

torsiyon tedavisinde gecikmeye neden olur. Tek tarafli torsiyonda
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kontralateral testis buyuk olasilikla iskemi reperfiizyon hasarindan dolayi
zarar gérmiis olabilir. *> Torsiyonun sebebi genellikle bilinmemekte, fakat
cesitli  hazirlayici  etkenlerden s6z edilmektedir. Pubertede testis
volimunun 5 - 6 kat artisi, torsiyonun bu donemde daha fazla gériimesine
neden olmaktadir. Travma ya da asiri egzersiz, torsiyonu baglatan bir
etken olabilir. Cevre isisinin 2° C’ nin altina dustigu ortamlarda torsiyonun
daha sik gériildiigi bildirilmistir. *® Testis torsiyonu erkek kisirhigina neden
olan 6nemli bir durumdur. Yapilan galismalarda testis torsiyonu sonrasi
sperm analizi ve dogurganlik sorunlari rapor edilmistir. > Uzun dénemde

semen analizleri normale gore ( saglikliya ) gore %50 daha dusuktur.

FSH ve inhibin B degerlendirilmesi iceren hormonal 8lgiimler,
azalmis fertilite potansiyeli olan hastalarda kontroller icin yararhdir. *°
Kontralateral testisteki kan akisini gecici olarak azaltmaktadir. Onceki
calismalar detorsiyon veya orsidektomi sonrasi ekzokrin fonksiyon Uzerine
odaklanmistir, endokrin fonksiyondan daha hassas oldugu rapor

edilmistir.*®

Deneysel modellere dayanarak, cerrahi mod kontralateral
testisin kaderi acisindan 6nemli bir rol oynar. Etkilenen testisin cerrahi
korunmasi kontralateral testis icin orsiektomiden daha zararli olabilir. Klinik
veriler, orsiektomi, detorsiyon ve orsiopeksiden sonra testis fonksiyonlarini
karsilastirmaya devam etmektedir. *°

Testis torsiyonu 2 tiptir:

1- Ekstravaginal

2-  Intravaginal



2.4.1.Ekstravaginal Testis Torsiyonu

Bu torsiyon tipi perinatal donemde gorulur. Testis
skrotuma indiginde testikller fiksasyon tamamlanamadigindan torsiyon
meydana gelebilir. ‘vanishing testis’ sendromundan uterus igindeki
torsiyonlar sorumlu tutulmaktadir. Bu durum asemptomatik olarak
seyrelttiginden siklik orani tam olarak bilinememektedir. Bu torsiyon tipi
genellikle testikller atrofi ile sonuglanir. Bu gibi durumlarda erken cerrahi

girisim ve kontralateral testis fiksasyonu &nerilen yéntemlerdendir. %

Testis torsiyonunda kritik zaman dilimi ilk alti saattir. Bu
donemde testisin kurtarilma orani %85-97°dir. 6-12 saatte bu oran %55-85
ve 12-24 saat arasinda %20-80 iken 24 saatten sonra %10’un altina

inmektedir. %

2.4.2. intravaginal Testis Torsiyonu

Prepubertal ¢ocuklardaki torsiyona neden olan anomali
‘bell clapper deformitesi’ olarak adlandiriir. Cunki testisin tunica
vaginalis’e tutunmasi normalden farkhidir. Dolayisiyla testis tunica
vaginalis icerisinde serbest sekilde asili kalir. Bu tutunma anomalisi
sonucunda testis normale gore skrotumda daha transfer sekilde bulunur.
Torsiyonda spermatik kordon, tunica vaginalis igerisinde doner
( intravaginal torsiyon ). Testis torsiyonunu predispoze eden bu anomali
genellikle bilateraldir.



Testis torsiyonlu boyle bir hastanin tipik klinik ozelligi
siddetli agri ve hassasiyetin akut baslamasi, bulanti ve kusmanin ise buna
eslik etmesidir. Bu tablo hasta aktifken, dinlenirken ya da travma
sonrasinda ortaya ¢ikabilir. Anamnezinde ge¢miste kendiliginden
duzenlenen bu tip ataklar bulunabilir, bu durumda akla sponton
detorsiyona ugramis gecirilmis testis torsiyonu gelmelidir. Ozellikle o taraf
testis skrotumda transvers duruyorsa aralikli testis torsiyonu tanisi

konabilir.

Bu torsiyon tipinde kritik zaman dilimi ilk 12 saattir.
Sadece ilk 12 saat icerisinde detorsiyone edilen testislerin kurtarilabilme
sansi vardir. Eger anamnez ve fizik muayene sonucunda testis torsiyonu
tanisi buayuk olasilikla konabiliyorsa ve semptomlar baslayali 12 saatten
daha az bir slre gegmigse, goruntileme yontemleriyle zaman

kaybedilmeden acil cerrahi eksplorasyon yapilmalidir. %

2.5. Testisin Histolojisi

Testisler 4.5 cm uzunluk, 2.5 cm genigslik ve 3 cm
kalinliginda olup oval sekillidirler. Embriyonik evrede karin boslugunda
posterior duvarinda ( bobreklerin yakininda ) ve mezodermden
gelismektedirler. Spermatozonun olusturulmasi ( ekzokrin 6zellik) gorevi
yaninda bazi salgilari ( testosteron ) uretme, biriktirme ve salgilama
gOrevini isaret eden endokrin bez karakteri de gdsterir. Peritondan disa

dogru olusan birer kese i¢inde yerlesirler.



Scrotum adi verilen bu kese iginde bulunan testisler distan
konnektif dokudan yapilmis ( tunica albuginea ) bir kapsul ile ¢evrilidir.
Bunun altinda kan damarlarinca zengin gevsek lifli bag dokusu ( tunica
vasculosa ) bulunmakta ve her testis bu doku ile 250 kadar bdlmeye
( testis lobulleri ) ayriimaktadir. Her lobulle 1- 4 seminifer tabdl bulunur.
Bag doku cevresinde ise testosteron sentezinden sorumlu olacak leydig
hicreleri adi verilen interstisiyel hicreler yerlesmistir. Leydig hucreleri,
seminifer tlplerinin aralarini dolduran bag dokusu lifleri ve hucreleri
yaninda yer alan 6zel hicre gruplaridir. Testosteronu Uretmeleri nedeniyle

blyUuk 6nem tasirlar.

200 um capta ve 50- 70 cm kadar uzunlukta olan seminifer
tubdllerin duvarinda ince bir bag doku ile kalin bir epitelyum tabaka
( germinal / seminifer epitelyum ) vardir. Sertoli hucreleri ve sperm
olusturacak hucreler bu tabakada yer alirlar. Tubuller rete testis denilen

bolgede sonlanirlar.

Silindirik yapili ve ¢ok sayida yan yuzey katlanmalari igeren
sertoli hlcrelerinin fonksiyonlari arasinda germ hucrelerinin beslenmesi ve
destek, artiklarin fagositozu, androjen baglayici protein tretimi ( tibullerde
testosteronun yogunlugunu artircak bir makromolekul ), hormon ( inhibin)
yapimi, kan-testis bariyeri olusturma ( hlcreler arasi zonula occludens

formasyonu ile ) vardir.

Seminifer tupler icerisinde gergeklesen spermatogenesis,
bir germ hucresi olan spermtogonium ile baglar. Bu spermatogoniumlar bir
seri mitoz boélinme gecirerek primer spermatositleri sekillendirirler. Hemen

sonra ilk mayotik bdlinme gergeklesir. Bolunmeden sonra sekonder
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spermatositler meydana gelir. Sekonder spermatositlerin bélinmesi ile
spermatidler olugsmaktadir. Spermiogenesis ( veya spermiohistogenesis )
adi verilen karmasik bir farklilagsma sureci ( akrozom ve kamgi gelisimi )
sonrasinda spermatozoonlar ( sperm hucreleri ) meydana gelir. Bu

hiicreler sertoli hiicreleri tarafindan beslenmektedirler. %3

>

Neo \l.ff ANt Y
J'\\ Rete Testisile
- Mediaste

Sekil 1: Testisin Genel Histolojik Yapisi



2.6. Testislerin Hormonal Kontroli

Erkekteki ana esey hormonlari, androjenlerdir: bunlarin en
onemlisi testosterondur. Agirlikli olarak testislerdeki leydig hucreleri
tarafindan sentezlenen androjenler, erkekteki primer ve seconder esey
Ozelliklerinden dogrudan sorumlu olan steroid hormonlardir. Primer esey
Ozellikleri, Ureme sistemi ile ilgili olanlardir; vasa deferans ve diger
kanallarin gelisimi, dis Ureme organlarinin gelisimi ve sperm uretimi.
Sekonder egey oOzellikleri, reme sistemiyle dogrudan baglantili olmayan,
sesin kalinlasmasi, ylz ve vicut killarinin dagilimi ve kaslarin blytmesidir
( androjenler protein sentezini uyarirlar ). Androjenler ayni zamanda,
memelilerde ve diger omurgalilardaki davraniglar Uzerinde etkiye
sahiptirler. Ozgil cinsel davranis ve gldilerin yani sira androjenler,
saldirganhigi arttirma, kuglarin otmesi ve kurbagalarin ¢agri sesleri
cikarmasi gibi davraniglardan da sorumludular. Hipofizin 6n kismi ve
hipotalamustan salgilanan hormonlar, testislerin hem androjen hem de

sperm Uretimini denetlerler.

On hipofiz testisler Uzerinde farkli etkileri olan iki
gonadropik hormon salgilar. Luteinize edici hormon ( LH ) ve folikul uyarici
hormon ( FSH ). LH ve FSH da, hipotalamusun gonadotropin salgilatici
hormonu ( GnRH ) tarafindan kontrol edilirler. Kandaki LH, FSH ve GnRH
dlzeyleri , androjenlerin geri bildirimleri ile duzenlenirler. GnRH ayrica, LH
ve FSH’In negatif geri bildirimi ile de kontrol edilir insanda erkekte, bu geri
bildirim ¢evrimleri, hormonlari olduk¢a kararli bir duzeyde tutmaktadir;
ancak diger memeli turlerinde, hormon diuzeyindeki mevsimler degisimler,

tireme tiplerini belirlemektedir. #*

10



Beynin diger bélgelerinden
gelen uyarilar

Hipotalamus
Hipotalamus
GnRHu, 6n hipofizden
FSH ve LH
salgilanmasini diizenler
Negatif
geri bildirim
@
. ’ LH Leydig
ESH spenmalagencs hticrelerini
artirmak igin se_mmlfer androjen
tubulleri uyarir. yapmalart icin
uyarir; onlar da
sperm Uretimini
Androjen uyarirlar
Gretimi b
s Birincil ve
Trestis ikincil esey
ozellikleri

Spermatogenez

Sekil 2 : Testislerin hormonal kontroli

3. MATERYAL VE YONTEMLER

Bu calismada 36 adet prepubertal Wistar- Albino erkek rat
kullanilmistir. Ratlar gazi Universitesi laboratuar hayvanlari yetistirme ve
deneysel arastirmalar merkezi ( GUDAM ) dan elde edilmistir. ik asamada
tum ratlar intraperitonalden 1 doz ketamin enjekte edilerek anestezi
edilmistir ( 50 mg/ kg ). Tum islemler steril kosullar altinda yapilmigtir.
Ratlar 0- 2- 4- 6- 8- 24 saatlik olmak (izere 6 gruba ayrilmigtir. ilk grup
kontrol grubu olarak kabul edilmis olup, bu gruptaki ratlara herhangi bir
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cerrahi iglem vyapilmamistir sadece intrakardiak kan aspirasyonu

yapilmigtir.

Diger 5 gruptaki ratlarda scrotuma sol inguinoskrotal
insizyonla girildi. Tunica vaginalis acildi ve sol testis cerrahi alanina girildi.
Sol testis saat yoninde 720° dondurulda ve torsiyon pozisyonunda 3-0
polyglactin dikis ile scrotuma sabitlendi. Her cerrahi girisim sonrasinda
insizyonlar kapatildi. Her farkl gruptaki ratlar farkl saatlerde sirasiyla 2- 4-
6- 8- 24 saat beklenmistir. Bu 2- 4- 6- 8- 24 saatlik torsiyon surelerini
takiben hem testis dokusu gikartilmig hem de intrakardiak kan aspirasyonu
yapiimigtir. Kontrol grubu da dahil olmak Uzere tum kanlarin serumlari
ayrilarak bu serumlarda seks hormonu baglayici globulin ( SHBG ),
transferrin ve testosteron diizeyleri ELISA kitleri ile gahsiimistir. Elde
edilen sonuglarin istatistiksel analizi SPSS for Windows kullanilarak Anova

Testi ile yapiimistir.
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Sekil 3 : 2 saat torsiyonlu rat testisi
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Sekil 4: 4 saat torsiyona maruz birakilmig rat testisi

Sekil 5: 6 saat torsiyona maruz birakilmig rat testisi
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Sekil 6: 8 saat torsiyona maruz birakiimis rat testisi

Sekil 7 : 24 saatlik torsiyona maruz birakilmis rat testisi
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4. SONUGLAR

Tablo 1 : Tum gruplar igin ortalama degerler

Kontrol | 2. saat 4. saat 6. saat 8. saat 24, saat
(1. (2. 3. (4. (5. (6.
grup) grup) grup) grup) grup) grup)
Testosteron | 412,04 + | 300,05 + | 279,31 + | 306,63 + | 276,88 + | 404,60
pg/ml 59,27 37,21 34,85 68,53 75,13 +
46,68
SHBG 11,86 + 12,13 13,58 + 12,06 + 10,96+ | 7,08+
pg/ml 4,46 2,38 3,91 4,97 2,46 0,91
Transferrin 1408,42 | 1077,48 | 1077,19 |1171,31 | 1019,90 | 1127,14
pg/ml +176,45 | £ 126,93 | £+ 131,21 | £ 208,53 | £ 120,64 | £ 78,03
450
400
350 M Kontrol
306,63
300 miE m 1.Grup
M 2.Grup
250
[13.Grup
200 M 4.Grup
150 m 5.Grup
100
50
o . = - ‘/
Kontrol 1.Grup 2.Grup 3.Grup 4.Grup 5.Grup
Testosteron Diizeyleri pg/ml

Grafik 1 : Tum rat gruplan i¢in testosteron ortalama siitun grafigi
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4.1.Testosteron diizeyleri

1 ve 2. grup arasinda ( p= 0.018 ), 1 ve 3. grup arasinda

( p= 0.003 ), 1 ve 4. grup arasinda (p= 0.029), 1. ve 5. grup arasinda

( p= 0.003), 2 ve 6. grup arasinda ( p= 0.031 ), 3 ve 6. grup arasinda

( p= 0.006), 4 ve 6. grup arasinda ( p= 0.050 ), 5 ve 6. grup arasinda

( p= 0.005) istatistiksel olarak anlamli bir farkllik bulunmustur.

14 13,58

12

10

N

06

[+

[}

»

N

11 12,13 1}_;
10,96

H Kontrol

H 1.Grup

7,08 = 2.Grup

03.Grup

N 4.Grup

. m5.Grup

Kontrol | 1.Grup 2.Grup 3.Grup 4.Grup 5.Grup
SHBG Duzeyleri pg/ml

Grafik 2 : Tum rat gruplari icin SHBG ortalama sutun grafigi

4.2.SHBG dizeyleri

3. ve 6. gruplar
gOrulmustar ( p=0.031).

arasinda

istatistiksel bir

anlamlilik
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Kontrol 1.Grup 2.Grup 3.Grup 4.Grup 5.Grup

Transferrin Diizeyleri pg/ml

Grafik 3 : Tum rat gruplan i¢in transferin ortalama siitun grafigi

4.3.Transferrin duzeyleri

Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunamamisgtir.

5. TARTISMA

Bu c¢alismada testis torsiyonunun farkli zamanlarinda
farkh testikuler hiicre kaynakli hormonlarin serum dlzeyleri incelenmis ve
bu duzeylerin testikller hasarlanma duzeyi ile iligkisi olup olmadigi

arastiriimistir.
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Testis iskemisinin baslangi¢ derecesi buyuk ol¢cude sureye
baglidir. Cerrahi detorsiyon reperflizyona izin verir fakat testis hasarindan
iskemi / reperfiizyon hasari sorumludur. % *3) Detorsiyon sonrasi tunica
albuginea’ daki keside kanama olursa tipik olarak testis skrotumu onarir ve
sadece acgikga nekroz olarak gorunen yer kaldiriimis olur. Vakalardan
%30 ila %50 si kurtariimistir.*4*°

Yapilan calismalarda testis acgikga nekrotik degilse
orsiektomiden sonra testis korunmasindan sonra fertilite prognozu daha
iyidir. Semptomlarin uzun bir ge¢misi olmasina ragmen bazen testis canli
kalabilir ve tam iskeminin nedeni mutlaka semptomlarin baslangici
degildir.*

Testosteron bir steroid hormondur ve testisin Leydig
hidcrelerinde yapilarak salgilanir. Bu hucrelerde depolanir ve Ust
merkezlerin kontroll sonucu salinirlar. Kanda %98 oraninda SHBG’ e
bagl olarak %2 oraninda serbest halde bulunur. ® Bu calismada
testosteron duzeyleri degerlendirildiginde 2, 3, 4 ve 5. gruplarda kontrol
grubu ile kargilastirildiginda anlamh bir hormonal dustus mevcuttur. Bu
dlsus muhtemel zamanla artan Leydig hlcre harabiyeti ile koreledir. 24
saatlik torsiyonda tekrardan artis gosteren hormon dizeyinin nedeni
olarak hem tum Leydig hucrelerinde gergeklesen iskemik harabiyet hem
de bu saatte tespit edilen diusik SHBG dizeyi oldugu dusiniimustir.
SHBG’deki duglus goreceli olarak serumdaki serbest testosteron duzeyini

arttirmigtir.

Sertoli hucre kaynakli olarak Uretilen glikoprotein yapidaki

SHBG duzeylerinin de bu calismada torsiyonla birlikte c¢ok fazla
19



etkilenmedigi gorlimustir. Sadece 24 saatlik torsiyon silresindeki
duzeyinde anlamli bir disis olusmasina neden olmustur. Bu hormon
dizeylerindeki duguk seviyedeki degiskenlik Sertoli hucrelerinin iskemiye

Leydig hucrelerinden daha dayanikl oldugu bilgisini pekistirmektedir.

1 saatlik 720 ° ‘ lik torsiyonun ipsilateral yetiskin rat testisi
Uzerinde 6nemli bir etkisi vardir. Testis agirliklan yaklasik 1.5 ve DSP
( gunlik sperm Uretimi ) ’ de 6nemli Olglide azaltilabilmistir. Hem
histopatolojik hem brit incelemeler sayisal verilerle desteklenmistir. Bu
durumda sik sik degismeyen giderek daha hasarl bir testisin uzun
periyodlu torsiyonla iligkili oldugu tespit edilmigtir. Yapilan g¢alismalarin

16,17

Harrison ve Smith ‘in yaptigi ¢alisma raporlariyla Turner ve Brown’

nin yapti§i calismalarla uyum iginde oldugu gériimistir. *®*° Hicbir

durumda ipsilateral torsiyon sonrasi 6nemli bir kontralateral etki

18-20

gorulmemigtir. Bunu Turner ve Brown’ nin c¢aligmalari ve oncekKi

Ludwig ve arkadaslarinin ve Kogan’nin yaptigi c¢alismalarda

desteklemistir. 242
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IPSI CONTRA

Sekil 8 : 1 ve 4 saatlik 720 ° lik torsiyondan sonra 30 gunliik rat

testislerinin histolojisi.

Sekil 9'da 1 ve 4 saatlik her iki torsiyonda da ipsilateral
( IPSI ) testis zarar gormuUstur. Contralateral ( CONTRA ) testis

etkilenmemistir.
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IPSI CONTRA

Sekil 9 : 1 saatlik 720 ° lik torsiyondan sonra 60 guinliik prepubertal

ve yetigkin rat testis kesitlerinin histolojisi

Sekil 10 ‘da prepubertal ve yetiskin hayvanlarin ipsilateral
testislerinde spermatogenezin iyilesmemesi aciktir. Kontralateral testisler

ise etkilenmemistir.

Yetigkin hayvanlarin DSP degerleri, torsiyon onarimindan
sonra 1 saatlik torsiyonlu ratlarin 2 ve 4 saatlik torsiyonlu ratlardan daha
yuksek bulunmustur. Brut ve histolojik incelemeye maruz kalan testislerin,
daha uzun periyodlu torsiyonla daha siddetli yapisal hasara ugradigi
gosterilmigtir. Bulgulara gore DSP, sezgilere aykiri gérinen uzun periyodlu

torsiyonla artmistir. One siiriilen 1 saatlik torsiyondan daha buiyiik zarara
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ugrayan 2-4 saatlik torsiyona maruz kalmig testis kanallari, hasarl
organda “ sperm tutucu “ etkiye yol agmistir. Sperm yakalama, tikal testis
icinde tutulan spermden dolayr, DSP’de belirgin bir yukselmeye yol
agacakti. 60 gunluk torsiyon sonrasinda bu ‘ tuzak ‘ sperm baslari uzun
etkisi olmayan, kagmis veya bozulmus olabilir. Daha sonra laboratuarlarda
yapilan ek deneyler bu hipotezi desteklemistir. 720° lik 2 ve 4 saatlik
torsiyona tabi yetiskin rat testisleri, kalan organin rete testis bdlgesini, 30
glin sonra ayrica incelemek Uzere kesitler alinmistir. DSP testi, testislerin
her bolimundeki yogun sperm baslarinin  sayisini  dlgmek igin
kullaniimistir. Orantisiz bir sperm sayisi ( toplam spermin yaklasik % 66 ‘si
) rete testis bolgesi iginde bulunmustur, bu doku testlerinin sadece % 20’
sini olusturmaktadir. Kontrol testisler, toplam testikiler spermlerinin

sadece %18 ‘i, rete testis bolgesinde bulunmustur.

Cosentino ve arkadaslarinin yani sira birgok arastirmacida
calismalarinda prepubertal hayvanlari kullanmistir. *?® Ancak bugiine
kadar hicbir calisma, dogrudan prepubertal ve yetiskin testis Uzerindeki
testikuler torsiyon etkilerini karsilastirmamistir. Prepubertal testis agirliklari
1 saatlik torsiyondan sonraki 30 gunde sham degerleri ve kontrolden
onemli Olgide azalmamistir, uzun sureli torsiyonda dramatik olmayan
onarimdan sonraki 60 ginde agirlik nihai olarak azalmigtir. Prepubertal
DSP rediksiyon ( azalmasi ) , 720° ‘ lik 1 saatlik torsiyon, uzun sureli
torsiyondan daha agir bulunmamistir. Bu verilerin aksine yetigkinlerde, 1
saatlik torsiyonda testis agirlik kayiplari uzun periyodlu torsiyonda DSP
gibi blyluk bulunmustur. Burada dikkat c¢eken sey, prepubertal
hayvanlarda yetigkin hayvanlara gore 2 ve 4 saatlik torsiyonda ipsilateral
testis agirliklar ilk torsiyonda buylk bir kisminin kaybolmasidir. Bu
prepubertal hayvanlarda extratubular dokularda orantili olarak az miktarda

olabileceg@i dusunulmustir. Bu extratubular doku oyle goéruniyor ki; yara
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meydana geldiginde gelisen bir sire¢ olmustur, dolayisiyla daha fazla

gelisimine tutukluk yaptig1 6ne suralmustar.

Smith ve Turner c¢alismalarinda, uzun suren testikiler
iskemiden sonra kaybolan son hicre populasyonlarini Leydig hucrelerinde
gozlemistir.'"*® 4 saatlik 720° * lik torsiyona tabi testisler kabaca atrofik
g6zikmesine ragmen, 30- 40 ng / ml ‘lik testikller ven6z serum
testosteron konsantrasyonlarinin muhafaza edilmesi ilgingtir. 4 saatlik
torsiyonlu  hayvanlarda ipsilateral  testikiler ven  testosteron
konsantrasyonlari ( ya yetigkin ya da prepubertal hayvanlarda ) 6n torsiyon
degeri yaklasik %15-20° dir. Bazi testis histolojisine goére testikiler
interstisyumda belirgin  Leydig hlicre populasyonlari ortaya cikar,
aspermatogenik testislerde, bu hicreler muhtemelen testosteron
kaynagidir. Cosentino ve arkadaslari tarafindan daha énce kaydedilen bir
fenomende belirtildigi gibi bazi testislerde Leydig hlcrelerinde belirgin bir
cogalma oldugu not edilmistir. ?° Baker ve Turner’ in yapti§i calismalar bu
kalan Leydig hucrelerinin lUteinize hormona yanit olarak uyarimis
testosteron (retimi kapasitesine sahip oldugunu gdstermistir.?” Ayrica,
yapilan ¢alismalarda prepubertal testisin yetiskin testisten daha kisa sureli
torsiyonda daha direngli olabilece@i gozlenmistir.

Daha oncede belirtildigi gibi, Cosentino ve arkadaslarinin
yani sira Heindel ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismalar, prepubertal ratlarda

tek tarafli torsiyonda bir kontralateral etki bildirmistir.?*2°

Yapilan
calismalarda, yetigkin hayvanlarda kontralateral testikller fonksiyon
uzerindeki ipsilateral torsiyonda anlamli etkiler bulunamamistir, ama
dogrudan karsilagtirmal ¢alismalar yetersiz kalmistir. Turner’ in galisma

sonuglari yetiskinlerde, daha 6nceki bulgulari desteklemistir.*®%

ve
torsiyon zamaninin prepubertal hayvanlarda uzayabilcedini gdstermistir.
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Anlamli bir grupta, ipsilateral torsiyon sonrasi negatif kontralateral etki
gOrulmustur ve bu 0 saat ( kontrol ) ve plasebo grubunda gorulmustar. 1
ve 4 saatlik torsiyondan sonra prepubertal hayvanlarda kontralateral
testikiler ven testosteron konsantrasyonlari gorulmustir ve bir sekilde
azalmasi istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Prepubertal ratlarda
kontralateral DSP degerleri, aslinda plasebo Ustinde yukselmigtir,
degerler 1 saatlik torsiyondan sonraki 30 ve 60. gune aittir. 4 saatlik
torsiyondan sonraki 60 ginde de bu bdyle bulunmustur. Bu hayvanlarin
torsiyon sonrasi genel bir testis kompansatuar hipertrofi oldugunu iddia
etmeye hazir olmasa da bu veriler bdyle bir fenomen oldugunu

dusundurmustar.

Calismalarda farkliliklar igin olasi bir agiklamada, onceki
calismalarin prepubertal hayvanlarda kontralateral hasar bulunmasinda
deneysel teknik ya da cerrahi bir ydntem yatiyor olabilmesidir. Onceki
calismalar skrotal insizyon yoluyla yaygin olarak testis ameliyati
gerceklestirmistir. Ozellikle kiigiik olan 35 giinliik ratlarda, skrotal cerrahi
yeterince yaygin bir ddem ve inflamasyona kontralateral testislerin neden
olabilcegini dusundurmustir. EQger sahte prosedurler gergek torsiyon
deneyini her yonuyle taklit etmezse, bu olasilik tespit edilemeden gecilmis
olurdu. Tim testis ameliyatlar iatrogenik etkileri énlemek igin, dusuk

abdominal insizyonlar aracihgiyla yapilmistir.

Smith - Harrison ve Koontz ‘a goére, testis torsiyon
degisimlerinin yalniz torsiyon boyunca olmayacagini buna torsiyonun
derecesinin de dahil olacadini géstermistir.?® Turner ve Brown‘ nin daha
onceki calismalarinda, testisin spermatogenetik fonksiyonunu yok etmek
icin 720° lik 1 saatlik torsiyonlu rat modelinde yeterli olmustur, oysa ayni

derecedeki yarim saatlik torsiyon yetersiz kalmistir.’® Turner in énceki

25



raporlarina gore, 360° lik torsiyonlu rat modelinin ayni sirede 720° lik
torsiyonlu rat modelinden daha orta dereceli bir iskemik yanit alindigi
bildiriimistir.'® Turnera goére; 4 saat gerceklesen spermatogenez ya da
testis agirliklari Uzerindeki énemli etkilerin 360° * lik torsiyonda orta
dereceli iskeminin induklenmesi istenmektedir. Turner’ Iin calismasinda

720° lik torsiyonda bilinen etki, siddetli testis hasaridir.*®%

Prepubertal ve yetiskin ratlarda 360° ’ lik 4 saatlik
torsiyonlu testiste dnemli etkilere neden olmugtur, bu aralikli ya da orta
dereceli torsiyonun Klinik durumla ilgili bir bulgu oldugunu goéstermistir.
Ornegin, indiklenmeyen agir iskemili torsiyonda orsiopeksiden sonra

testis fonksiyonu igin iyi bir prognozla iligkilendirilmistir.

Yapilan son c¢alismalarda ¢ok merkezli testis torsiyonu, akut
sendromlu hastalarin %22.6 ‘ sinda bulunmustur.?® Testis torsiyonu,
vakalarin %23-34’ nde orsiektomiye yol agmistir.?”” 2 12 saatten daha

28, 29

fazla suren semptomlarda ve yuksek yastaki hastalarda orgsiektomi

27 8 saatten daha fazla siiren

icin risk faktorleri bulunmustur.
semptomlarda ise azalmis testis hacmine neden oldugu tespit edilmistir. *
Yapilan bir c¢alismada testis boyutu klgultme igin risk faktord
dogrulanamamigtir. Bu durumda dusuk bir testis hacmi 6 saatlik
semptomlardan sonra etkilenen tarafta tespit edilmis ve baska bir durumda
normal testis hacmi 96 saatlik semptomlardan sonra tespit edilmigtir.
Bazen akut skrotum diagnostik taniyi talep ediyor. Ultrason duyarlihgi %57

2831 Ultrason, incelenen

ile %100 arasinda degisiklik gdstermigtir.
hastalarin %60’inda dogru tani vermistir ; ancak, hastalarin %41’ inin
klinik tablo ve ultrason muayenesinden gegememesi nedeniyle testis

torsiyonu kabul edilmistir.
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Deneysel galismalara gore, kontralateral testis hasari buyuk
olasilikla iskemi reperfiizyon hasari ile sonuglanir.®* Gériiniise gére, tek
tarafli torsiyon kontralateral testiste kan akimini azaltmistir. Uzun sureli
torsiyondan sonra testis korumasinin etkilenen testiste orsiektomiyle
kiyaslandiginda, oOzellikle kontralateral testiste zararli oldugu one
striilmistir.3® Ayrica kontralateral testiste degisiklikler ~konjenital
disgenezine neden olabilecegi ileri surllmustir, ¢unkl hastalarin %88
‘inden fazlasinda torsiyon zamaninda patolojik histolojik bulgular
kontralateral testiste tanimlanmistir. *33* Ote yandan, artan apoptozis tek
tarafli testis torsiyonunu takiben kontralateral testiste tespit edilmistir. >°
Belli dbneme sahip testis otoantibadileri testis torsiyonu sonrasi tespit
edilmistir. 3 ¢ Ayrica dogurganlik potansiyeli her ne sebeple olursa olsun

tek tarafli orsiektomiden sonra azaldigi 6ne siirtimustir. 3’

Semen analizleri kuskusuz testis torsiyonunun uzun vadeli
sonuglarini  de@erlendirmek icin en iyi ydntemlerden biridir. FSH
Olcumlerinin  dogurganlik potansiyelinin belirlenmesinde yararli oldugu
ortaya cikmistir.®® Serum FSH’ in testis hacmi ve sperm miktari ile negatif
bir iliskisi vardir.®*® Buna karsilik, serum testosteron énemli bir testis

hasarina ragmen normal bir seviyede kalabilmistir. 4* **

Onceki calismalara goére, dogurganlik tek tarafli testis
torsiyonlu ve normal semen %13- 77 arasinda rapor edilen hastalarda
azalmistir.> * Ayrica bir calismada, 17 hastanin ( %35 ) hormonal
analizlerine gore testis fonksiyon bozuklugu derecelendirilmistir. Daha
once, semen analizi, orsiektomiden sonra testis korumasindan daha iyi
sonuglar ortaya gikarmistir.*? Detorsiyonlu bazi hastalarda ameliyat 6ncesi
oldukga agri hikayesi gorllmus ve birgok hastada korunan testiste hacim

azalmasi izlenmisgtir.
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Sonug¢ olarak, artan uzun periyodlu 720° lik torsiyonda
tutulan testiste daha ciddi hasara yol agmistir. Prepubertal hayvanlar
yetiskin muadillerine gore, 1 saatlik kisa periyoddan sonra endokrin ve
ekzokrin fonksiyonlarini daha fazla korumustur. ikincisi, kisa sireli
torsiyondan sonra fonksiyonlarin yaradagune delil gérinmese de 60 gln
sonra testisler incelenmigtir. Aslinda, torsiyon onarimindan sonra 30 gin
ve torsiyon onarimi sonrasi 60 gunde genellikle kotu fonksiyon sergileyen
torsiyonlu testislerde incelenmistir. Bu hem yetiskin hem de prepubertal
testis icinde gecerli olmustur. Uglinciist, 4 saatlik 360° ’ lik torsiyonda
prepubertal veya erigskin testis agirliklari veya ekzokrin fonksiyonu

lizerinde herhangi bir dlgiilebilir etki gorilememistir. 3

Yetigkinlerde spermatogenesisin bozulmasi ve fertilitenin
dismesinin uzun donem etkisi gozlenmistir ve testis hasariyla iligkili
mekanizmalarin varligi da gdsterilmistir. Aslinda kontralateral testiste
dogustan varolan displasia spermatogenesisin disturbansini
aciklayabilmistir. OtoUmmun cevaba katildigi kabul edilen diger
mekanizmalarin kan testis bariyerinin bozulmasini tetikleyerek antibadi
karsiti testis elementleri antibadi bilgilerin ikincil iskemi reperfizyon

hasarina yol acgtigi gosterilmistir.

Son olarak, teoride kontralateral testis damarlarinin
vazokonstriksiyon refleksinin  sempatik sinirler tarafindan olustugu
Onerilmistir. Testis iskemisi suphesiz testikuler atrofiye neden olsa da,
testikUler atrofinin derecesi ve semptomlarin suresi arasinda bir iligki
bulunamamigtir. Gorunuse gore klinik durumlarda, belirtilerin baglamasina,
dolagsimin tamamen tikanmasi gerekli bir sebep degildir. Bu, 180° * lik
torsiyonlu ve 3 gunlik agri hikayesi olan bir hastada uygun testis olarak

gosterilmigtir. Bir miktar dolasimin korunmasiyla hastalarin %36’ sinda
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ameliyat dncesi ultrasonografi ile yanlis tani konuldugu tespit edilebilmistir.
Benzer sekilde son zamanlarda yapilan bir arastirmada, hastalarin %26
‘sinda klinik testis torsiyonu olmasina ragmen, bir miktar intratestikuler
dolasim tespit edilmistir. Atrofi derecesi, testikiler hacim olgimleri,
ameliyattan sonraki 1 ay da guvenilir bir sekilde belirlenememis; ancak,
bunun igcin 1,5 yillik bir izlenim gerekli oldugu gorulmustar. Siddetli
kontrendikasyon kontralateral reperfizyon hasarinda, kontralateral testis

hacmi takip edilen hastalarin hicbirinde azalmamistir. 43
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7. OZET

TESTIS iISKEMi REPERFUZYON MODELINDE BiYOKIMYASAL
PARAMETRELERIN DEGERLENDIRILMESI

Klinik ve deneysel calismalar gostermistir ki testis
torsiyonu, testiste dolasim bozukluguna neden olan, mudahalesinin geg¢
yapillmasi veya yapilmamasi halinde organin kaybina yol acabilen bir klinik
tablodur. Genellikle cerrahi midahalenin torsiyon meydana geldikten 6- 10
saat sonrasinda yapilmasi geri donusimsuz hasara yol agtigi kabul edilir.
Bu calismanin amaci cerrahi midahalesi yapilmamis testis torsiyonunun
farkh surelerinde serum testikiler hormon duzeylerini tespit etmektir.
Testikuler hormon duzeyleri ile senkronize testis hasarinin arasindaki
iliskinin  degerlendiriimesi sonrasi tespit edilebilecek herhangi bir
korelasyonun Kklinisyene cerrahi muidahale oOncesi testisin canlihigini
ongormek ve uygulanacak cerrahi prosedurt segmek konusunda yardimci

olabilecegi dusunulmustar.

Bu calismada 36 adet prepubertal Wistar- Albino erkek rat
kullanilmig ve ilk 6 rat kontrol grubu ( 1. Grup ) olarak kullanilmigtir. Diger
ratlar 6’ sarli 5 gruba ayrilarak ratlarda skrotal kesiyi takiben sol testiste
720 derecelik saat yonunde torsiyon uygulanmis, takiben testis skrotuma
fikse edilerek her gruptaki ratlar farkh sirelerde beklenmis ve sirasiyla 2-
4- 6- 8- 24 saatlik torsiyonlar ( sirasiyla 2. 3. 4. 5. ve 6. Gruplar )
uygulanmigtir. TUm ratlardan intrakardiak kan aspirasyonu yapiimis,
kanlarin serumlari ayrilarak bu serumlarda, seks hormonu baglayici

globulin, transferrin ve testosteron duzeyleri galigiimigtir.
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Deney sonunda Transferrin dlizeylerinde gruplar arasinda
istatistiksel bir fark bulunmazken, torsiyondan sonraki 4. ve 24.saatteki
SHBG duzeylerinde anlamli bir fark oldugu ve SHBG duzeylerinin dustigu
izlenmistir. ( p<0.05 ) Testosteron duzeyleri ise 2, 3, 4 ve 5. gruplarda
kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli bir hormonal dusug mevcuttur.

6. Grupta ise testosteron duzeylerinin tekrar yukseldigi saptanmistir.

Bu bulgular i1s1ginda, spermatogenezin devamliligi igin sart
olan Sertoli hucre butunlugunin erken evre testis torsiyonunda
bozulmadigi ve spermatogenezin torsiyona ragmen devam etme
potansiyeline sahip olabildigi soylenebilir. Ancak spermatogenez igin
olmazsa olmaz bir hormon olan testosteron eksikligi cevresel sartlar uygun
olsa da spermatogenezi sekteye ugratmakta ve hasarlanma torsiyon

suresinin uzamasi ile kalici hale gelmektedir.
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8.SUMMARY

TESTICULAR ISCHEMIA REPERFUSION MODEL EVALUATION OF
BIOCHEMICAL PARAMETERS

Clinical and experimental data have shown that testicular
torsion results in a spectrum of injuries dependent upon both the duration
and degree of torsion. It is generally accepted that period of torsion
exceeding 6- 10 hours will result in irreversible damage. The aim of this
study was to determine serum testicular hormon levels in different
durations of testicular tortion without surgical approach. Testicular
hormone levels which synchronised with testicular damage can be useful
to select surgical approach.

For this purposes, 36 pre-pubertal Wistar-Albino male rats
were involved in this study. The first 6 rats were accepted as control
group. Other rats were underwent 720 degrees testicular torsion and
divided to 5 groups based on testicular torsion duration ( 2- 4- 6- 8- 24
hours: groups 2, 3, 4, 5, respectively ). After intracardiac blood aspiration,
bloods were centrifuged and serum samples were obtained. Sex hormon
binding globulin ( SHBG ), transferine and testosterone levels were

determined in these samples.

When compared the groups, there were no statistical
difference between groups in Transferrin levels. SHBG levels decreased

at group 6 when compared to those at group 3 ( p<0.05 ). Serum

32



testosterone levels were lower at groups 2, 3, 4, 5 when compared to

those at control group.

These data shown that integrity of Sertoli cells which are
the main condition to maintain the spermatogenesis, were not affected by
short duration of testicular torsion. But deficiency of testosterone impair
the spermatogenesis and the damage can be irreversibl related to

elongation of testicular torsion.
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