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1. Androloji Bülteni, Türk Androloji Derne¤i'nin resmi yay›n organ› olup, üç ayda bir yay›nlan›r. 

2. Bültenin amac›, erkek ve kad›n cinsel sa¤l›¤›, erkek infertiltesinde sürekli bilgi ak›fl›n› sa¤lamakt›r. Bültende kongre
ve konferans bildiri özetleri, literatür özetleri ve derlemeler yay›nlan›r. Derlemeler 4 sayfay›, literatür özetleri 1 say-
fay› aflmayacak flekilde haz›rlanmal›d›r.

3. Yay›n için yaz› gönderen yazarlar, yaz›lar›n çeviri içeri¤inden sorumludurlar.

4. Bültene gönderilen yaz›lar, anlam ve yaz›m kurallar› yönünden incelenecektir. Yay›n kurulu yaz›larda düzenlemeler
yapabilecektir.

5. Bültene gönderilecek güncel makale özetlerinin ak›c› bir çeviri ile Türk Dil Kurumu Türkçe sözlü¤ü ve yaz›m kuralla-
r›na uygun olarak yaz›lmas› gereklidir. Yaz›larda bilimsel içeri¤i bozmayacak flekilde k›saltmalar ve düzeltmeler yap-
ma hakk› yay›n kuruluna aittir.

6. Yaz›da kullan›lan tablolar numaraland›r›lmal›, bafll›k içermeli, tablo alt›nda gerekli aç›klama yap›lmal›, yaz› içindeki
yerleri belirtilmelidir.

7. Sadece standart k›saltmalar kullan›lmal›d›r. Bafll›kta k›saltma kullan›lmamal›d›r. K›saltma standart bir ölçüm birimine
ait de¤ilse, metinde ilk kullan›ld›¤› yerin önünde k›saltman›n ait oldu¤u tam terim bulunmal›d›r.

8. Derlemelerde kaynaklar, metinde geçifl s›ras›na göre numaraland›r›lmal›d›r ve NLM nin ‘Index Medicus’ta kulland›-
¤› format esas al›narak haz›rlanm›fl afla¤›daki örnek stiller kullan›lmal›d›r. 

1. Dergiler: 1) Yazar›n soyad› ve isimlerinin bafl harfleri (nokta); 2) Yaz›n›n bafll›¤› (ilk harf d›fl›nda tamamen küçük
harfle) (nokta); 3) Derginin ad› veya Index Medicusa'a göre k›salt›lm›fl flekli; 4) Yay›nland›¤› y›l (noktal› virgül); Cilt
numaras› (arabik) (iki nokta üst üste ve boflluk); ‹lk sayfa (tire) son sayfa (nokta). Örnek: Levine LA, Estrada CR, Storm
DW, Matkov TG. Peyronie disease in younger men: characteristics and treatment results.; J Androl. 2003 Jan-
Feb;24(1):27-32.
2. Kitaplar: 1) Yazar›n ad› (nokta); 2) Kitab›n ad› (nokta); 3) (Varsa) kaç›nc› bask› oldu¤u (nokta); 4) Yay›nland›¤› fle-
hir (Birkaç taneyse yaln›zca ilki) (virgül); 5) Yay›nevi (virgül); 6) Yay›nland›¤› y›l (noktal› virgül ve boflluk); 7) ‹lk say-
fa (tire) son sayfa (nokta). Örnek: Culley Carson, Roger Kirby, Irwin Goldstein.; Textbook of Erectile Dysfunction Ox-
fort, Isis Medical Media, 1999; 133-140. 
3. Kongre bildileri: 1) Yazar›n soyad› ve isimlerinin bafl harfleri (nokta); 2) Yaz›n›n bafll›¤› (ilk harf d›fl›nda tamamen
küçük harfle) (nokta); (3) Yay›nland›¤› bilimsel konferans; 4) Yay›nland›¤› y›l (noktal› virgül); Cilt numaras› (iki nokta
üst üste ve boflluk); ‹lk sayfa (tire) son sayfa (nokta). Örnek: Culley Carson. American contributions to the treatment
of erectile dysfunction. ISSIR 2002 / Montreal 26th September 2002;145

9. Güncel makale özetlerinde makale bafll›¤›n›n alt›na orijinal literatürün yazar›, yay›nland›¤› dergi y›l› ve dergideki say-
fa numaras›; makale sonuna ise özetleyenin ad› - soyad›, çal›flt›¤› kurum belirtilmelidir. Orjinal literatürün kaynak for-
mat›, Medline ile birebir olmal›d›r.

10. Editöre mektuplar, kaynaklarla birlikte 1 sayfay› aflmayacak flekilde yaz›lmal›d›r.

11. Yaz›lar Word for Windows format›nda, e-mail olarak androloji@androloji.org.tr adresine gönderilmelidir.

YAZIM KURALLARI
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TÜRK ÜROLOJ‹S‹ ‹LER‹YE M‹ G‹D‹YOR?

Yirmi y›l önce asistanl›¤›ma yeni bafllad›¤›mda ulusal kongrelerde konferanslar›n ço¤u
yabanc› ürologlar taraf›ndan verilmekteydi. Y›llar geçtikçe Türk Ürolojisi, Dünya Üroloji-
sini yakalad› ancak ülkemizde bilgi üretme henüz Dünya düzeyine ulaflmad›¤›ndan bu
özelliklere sahip moleküler biyolojik düzeyde bilgi üreten ve genifl vaka serilerine sahip
yabanc› ürologlar konuflmac› olarak ülkemize davet edildi. Türk Androloji Derne¤i de
düzenledi¤i kongrelerde bu genel e¤ilime uygun olarak ulusal konuflmac›lar›n ço¤un-
lukta oldu¤u toplant›lar düzenledi. 

Son y›llarda ülkemizde düzenlenen kongre – kurslarda ayn› e¤ilimin (ulusal konuflmac›-
lar›n ço¤unlukta oldu¤u) devam etmesi Türk Ürolojisi için çok önemlidir. Çünkü güncel
ürolojinin k›lavuzlar ›fl›¤›nda uygulanmas› aç›s›ndan ülkemizde her alanda yetiflmifl bir-
çok ürolog vard›r. Bu ürologlar›n kongre ve kurslarda konuflturulmas› onlar›n onurland›-
r›lmas›, ayn› zamanda liyakatlerinin de teslim edilmesi anlam›na gelecektir.

Sayg›lar›mla

Prof. Dr. Atefl Kad›o¤lu

B A fi K A N D A N  M E S A J
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Derleme ERKEK C‹NSEL SA⁄LI⁄I

Metabolik sendrom (MS) halen Endokrinologlar ve

Kardiyologlar taraf›ndan çok tart›fl›lan bir konudur. Kardi-

yologlar bu sendromu ayr› bir antite olarak kabul ederken,

endokrinologlar ise metabolik sendromu oluflturdu¤u

söylenen patolojileri ayr› ayr› de¤erlendirmekte ve böyle

bir bafll›¤› kabul etmemektedirler. Bu derlemenin amac›

pek çok yönüyle hala tart›fl›lan MS ile hipogonadizm ara-

s›ndaki iliflkiyi incelemektir.

Türkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Derne¤i Meta-

bolik Sendrom Çal›flma Grubu’nun yapt›¤› tan›ma göre;

metabolik sendrom, insülin direnci ile bafllayan abdominal

obezite, glukoz intolerans› veya diyabetes mellitus, disli-

pidemi, hipertansiyon ve koroner arter hastal›¤› gibi siste-

mik bozukluklar›n birbirine eklendi¤i ölümcül bir endokrin

bozukluktur. Bu tablo farkl› araflt›r›c›lar taraf›ndan de¤iflik

isimlerle (Metabolik sendrom, Sendrom X, Reaven sen-

dromu, ‹nsüline direnç sendromu, Polimetabolik sen-

drom, Ölümcül dörtlü, Uygarl›k sendromu) an›lmaktad›r

(1,2).

Uluslararas› literatürde metabolik sendromun farkl› ta-

n›mlar› vard›r. ‹lk olarak Dünya Sa¤l›k Örgütü 1998 y›l›n-

da metabolik sendrom tan›m›n› yapm›flt›r. Daha sonra

1999 y›l›nda Avrupa ‹nsülin Direnci Çal›flma Grubu, 2001

y›l›nda Ulusal Kolesterol E¤itim Program›-Adult Tedavi

Paneli, 2003 y›l›nda Amerikan Klinik Endokrinoloji Derne-

¤i, 2005 y›l›nda ise Uluslararas› Diyabet Vakf› bu tan›m›

kendilerine göre tekrar düzenlemifllerdir. Son olarak 2005

y›l›nda Amerikan Kalp Derne¤i ve Ulusal Kalp, Akci¤er ve

Kan Enstitüsü taraf›ndan metabolik sendrom tan›m› gün-

cellenmifltir. Bu güncel tan›ma göre afla¤›daki 5 paramet-

reden en az 3’ünün olmas› metabolik sendrom tan›s›n›

düflündürür (2).

a. Bel çap›n›n 88 cm den fazla olmas›,

b. Arteriyel kan bas›nc›n›n 130/85 mmHg ve üzeri

veya antihipertansif ilaç ihtiyac›n›n olmas›, 

c. Yüksek dansiteli lipoprotein (HDL) düzeyinin 0.9

mmol/lt alt›nda (40 mg/dl) veya HDL azalmas›na

yol açan ilaç tedavisi, 

d. Açl›k trigliserid (TG) düzeyinin 1.7 mmol/lt ve üze-

ri (150 mg/dl) veya TG yüksekli¤i için ilaç ihtiyac›

ve 

e. Açl›k glukoz düzeyinin 5.6 mmol/lt ve üzeri (100

mg/dl) veya yüksek glukoz düzeyi için ilaç ihtiyac›. 

Bu farkl› tan›mlardan dolay› net bir prevalans vermek

zordur. Yeni bir çal›flmada metabolik sendrom prevalans›

2 farkl› tan›m kullan›ld›¤›nda %24.2 ve %27.9 olarak bu-

lunmufltur (3). MS’un adland›r›lmas› ve tan›m›ndaki farkl›-

l›klara ra¤men de¤iflmeyen 4 önemli özelli¤i vard›r (1).

a) Santral obezite (bel çevresinde geniflleme)

b) Kan flekeri yüksekli¤i (insülin disregülasyonu)

c) Kolesterol yüksekli¤i

d) Aç›k veya s›n›rda hipertansiyon 

Metabolik sendromun yukar›da ifade edilen tüm bile-

flenlerinin etiyopatogenezini aç›klayabilecek tek bir gene-

tik, enfeksiyöz veya çevresel faktör henüz tan›mlanma-

m›flt›r (1,4). MS oluflumunda ön plana ç›kan 2 önemli du-

rum vard›r. Bunlar obezite-insülin direnci ve endokrin fak-

törlerdir.

Abdominal obezite: ‹nsülin duyarl›l›¤›n›n önemli bir

belirleyicisidir (5). Abdominal ya¤ doku lipolitik uyaranla-

ra çok duyarl›d›r ve obez kiflilerde portal ve sistemik dola-

fl›ma bol miktarda serbest ya¤ asidi sal›n›m› meydana ge-

lir. Bu durum hepatik ve periferik insülin duyarl›l›¤›n› bo-

zar (6). Bu bilgiler ›fl›¤›nda artm›fl glukoneogenez, bozul-

mufl periferal glukoz kullan›m›, artm›fl lipoliz (serbest ya¤

asidi oluflumunu artt›r›r) metabolik sendromda bulunan in-

sülin direncinin temelidir (1). ‹nsülinin periferdeki etkisinin

yetersiz olmas› nedeniyle insülin düzeyinin artmas›na in-

sülin direnci denir. ‹nsülinin vücutta pek çok metabolik

olay üzerine önemli etkileri vard›r (1,7). Çok iyi bilindi¤i

gibi insülin glukoz dengesini sa¤lamas›n›n yan›nda lipid

metabolizmas›n› kontrol eder, böbrekte sodyum geri emi-

limini aktive eden mekanizmalar yoluyla volümü ve kan

bas›nc›n› düzenler, vasküler sistemde, endotel hücrelerin-
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de ve perisitlerde büyümeyi stimüle eder, platelet agre-

gasyonu ve fibrinolizis yoluyla yara iyileflmesini kolaylaflt›-

r›r. Sonuç olarak, insülin regülasyonu bozuldu¤unda endo-

tel fonksiyonu ve kan bas›nc›n›n regülasyonu bozulur ve

koagülasyona e¤ilim artar, ateroskleroz, kronik enflamas-

yon ve stabil olmayan plak oluflumu meydana gelir.

MS oluflumunda ön plana ç›kan di¤er durum endokrin

faktörlerdir. Obezite ve/veya hiperglisemisi olan kiflilerde

glukokortikoid metabolizmas›nda h›zlanma ve bunun so-

nucu olarak hafif hipogonadizm meydana gelmektedir

(8,9). Yine insülin direncine ba¤l› reaktif olarak meydana

gelen hiperinsülinemi ve tip 2 diyabet, seks hormon ba¤-

lay›c› globulin (SHBG) ve androjen azl›¤›na yol açmaktad›r

(10-12). Total testosteron, serbest testosteron ve SHBG

düzey düflüklü¤ü ile MS aras›nda çok yak›n bir iliflki sap-

tanm›flt›r. Bu nedenle baz› yazarlar hipogonadizmin

MS’un klasik komponentlerinden biri olarak kabul edilme-

si gerekti¤ini bildirmektedirler (1,4). Ancak mevcut bilgi-

lerimiz ile metabolik sendrom mu hipogonadizme yol aç-

maktad›r yoksa hipogonadizm mi metabolik sendroma

neden olmaktad›r tam olarak bilmiyoruz: 

1. MS hipogonadizme yol açmaktad›r: Obezite MS’un

ana karakteristi¤idir. Morbid obez ve buna ba¤l› insü-

lin direnci olan kiflilerde testosteron azl›¤› ve östradiol

yüksekli¤i iyi bilinmektedir (9,13,14). 

Kilo verildi¤inde testosteronun artt›¤› ve östradiolun

düfltü¤ü de gösterilmifltir. Obezite varl›¤›nda testosteron

azalmas›n›n nedenleri (15,16). 

a) Adipoz dokuda bol miktarda bulunan aromataz en-

zimi nedeniyle testosteron östradiola dönüfltürülür. 

b) Obezite glukokortikoid metabolizmas›n› h›zland›r›r

ve bu durum hipotalamus-hipofiz-adrenal aksta

disregülasyon meydana gelmesine neden olur. 

‹nsülin direnci metabolik sendromun di¤er önemli

komponentidir. Metabolik sendromda insülin direncine

ba¤l› ortaya ç›kan reaktif hiperinsülinemi SHBG düzeyini

azalt›r ve sonuçta hipogonadizm meydana gelir (10,11). 

2. Hipogonadizm MS’a yol açmaktad›r: Testosteron glu-

koz, lipid, kan bas›nc› ve vücut kompozisyonu üzerin-

de çok etkilidir. Hipogonadal erkekler s›kl›kla obezdir-

ler (17,18). Testosteron düzeyi normal kiflilerde me-

zenkimal pluripotent kök hücreleri adale hücresi yö-

nünde farkl›laflmalar›n› tamamlamaktad›rlar. Testoste-

ron düzeyi azald›¤›nda bu kök hücreleri adipoz doku-

ya farkl›laflmaktad›rlar (19). Testosteron azl›¤› ayr›ca in-

sülin direncini de artt›rmaktad›r. 

Hem deneysel çal›flmalarda hem de epidemiyolojik

çal›flmalarda testosteron azl›¤› ile belirgin insülin direnci

geliflti¤i ve testosteron verildi¤inde ise bu durumun dü-

zeldi¤i gösterilmifltir (20-23). Ayn› sonuçlar giriflimsel ça-

l›flmalarda da saptanm›flt›r. Androjen ablasyonu yap›lan

prostat kanserli erkeklerde obezite geliflmifl ve insülin du-

yarl›l›¤› azalm›flt›r (24). Androjen replasman› yap›lm›fl er-

keklerde ise obezite, TG düzeyi, kolesterol düzeyi, açl›k

kan flekeri ve kan bas›nc› azalmaktad›r (25,26). 

Baz› yeni çal›flmalarda hipoandrojeneminin, insülin di-

rencinin, metabolik sendromun ve tip 2 diyabetin öncüsü

oldu¤u bildirilmektedir. On bir y›ll›k prospektif bir çal›fl-

mada düflük androjen düzeyi olan erkeklerde ileri dönem-

de metabolik sendrom ve tip 2 diyabet geliflti¤i gösteril-

mifltir (22). Yeni bir retrospektif çal›flmada da androjen az-

l›¤› semptom, bulgu ve biyokimyasal kan›tlar› olan erkek-

lerde 15 y›ll›k takip sonras›nda metabolik sendrom gelifl-

me riskinin artt›¤› bildirilmektedir (23). 

Yafllanmaya ba¤l› olarak hem testosteron düzeyinde

ve androjen reseptör say› ve fonksiyonlar›nda azalma olur

(3.dekattan sonra %1-2/y›l) hem de insülin duyarl›l›¤›nda

azalma ile birlikte glukoz tolerans bozuklu¤u ve ya¤ do-

kusunda artma olur (27). Bu nedenle baz› kiflilerde hipo-

gonadizm ve metabolik sendrom beraber ortaya ç›kan bir

durumdur. Bu özel duruma “Hipoandrojen-metabolik

sendrom (HAM)” isminin verilmesinin uygun olaca¤› be-

lirtilmektedir (28). 

Bu nedenle MS tablosuyla gelen kiflilerde ilk de¤erlen-

dirme kriterleri içerisine testosteron düzeyinin ölçümünün

de dahil edilmesi önerilmektedir (1,28). 

SONUÇ

1. MS (obezite ve insülin direnci) ile testosteron düzeyi

aras›nda kesinlikle bir iliflki vard›r. 

2. Ancak hangisi neden hangisi sonuçtur, bunu her hasta

için kesin olarak söyleyemiyoruz. 

o Obezite ve ‹nsülin direnci ⇒ Testosteron azl›¤› 

o Testosteron azl›¤› ⇒ MS 

3. Baz› olgularda MS ve hipogonadizm beraber ortaya

ç›kmaktad›r. Buna HAM ad› verilmektedir.

4. MS ile baflvuran kiflilerde testosteron düzeyi ölçümü

de yap›lmal›d›r.

5. Orta yafltaki hipogonadizmli erkekler uygun olarak an-

drojen replasman tedavisi al›rlar ise metabolik sendom

geliflmesi önlenebilir.
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G‹R‹fi

Yafllanmayla testosteron düzeyleri azal›rken seks hor-

mon ba¤layan globulin (SHBG) düzeyleri artar. Yaflam ka-

litesini ve birçok organ sistemini etkileyen bu klinik ve bi-

yokimyasal sendrom geç bafllayan hipogonadizm olarak

adland›r›l›r. 

Testosteron mizaç, biliflsel fonksiyonlar, canl›l›k, kemik

bütünlü¤ü, kas ve ya¤ doku kompozisyonu gibi bir dizi

vücut fonksiyonlar› için önemlidir. Vücut kompozisyonu

ve metabolizmadaki bu de¤ifliklikler osteoporotik fraktür-

ler ve kardiyovasküler hastal›klara zemin haz›rlar (1). Tes-

tosteron yetersizli¤i ile birlikte bulunan en önemli semp-

tomlardan biri cinsel fonksiyon bozuklu¤udur (2). Geç

bafllayan hipogonadizmde cinsel fonksiyon bozuklu¤u; li-

bido azalmas›, ereksiyon kalitesinin zay›flamas›, ejakülas-

yon ve orgazm bozukluklar›, spontan ereksiyonlarda azal-

ma, cinsel aktivite ve s›kl›¤›nda azalmalarla birliktedir (3). 

Geç bafllayan hipogonadizm ve erektil disfonksiyon

(ED) yayg›nl›¤›

Yafla bakmaks›z›n hipogonadizm tan›m› tüm erkekler

için ayn›d›r. Ancak genç erkeklerdekine göre yafll› erkekler-

de hipogonadizm daha hafiftir ve tan› koymak daha zordur.

Yafllanmayla geliflen androjen yetersizli¤inde testosteron

düzeyi genellikle normalin hafif alt›nda ve di¤er hastal›klar-

la birliktedir. Sa¤l›kl› yafll› erkeklerle karfl›laflt›r›l›nca ek has-

tal›klar› olan erkeklerde yafllanmayla hipogonadizm gelifl-

mesi daha s›kt›r (4). Konuyla ilgili birçok cross-sectional ve

longitudinal çal›flma yay›nlanm›flt›r (5-12). 40-49 yafl aras›

%8, 50-59 yafl aras› %12, 60-69 yafl aras› %19, 70-79 yafl

aras› %28 ve 80 yafl›n üzerinde %49 erkekte testosteron

düzeyi 325 ng/dl’nin alt›ndad›r. Hormon düzeyindeki bu

azalma h›zl› bir düflüflten çok yaflla birlikte tedricen gelifl-

mektedir. Ancak Massachusetts erkek yafllanma çal›flmas›

bilgileri kullan›larak, 3. dekattan itibaren total testosteron

düzeyinde y›ll›k %1.6’l›k bir azalma oldu¤u söylenebilir

(13). Total testosterondaki azalmaya ek olarak serbest tes-

tosteronda daha dramatik (14,15), biyoaktif testosteronda

ise hafif bir düflme olur (16,28). Di¤er yandan serbest tes-

tosteron’daki yafllanma ile bafllayan azalma 40-49 yafl ara-

s› erkelerde total testosterondaki düflüflten daha azken,

dramatik olarak ilerleyen yafllarda bu düflüfl h›zlan›r. Ser-

best testosterondaki düflme 50-59 yafl aras› erkeklerde %9,

60-69 yafl aras›nda %34, 70-79 yafl aras›nda %68 ve 80

yafl üstündekilerde %91’dir (Grafik 1) (15). S›ras›yla bu yafl

aral›klar›nda biyoaktif testosterondaki azalma (570 ng/dl)

%7, %30, %44, %70’dir (16). Biyoaktif testosteron’daki bu

azalma olas›l›kla yafllanan erkekte seks hormon ba¤layan

globulindeki art›fltan kaynaklan›r (11). Bu sonuçlar göster-

mektedir ki sadece total testosteron tayini ile hipogonadal

erkeklerin % 25’i atlanabilir ve biyoaktif testosteron tayini

konuyla daha ilgilidir (16). Genellikle testosteron düzeyin-

deki azalma sekonder hipogonadizm sonucunda geliflir. 
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Grafik 1: S›ras›yla 5. 6. 7. ve 8. dekatlarda total testosteron, ser-

best testosteron ve biyoaktif testosteron seviyelerindeki azalma

yüzdeleri. Serbest testosterondaki düflme ilerleyen dekatlarda total

testosterona göre daha çok ivme kazan›r (T: Testosteron) (15)
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Testosteron eksikli¤i s›kl›kla ED ile birliktedir- yap›lan

genifl ölçekli çal›flmalarda ED’li erkeklerin %18.7’sinde

testosteron düzeyi düflüktür (280 ng/dl) (17). Serbest tes-

tosteron tip II diyabetli hastalar›n %33’ünde düflüktür (to-

tal testosteron baz al›n›rsa bu oran %43.7’dir) (18). Tip II

diyabetteki testosteron azalmas› glisemik kontrol, hastal›-

¤›n süresi ve komplikasyonlar›n varl›¤›ndan ba¤›ms›zd›r.

Testosteron düflüklü¤ü ile birçok durum aras›nda buna

benzer bir iliflki vard›r. Kronik hastal›klar›n hipotalamo-hi-

pofizer fonksiyonlar› bask›lay›c› etkisi ile sekonder hipo-

gonadizm geliflebilir. Birçok hastal›kla düflük testosteron

düzeyleri aras›nda iliflki bulunmas›na ra¤men, bu konuda

yap›lm›fl en genifl longitudinal çal›flma yaflla birlikte tes-

tosterondaki azalman›n kronik hastal›klardan ba¤›ms›z ol-

du¤unu ileri sürer (13). Sadece kanserin testosteron düze-

yine anlaml› etkisi gösterilirken, tip II diyabet ve koroner

arter hastal›¤› gibi di¤er hastal›klar›n etkisi gösterileme-

mifltir (15). Testosterondaki azalma gibi ED de yafllanmay-

la artar (40 yafl›nda %5 iken, 70 yafl›nda %15) (19) ve ba-

z› hastal›klar da benzer flekilde cinsel fonksiyon bozuklu-

¤u ile birliktedir.

Erektil fizyolojide androjenlerin rolü 

Ereksiyon fizyopatolojisini anlamak için birçok hayvan

modeli kullan›lm›flt›r. S›çan ve tavflanda ereksiyon andro-

jen ba¤›ml› oldu¤u için en çok tercih edilen hayvanlard›r

(20). Medikal kastrasyon yap›lm›fl tavflanlardaki testoste-

ron düzeyi, geç bafllayan hipogonadizmdekine benzerdir.

Medikal veya cerrahi kastrasyonla androjen deprivasyonu

yap›lan hayvanlarda;

1) Penil hemodinami 

2) Erektil fonksiyon

3) Genital dokular etkilenir. 

Korpus kavernozumdaki trabeküler düz kaslar›n azal-

mas›, ba¤ dokunun ve adipoz dokunun artmas›, penil at-

rofiye yol açar adipoz dokudaki birikim dikkat çekicidir

(21). Yine androjen deprivasyonu ile kavernozal ve spon-

jiozal dokularda apoptozis indüklenir bu apoptozis testos-

teron tedavisi ile geri döndürülebilir (22). Bunlar›n yan›n-

da kastrasyonda myelinli ve myelinsiz aksonlar›n küçüldü-

¤ü, dorsal sinir yap›s›n›n ve pro-erektil postgangliyonik

parasempatik nöronlar›n da etkilendi¤i gösterilmifltir

(23,24). ED ile testosteron yetersizli¤i aras›nda belirgin bir

beraberlik bulunmas›na ra¤men, bu iki durumun birbirle-

rinden ba¤›ms›z oldu¤u bilinmelidir. Biri di¤erinin her za-

man kaç›n›lmaz sonucu de¤ildir. Farkl› çal›flmalarda ED’li

hastalar›n %2.1 ile %21’nde düflük testosteron düzeyi ol-

du¤u bildirilmifltir (25-28). Buna ra¤men hastalar›n bir k›s-

m›nda düflük testosteron ile ED aras›nda kesin bir iliflki bu-

lunur. Testosteronun erektil fizyolojiye olan etkilerini gös-

termek için kullan›lan temel model Traish ve arkadafllar›

taraf›ndan tarif edilmifltir bu çal›flmada kastre edilmifl Yeni

Zelanda beyaz tavflanlar› ile kastre edilmemifl kontroller-

de erektil fonksiyon kavernozal sinirin testosteron varl›¤›

ve yoklu¤unda uyar›lmas› ve intrakavernozal bas›nc›n

(IKB) ölçülmesi ile de¤erlendirilmifltir. Kontrol grubunda

pelvik uyar›, flask durumdaki 20 mmHg’l›k bas›nc› 90

mmHg’ya yükseltmifl, kastrasyon grubunda ise bu yüksel-

me sistemik kan bas›nc›n› etkilemeksizin azalm›flt›r (yakla-

fl›k 30 mmHg). Hayvanlar 7 gün (14 mg/gün) testosteron

tedavisi al›nca pelvik uyar› sonras› IKB cevab› düzelmifltir.

Testosteronun etkisinin estradiyole aromatizasyonu sonu-

cu geliflebilece¤i olas›l›¤› ayn› çal›flma estradiyolle yap›la-

rak (14 mg/gün 7 gün) ekarte edilmifltir (29). Ayn› hayvan

modeliyle yap›lan baflka bir çal›flmada cerrahi veya kimya-

sal olarak kastre edilen hayvanlarda fosfodiesteraz tip 5

(PDE-5) inhibitörü IKB cevab›n› düzeltememifltir (30). Bu

çal›flma PDE-5 inhibitörlerinin hipogonadizmde ED’yi yal-

n›z bafllar›na restore edemiyeceklerini ve PDE 5 inhibitör-

lerinin etkilerini gösterebilmeleri için belirli düzeyde tes-

tosterona ihtiyaçlar› oldu¤unu ileri sürer. Kastre edilmifl

ratlarda, testosteron ve dihidrotestosteronun (DHT) erek-

siyondaki rolleri göreceli olarak de¤erlendirilince; erektil

cevab›n testosteron (finasterid verilmeden) ve DHT (finas-

teridli veya finasteridsiz) varl›¤›nda sa¤land›¤› ancak tes-

tosteronla birlikte finasterid verilince sa¤lanamad›¤› gös-

terilmifltir (31). Bu yüzden hayvanlarda erektil fonksiyo-

nun restorasyonunda DHT’un aktif androjen oldu¤u düflü-

nülmektedir. Ayn› çal›flmada IKB ölçümleri ile penil sito-

zolik nitrik oksit sentaz (NOS) aktiviteleri birbirleri ile ilifl-

kilidir. NOS düzeyi ile IKB’›n iliflkili olmas› testosteron ve

DHT’un etkilerine k›smen de olsa NOS ve endoteliyal ak-

tivitenin arac›l›k etti¤ini gösterir (26). Sonraki çal›flmalar

da bu sonuçlar› do¤rulam›fl ve testosteronun genomik

safhada etki ederek NOS enzimini kodlayan gen ekspres-

yonunu düzenledi¤i gösterilmifltir (4,32). Kavernozal ar-

terlerdeki düz kaslar ve trabeküler kaslar›n gevflemesinde-

ki major arac› guanilat siklaz› aktive ederek siklik guano-

zin monofosfat (cGMP) düzeylerini artt›ran nitrik oksittir.
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cGMP düzeyi, cGMP’nin üretimi ve fosfodiesterazlarla y›-

k›m› aras›ndaki dinamik dengeyi yans›t›r. Testosteron

cGMP düzeylerinin dengelenmesi noktas›nda önemli rol

oynar. Hem cGMP üretimi hem de y›k›m› testosterondan

etkilenir (20). Ne var ki testosteron nitrik-okside ba¤›ml›

olmadan da etki edebilir. L-nitro-L-arginin metil ester (L-

NAME) NOS inhibitörüdür. Kastre s›çanlara L-NAME veri-

lince pelvik uyar› sonras› IKB neredeyse s›f›r düzeyindedir,

ayn› s›çanlara L-NAME varl›¤›nda testosteron verilmesi

pelvik uyar› sonras› k›smen IKB’yi düzeltir (33). Bu testos-

teronla nitrik oksit olmaks›z›n guanilat siklaz yolunun akti-

ve edilebilece¤i veya di¤er mekanizmalar› da içerebilece-

¤ini akla getirir (4,33). 

Androjenler ile transkripsiyon; testosteron gibi andro-

jen ligandlar›n›n androjen reseptörüne ba¤lanmas› ile bu

kompleksin hedef dokulardaki spesifik genlerin androjen

duyarl› elemanlar›n›n ko-aktivatörler ve ko-represörlerle

etkileflmesi sonucu geliflir (34). Androjen reseptörü ko-

aktivatorler, ko-represörler ve transkripsiyon faktörlerin-

deki yafla ba¤l› de¤iflikliklerle ilgili henüz araflt›rma yoktur.

Androjen reseptörünün birinci aksonundaki trinükleotid

sitozin-adenin-guanin (CAG) tekrar› kifliler aras›nda olduk-

ça de¤iflkendir ve farkl› transkripsiyonal aktivitelerle birlik-

tedir. Daha k›sa CAG tekrar› daha yüksek transkripsiyon

aktivitesi ve olas›l›kla daha büyük androjen etkisi gösterir

(35). Androjen reseptöründeki CAG tekrar›n›n yafllanmay-

la birlikte geliflen testosteron düzeylerindeki azalmayla il-

gisi olabilir (36). K›sa CAG tekrarl› androjen reseptörleri

olanlarda BPH ve prostat kanseri geliflme riski ve fliddeti

daha yüksek olabilir (37,38). 

Özetle testosteronun erektil fonksiyona etkisi bafllan-

g›çta testosteronun DHT’a dönüflümüne ba¤l›d›r.

DHT’nun etkileri endotel ba¤›ml› mekanizmalarla ortaya

ç›kar. Endoteliyal ba¤›ml› mekanizmalar d›fl›nda endoteli-

yal ba¤›ml› olmayan mekanizmalar da testosteronun erek-

siyonu sa¤lamas›ndan sorumludur. 

Testosteron yetersizli¤inin saptanmas› 

Endojen testosteron konsantrasyonunun normal aral›-

¤› 12-35 nmol/l’dir. Serumda testosteron, seks hormon

ba¤layan globulin (SHBG) ve daha az affinite ile albumine

ba¤l›d›r. Albumine ba¤l› fraksiyon daha kolay ayr›ld›¤› için

biyoaktif oldu¤u kabul edilir. Sistemik olarak kullan›labilir

(biyoaktif) testosteron düzeyleri 3. dekattan itibaren her

y›l %1 oran›nda azalarak 6. dekatta subfizyolojik (%35-50)

seviyelere geriler. Bu azalma GnRH-LH-testosteron ekse-

ninde bozulmaya ve ED’ye neden olur (20). 

Hipogonadizm tan›s› ayr›nt›l› fizik muayene ve biyo-

kimyasal çal›flma sonras› konur. Total testosteron ve

SHBG tayini için serum örne¤i sabah saat 07:00 ile 11:00

aras›nda al›n›r. Tan› koymak için en güvenilir parametreler

total testosteron ve serbest testosteron düzeyleridir. Ser-

best testosteron düzeyi; total testosteron ve SHBG dü-

zeyleri ile hesaplanabilir veya diyaliz metodu ile ölçülebi-

lir. Tükürükten serbest testosteron tayininin güvenilir ol-

du¤u bildirilmektedir, ancak ölçme yöntemi henüz stan-

dardize edilmemifl ve referans aral›klar› birçok hastanede

belirlenmemifltir. Serum testosteron düzeylerinin de nor-

mal aral›¤› konusunda henüz net bir eflik de¤er yoktur.

Normal testosteron aral›¤› etnik veya kiflisel farkl›l›klar

gösterebilir. Androjenik etki androjen reseptörünün 1. ak-

sonundaki trinükleotid CAG polimorfizmine göre de¤iflir.

Trinükleotid say›s› artt›kça etki zay›flar. Testosteron nor-

mal düzeyin alt›nda ise 2. kez test edilmeli bu arada LH

ve PRL de bak›lmal›d›r (39).

SONUÇ

Geç bafllayan hipogonadizm, yafllanmayla azalan tes-

tosteron düzeyleri sonucu geliflen, yaflam kalitesi ve bir-

çok organ sistemini etkileyen klinik ve biyokimyasal bir

sendromdur. Androjenler erkek üreme sistemini birçok

mekanizma arac›l›¤› ile düzenlerler. Testosterondaki azal-

ma gibi erektil disfonksiyon (ED) da yafllanmayla artar.

Testosteron düzeylerindeki azalma periferik (endotel ba-

¤›ml› ve ba¤›ms›z) ve santral mekanizmalarla ED’ye yol

açar. Bu etki için gerekli eflik testosteron düzeyi, androjen

reseptörlerinin kiflisel varyasyonlar göstermesi nedeniyle

tart›flmal›d›r. Ayr›ca androjen reseptörü ko-aktivatör ve

ko-represörleri ile transkripsiyon faktörlerinin yafllanmayla

nas›l de¤ifltikleri henüz bilinmemektedir. Yafla ba¤l› serum

testosteron düzeylerindeki düflme ve androjen reseptörü

üzerinden geliflen androjen etkisindeki de¤iflikliklerin tam

olarak anlafl›lmas› bu patolojinin tedavisine de ›fl›k tuta-

cakt›r. 
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Gömük penis kavram›n› tan›mlamadan önce gömük

penis ve mikropenis ayr›m›n› iyi yapmak gerekir. Supra-

pubik bölgeye bast›r›ld›¤›nda penis cildi proksimale kay›p

penis gövdesi aç›¤a ç›k›yorsa buna gömük penis (Resim

1a-b), e¤er penis ayn› flekilde küçük kal›yor ve boyu yafla

göre olmas› gereken standart sapmalar›n alt›nda bulunu-

yorsa buna mikropenis (Resim 2a ve b) denir.

Gömük penis kavram› son iki ony›lda daha çok önem

kazanm›flt›r. Çocuklar aileleri taraf›ndan doktora penisinde

bir problem oldu¤u düflünülerek getirilir. ‹lk düflünceler

bu durumun bebeklerdeki obeziteye, çocuklar›n irili¤ine

veya kötü yap›lm›fl sünnete ba¤l› olabilece¤i ve çocukla-

r›n yafl› ilerledikçe düzelece¤i yönündeydi. Sonradan ya-

p›lan çal›flmalar durumun bu kadar basit olmad›¤›n› ve

problemin fasiyalar aras›ndaki yetersiz ba¤lanmadan kay-

nakland›¤›n› göstermifltir (1). Yani as›l sorun kötü fiksas-

yon ve fibrostromal geliflimdir. Bu durum özellikle yeni-

do¤an döneminde yap›lan sünnetlerden sonra gözlen-

mektedir. Bu da ailelerin tatmin olmamalar›na ve doktor

doktor gezmelerine neden olabilir. Gömük penis uzun sü-

re düzeltilmedi¤inde, ilerleyen dönemlerde cinsel kimlik

tan›mlamas›nda kargaflaya ve özgüvende azalmaya ne-

den olabilir. Bu nedenle basit gibi görünen bu sorunun

düzeltilmesi özellikle çocuklar›n ileriki hayatlar›nda psiko-

lojik ve cinsel gelifliminde önemli yer tutar. 

Gömük penis kavram›n› tam olarak anlay›p, onar›m›

do¤ru yapabilmek için penis anatomisini oldukça iyi bil-

mek gerekir (1).

PEN‹S ANATOM‹S‹

Penis ve penis derisinin vücuttaki di¤er organlara faz-

la benzemeyen bir yap›s› vard›r. 

Penis yüzeyden derine do¤ru flu flekilde s›n›fland›r›la-

bilir (2):

• Deri

• Yüzeyel fasiya               Yüzeyel (deri-zar)

• Derin fasiya

• Fundiform ligaman

• Suspansuar ligaman

Penis derisinin, vücut derisine göre çok farkl› bir yap›-

s› vard›r. Penis derisi ince, k›ls›z, elastiktir ve birçok kat›na

kadar büyüyebilen bir organla birlikte geniflleyip tekrar es-

ki haline dönebilmektedir. Deri normalde silindiriktir ve

penis flaft›n›n etraf›nda, dorsal ve ventralde eflit olarak da-

¤›lm›flt›r. Deri oldukça incedir ve üstte epitel altta dermis

bulunur, penisin derin k›s›mlar›yla ilgisi yoktur ve ya¤ do-

kusu bulunmaz (3).

Yüzeyel fasiya “tunika dartos” olarak da bilinir ve ön

abdominal duvardaki Scarpa fasiyas›n›n ve perinedeki
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Colles fasiyas›n›n skrotumda devam› olan Tunika Dar-

tos’un penisteki devam›d›r. Bu tabaka tek bir kattan olu-

flan alt abdominal duvar›n süperfisyal fasiyas›ndan farkl›-

d›r. Derin fasiya (Buck fasiyas›) daha kal›nd›r korpus kaver-

nozum, korpus spongiosum ve dorsal nörovasküler de-

meti s›k›ca sarmaktad›r.

Gömük penisin patofizyolojisini belirlemede kilit nokta

“penil cildin do¤al mobilitesi”dir. Deriye bu hareket kabili-

yetini süperfisiyal ve derin (Buck fasiyas›) fasiyalar aras›nda-

ki fasiya aral›¤› vermektedir. Tunika Dartos ve Buck fasiyas›

aras›ndaki ince zar tabakaya “tela subfascialis” denir. Gö-

mük penisin; tunika dartos ya da spermatik fasiyan›n Buck

fasiyas›na (özellikle proksimal ve mid-penil mesafede) ye-

tersiz ba¤lanmas›n›n sonucu oldu¤u kabul edilmektedir (4).

Penisin dorsumunu destekleyen iki önemli ligaman

vard›r; 

1. Süperfisiyal fundiform ligaman: Scarpa fasiyas›n›n

(pubisin üzerindeki anterior abdominal duvar›n derin

subkutan fasiyas›) kal›nlaflmas›yla oluflur, dorsuma ve

penis köküne fibröz bantlar fleklinde uzan›r ve penisin

Tunika Dartosunun devam›d›r.

2. Suspansuar ligaman: Daha derinde bulunur ve fundi-

form ligamandan daha k›sad›r. Eksternal derin fasiya-

dan köken alan, linea alban›n inferior k›sm›na, simfizis

pubise ve arkuat pubik ligamana penisin dorsumunda

tutunan güçlü, fibröz, üçgen fleklinde bir ligamand›r ve

Buck fasiyas› ile birleflmektedir.

Penisin normal görüntüsü için kar›n duvar› ve penis cil-

di bileflkesi (Penil Anulus) oldukça önemlidir (Resim 3).

Penil anulusun skarpaya süperiordan tutunmas›n›n yeter-

sizli¤i ve dartosa do¤ru inferiordan uzanmas› sonucu gö-

mük penis meydana gelir. Anulusun serbestçe hareket et-

mesi cildin distale hareket etmesine izin verir (Resim 4).

F‹Z‹K MUAYENE

Gömük penis de¤erlendirilmesi için gelen hastalar

sünnet olmufl olsalar bile tipik olarak sünnetsiz gibi görü-

lürler (Resim 5). Suprapubik anulus fazla olan flaft derisi

nedeniyle toplanm›fl bir halde görülür ve parmakla bast›r-

mak suretiyle penil cilt flaft boyunca proksimale kayd›r›la-

rak gömüklü¤ün nedeni anlafl›l›r. Anulusun mobilizasyonu

ile yeterli penis derisinin varl›¤› ve penoskrotal anulusun

fikse olup olmad›¤› anlafl›labilir. 

GÖMÜK PEN‹S SINIFLANDIRMASI

Gömük penis için farkl› s›n›fland›rmalar yap›lm›flt›r.

Crawford: 

• Concealed (Gizli) Penis

• Gömük Penis

• Peno-skrotal a¤ (Web)

Maizels:

• Gömük penis (Resim 6)

• Tuzaklanm›fl (entrapte) penis (Resim 7)

• A¤ penis (Resim 8)

• Mikropenis

Casale ve ark.:

• Konjenital

• ‹atrojenik

• Kompleks (afl›r› obezite)
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Resim 3: Penil annulus (ok) ve fasiyalar aras›ndaki ba¤lar›n zay›fl›-

¤›na ba¤l› gömük penis oluflumu.

Resim 4: Penil anulusa bast›r›ld›¤›nda penis normal boyuna  gelir.

Resim 5: Sünnet olmufl bir yenido¤anda gömük penis görüntüsü   



TEDAV‹ END‹KASYONLARI

Gömük penis düzeltilmesi için birçok endikasyon s›ra-

lanabilir. Bunlar›n bafll›calar›; s›k geçirilen idrar yolu enfek-

siyonlar›, balanit, ciddi deri yap›fl›kl›klar›, idrar ak›m bo-

zukluklar› (iflerken farkl› yönlere idrar s›çramas›), ifleme s›-

ras›nda penisin tutulamamas›, kozmetik sebepler ve buna

ba¤l› meydana gelen psikososyal bask›d›r. Basit deri yap›-

fl›kl›klar› çok düzeltme gerektirmeden spontan lizisle dü-

zelebilir veya steroidli kremler kullan›larak zaman içinde

lizise u¤rat›larak düzeltilirler. Deri köprüleri ve bantlar za-

man zaman kordi deformitesine neden olsalar da gömük

penis onar›m› için çok nadir endikasyon teflkil ederler.

Uzun süredir var olan veya düzeltilemeyen gömüklük

çocu¤un cinsiyet tan›mlamas›nda karmaflaya ve özgüve-

ninde azalmaya neden olabilir, bunun sonucunda da kifli-

lik bozukluklar› olan, sosyal olarak geri çekilmifl bireyler

yetiflebilir (5).

CERRAH‹ TEDAV‹

Cerrahi tedavide amaç; Buck fasiyas›, Dartos fasiyas›

ve penisi kaplayan deri aras›ndaki normal iliflkinin yeniden

sa¤lanmas›d›r (fiekil 1).

Glans penise bir ask› sütürü koyularak penis ask›ya al›-

n›r. Sirkumsizyon hatt›ndan bir kesi yap›l›r. fiaft derisi ven-

tralde median raphe boyunca penoskrotal bileflkeye kadar

insize edilir, dorsalde de penopubik bileflkeye kadar so-

yulmak suretiyle penis deglove edilmifl olur. Penis dorsa-

le yat›r›larak anterior skrotumun dartos fasiyas› aç›¤a ç›ka-

r›lm›fl olur. Ard›ndan dartos korporal cisimden ve proksi-

malde üretral bulbusa kadar üretradan ayr›l›r. Dartosun

Buck fasiyas›na daha proksimalden dikilmesi ventralde

uzam›fl görünüm sa¤layacakt›r.

Dorsalde simfizis pubise kadar uzat›lan diseksiyon ne-

deniyle penis derisinin alt›nda ve simfizisin süperfisiyalin-

de skarpa fasiyas› belirlenir ve inferiora çekilir. Bu fasiya

4/0 naylon sütürle iki yandan (saat 10 ve 2 hizalar›) at›lan

tespit sütürleri ile veya ortadan (saat 12) at›lan tek bir tes-

pit sütürü ile dorsal Buck fasiyas›na tespit edilir (penil anu-

lusun proksimal tespiti). E¤er iki yandan tespit etme yön-

temi seçildi ise dorsal sinirler her iki yandan geçti¤inden

bu sinirleri zedelememeye çok özen göstermek gerekir.

Rekonstrüksiyon sonras› penisin ç›k›k hal almas›nda
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Resim 6: Gömük penis

Resim 7: Entrapte penis

Resim 8: Web penis

fiekil 1: Cerrahi tedavinin  flematik gösterimi



Derleme ERKEK C‹NSEL SA⁄LI⁄I

penil annulusun proksimal tespitlenmesi önemli rol oynar.

Ventral derinin yak›nlaflt›r›lmas› ve median raphenin re-

konstrüksiyonu için penis tekrar dorsale yat›r›l›r. Median

raphenin rekonstrüksiyonu emilebilen sütürlerle tek tek

dikilerek yap›l›r, ard›ndan distaldeki cilt kenarlar› sirkum-

sizyon hatt›nda mukozaya yine emilebilen sütürlerle tek

tek dikilir ve rekonstrüksiyon tamamlanm›fl olur. Tüm bu

ifllemler sonucunda penis ç›k›k hal alm›fl olur (1,6,7,8).

SONUÇLAR

Casimir ve arkadafllar› taraf›ndan yap›lan çal›flmada 3

y›ll›k gözden geçirme sonucunda; 67 hastaya bu teknik

uygulanm›flt›r. Bu gruptaki hastalardan 43 olgu daha ön-

ce sünnet olmufl gömük penisli, 15 olgu ilk kez baflvur-

mufl, 3 olguda fazla sünnete ba¤l› içe çekik (retrussif) pe-

nis geliflmifl, 4 olguda sünnet sonras› skara ba¤l› penil tu-

zaklanma (entrapman) meydana gelmifl ve 2 olguda ise

(obeziteye ba¤l›) önemli pubik ya¤ birikimi sonucu penis

gömülmüfltür. Bu çal›flmada özellikle fazla sünnete ba¤l›

geliflen içe çekik (retrussif) penisli olgulara (3 hasta) ve

obeziteye ba¤l› olarak geliflen gömük penisli çocuklara (2

hasta) penis ve iliflkili deri büyümesini sa¤lamak amac›yla

%2’lik testosteron propionat lokal olarak uygulanm›fl ve

bu çocuklar tedaviden fayda görmüfllerdir, ayr›ca hiçbir

yan etki de rapor edilmemifltir.

Analjezi sa¤lanmas› amac›yla tüm vakalarda kaudal

veya dorsal penil blokla birlikte genel anestezi uygulan-

m›fl. Operasyon sonras› alta gazl› bez ve üste Coban ban-

daj sar›lmas› suretiyle çift kat pansuman yap›lm›flt›r. Tüm

pansumanlar postoperatif 3. veya 4. günde ç›kar›lm›flt›r.

Postoperatif antibiyotik tedavisi verilmemifl ve hastalara

tolere edebildikleri kadar aktivite için izin verilmifltir.

Tüm hastalar 4 gün yak›ndan izlenmifl ve yaklafl›k 90

gün sonra tekrar de¤erlendirilmifller. Sonuç olarak tüm

hastalarda ç›k›k fallus sa¤lanm›fl ve aflikar penis büyümesi

elde edilmifl (9).

Frenkl ve arkadafllar› taraf›ndan bildirilen di¤er bir tek-

nik ise daha basit bir temele dayanmaktad›r. Bu teknikte

de penis glanstan bir ask› sütürü ile as›ld›ktan sonra sub-

koronal sirkumferensiyal alana 1/100.000’lik epinefrinli

%1’lik lidokain uygulan›r. Ard›ndan çepeçevre subkoronal

insizyon yap›l›r. Buck fasiyas› diseksiyon düzlemi olarak

kullan›larak penopubik ve penoskrotal bileflkeye kadar pe-

nis deglove edilir. Penis flaft›n›n taban›ndan subkutan de-

ri Buck fasiyas›na 3, 6, 9 hizalar›ndan 5/0 veya 6/0 PDS

sütürlerle tespit edilir. Ard›ndan deri koronal kenara kadar

çekilir ve e¤er fazla deri varsa, özellikle sekonder vakalar-

da, az bir miktar deri ç›kar›l›r, primer vakalarda sünnet

gerçeklefltirilir. Sirkumsizyon hatt› emilebilen sütürlerle

tek tek onar›larak kapat›l›r. Tespitin ard›ndan, e¤er varsa

deri bozuklu¤u, s›kl›kla ventralde penopubik bileflkededir.

Bu vakalara Byars flepleri ile dorsalden ventrale deri trans-

pozisyonu yapmak gerekebilir (10).

Bu grubun bildirdi¤i çal›flmada en az 1 y›ll›k takipleri

olan 190 hasta opere edilmifltir. On hasta herhangi bir se-

bepten takip d›fl› kalm›flt›r. Geri kalan 180 hasta 1-7 yafl

aras›nda olup ortalama takip süreleri 3,4 y›ld›r. Hastalar 3

gruba ayr›lm›flt›r. ‹lk grupta 60 hasta incelenmifl, bu has-

talara gömük penis onar›m› ve primer sirkumsizyon yap›l-

m›fl, 6 hastada ayn› seansta hipospadias 13 hastada da

ayn› seansta penoskrotal a¤ (webbing) düzeltilmifltir. ‹kin-

ci grupta 116 hastaya gömük penis onar›m› ile birlikte sir-

kumsizyon düzeltmesi yap›lm›flt›r. Üçüncü gruptaki 4 has-

taya ise gömük penis onar›m› ile ayn› seansta liposuction

yap›lm›flt›r. Tüm gruplarda rekürrens oranlar› s›ras›yla

%15, %10, %25 olarak bildirilmifltir. Hastalar›n %5’inde (9

hasta) mea stenozu, ventral ödem, sütür izleri, tekrar di-

kifl gerektiren kanama ve perioperatif yara yeri enfeksiyo-

nu geliflimi gibi komplikasyonlar meydana gelmifltir. ‹kin-

ci gruptaki 4 hastada gömük penis düzeltilmesi için sus-

pansuar ligaman serbestlefltirilmifltir. Bu hastalarda hiç

komplikasyon geliflmemifltir. 3. gruptaki 1 hastada ventral

penis flaft derisinin etraf›nda operasyondan 6 hafta sonra

düzeltme gerektiren lenfödem geliflti¤i bildirilmifltir.

Bu grubun uygulad›¤› teknikle sadece %2,7 hastaya

tekrar onar›m gerekti¤inden tekni¤in baflar› oran›n›n yük-

sek oldu¤una dikkat çekilmifltir. Ayr›ca henüz sistematik

olarak tan›mlanm›fl olmasa da bu tekni¤in uyguland›¤›

hastalar›n ebeveynlerinde tatmin düzeyinin oldukça fazla

oldu¤u bildirilmifl (11,12).

Penoskrotal a¤ ile birlikte olan gömük penisin cerrahi

tedavisi biraz daha farkl›d›r. Zaontz ve arkadafllar›n›n ya-

y›nlad›¤› çal›flmalar sonuçlar›na göre önceden sünnet ol-

mufl ya da olmam›fl penoskrotal a¤ ile birlikte görülen gö-

mük penisli hastalar tedavi edilmifltir. Sünnet, skrotoplas-

ti ve doku transferleri uygulanm›flt›r. Otörün belirtti¤ine

göre a¤ olan falluslar›n hepsine skrotoplasti yap›lmas›na

gerek yoktur. E¤er penis düz duruyorsa ve ventral flaft iyi

görülüyorsa Frenkl ve arkadafllar›n›n tekni¤i uygulanabilir
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fakat ventralde yap›fl›kl›k (tethering) varsa, öncelikle skro-

toplasti ile ventral flaft onar›m› yapmak gerekir (13).

Cerrahi teknik ilk olarak prepisyumun retraksiyonunu

ve prepisyumun iç k›sm›na dairesel bir insizyonu içerir. Da-

ha sonra prepisyum redükte edilir ve bir allis klempi ile yu-

kar› do¤ru çekilir. Ayn› zamanda baflka bir allis klempi ile

skrotum orta hatta alttan prepisyum ile 90 derecelik bir aç›

yapacak flekilde çekilir (Resim 9). Bu sayede penoskrotal

a¤ tam olarak ortaya konur ve gerçek penil shaft çizgisi pe-

nisin her 2 taraf›ndan çizilen çizgiler ile “ters V” fleklinde

belirlenmifl olur (Resim 10). Ters V’ nin tepesinden yukar›

prepisyuma do¤ru bir iflaret çizgisi çizilir. Tüm iflaret çizgi-

lerinden insizyon yap›l›r ve skrotum normal anatomik po-

zisyonuna kadar üretraya yak›n olacak flekilde diseke edi-

lir. Bu arada insizyon subkutan dokunun iç k›s›mlar›na ka-

dar derinlefltirilir ve çevredeki doku bantlar› da diseke edil-

mifl olur. Sonraki basamakta penis flaft› üzerindeki tama-

men dorsale lokalize edilmifl deri, penopubik bileflkeye ka-

dar olan tüm fasiyal bantlar diseke edilinceye dek-, proksi-

malde Buck fasiyas›n›n hemen üzerine gelinceye kadar

mobilize edilir. Bu sayede fallusun en çok oranda ortaya

ç›kmas› sa¤lan›r. Penopubik aç›n›n ya¤ dokusu veya (Red-

man taraf›ndan belirtildi¤i gibi) parsiyel penoskrotal trans-

pozisyona ba¤l› olarak tam olarak ay›rt edilemedi¤i du-

rumlarda Buck fasyas›na, süperfisiyal olarak saat 12 hiza-

s›nda karfl›l›kl› gelen dermisi birlefltirecek flekilde, 4/0 PDS

ile bir sütür konulur. Dorsal deri daha sonra orta hatta insi-

ze edilir ve absorbable sütürler ile birlefltirilerek sa¤lama

al›n›r (Resim 11). Bu sütürlerin üzerine Byars flepleri çevri-

lir ve shaft ventrali derinin orta hatta transpoze edilmesi ile

tekrar oluflturulur (Resim 12). 4/0 monocryl ile skrotumun

derinine, üretran›n hemen d›fl›na bir sütür konur böylece

dartos fasyas› yeni oluflturulmufl penoskrotal bileflkenin her

iki taraf›nda sa¤lamlaflt›r›lm›fl olur. 4/0 monocryl devaml›

sütür ile median raphenin alt›nda subkütan tabaka yaklafl-

t›r›l›r. Orta hat cilt 5/0 monocryl devaml› horizontal mat-

tress sütür ile kapat›l›r. Kalan fazla deri parças› belirlenir, ç›-

kar›l›r ve 5/0 kromik katgut ile devaml› ve tek tek sütürle-

rin kombinasyonu ile kapat›l›r. Fallusa skrotumdakine ben-

zer flekilde pansuman yap›larak iflleme son verilir.

Bu grubun 6 y›ll›k verisinde penoskrotal a¤ ile birlikte

gömük penisi olan 158 erke¤e cerrahi tedavi uygulanm›fl-
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Resim 9:

Resim 10:

Resim 11:

Resim 12:
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t›r. Hastalar 1 aydan 3 y›la kadar (ortalama 6 ay) takip

edilmifllerdir. Yafllar› 5 ay ile 11 yafl aras›nda (ortalama 7

ay) de¤iflmektedir. 17 hastaya sünnet düzeltmesi gerek-

mifl, 5 hastada fimozis, 20 hastada farkl› derecelerde dis-

tal hipospadias, 2 hastada hipospadias olmaks›z›n kordi,

3 hastada da a¤›r tuzaklanm›fl (entrapte) penis geliflimi

gözlemlenmifltir. 

153 hastada mükemmel sonuç (ailelerin kozmetik so-

nuçtan tatmin olmas›) elde edilirken, 5 çocukta gömük

penis devam etmifltir. Fakat bu 5 çocu¤un falluslar› manu-

el olarak veya ereksiyonla kolayl›kla d›flar› ç›kabilir hale

gelmifltir. Befl hastan›n 3’ü obez, 1’i tuzaklanm›fl (entrap-

te) penisli ve 1’i de önceden sünnet edilmifl ve flaft derisi

problemi olan çocuklard›r. Bu hastalar›n takiplerinin de-

vam etti¤i belirtilmifltir.

Gömük penis olgular›n›n tedavisinde farkl› teknikler

kullan›lsa da tüm bu çal›flmalar›n sonucunda görülmekte-

dir ki; hangi cerrahi teknik kullan›l›rsa kullan›ls›n hastalar›n

ve ebeveynlerin tatmin düzeyi oldukça yüksek ve tekrar-

lama oran› son derece düflüktür (14).

Yaz›n›n bafl›nda da belirtildi¤i gibi gömük penis son 20

y›lda daha da önem kazan›p ad›ndan daha çok söz ettiren

bir kavram haline gelmifltir. 

Gömük penisli çocuklar›n ileride sa¤l›kl› cinsel ve psi-

kolojik geliflimlerinin sa¤lanmas› için, gereken olgularda,

erken dönemde uygun tedaviler yap›lmal›d›r. 
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Metabolik sendrom (MS) metabolik risk faktörlerinin

bireyde bir araya gelmesidir. MS’in tan›m› 2001’de Natio-

nal Cholesterol Education Program (NCEP) 3. Eriflkin Teda-

vi Paneli’nde yap›ld›. Abdominal obezite (bel çevresi>102

cm), kan bas›nc›≥130/85 mmHg (veya antihipertansif kul-

lan›m›), tokluk kan flekeri (TKfi)≥110mg/dl, trigliserid

(TG)≥150 mg/dl, yüksek dansiteli lipoprotein (HDL)<40

mg/dl alt›nda olmas› faktörlerinden üçünün varl›¤› MS ka-

bul edildi.

Çal›flmaya dört merkezden, son alt› ayda düzenli cin-

sel iliflkisi olan, 40-70 yafl aras›, 393 erkek hasta al›nd›.

Hastalar›n t›bbi geçmifli, sistemik hastal›klar›, devaml› kul-

land›klar› ilaçlar ve sigara öyküsü sorguland›. Cinsel iliflki-

ye girmeye engel anatomik, psikolojik veya sosyal du-

rumlar› olan hastalar çal›flmaya al›nmad›. Vücut kitle in-

deksi (VK‹) 30 kg/m2 ve bel/kalça oran›n›n 0,9’dan fazla

olmas› obezite olarak kabul edildi. Erektil fonksiyon, Ulus-

lar aras› Erektil Fonksiyon ‹ndeksi (IIEF)’nin erektil fonksi-

yon alan› (IIEF-EF) ile de¤erlendirildi.

Hastalar›n 157’sinde (%39.9) MS vard›. MS’li 124

(%79) hastada ve MS’i olmayan 146 (%61,9) hastada IIEF

skoruna göre erektil disfonksiyon (ED) saptand›. Yafl grup-

lar›na göre karfl›laflt›rmada 40-49 yafl grubunda MS ve ED

aras›nda anlaml› iliflki bulundu. ED fliddeti, MS’i olanlarda

daha yüksekti. Yafl, TKfi, bel çevresi, hipertansiyon ED için

anlaml› risk faktörleri olarak bulundu. Ortalama VK‹ ve

bel/kalça oranlar›na göre obez olan ve olmayan hastalar

aras›nda, ED s›kl›¤› ve IIEF skorlar› farkl› de¤ildi. Abdomi-

nal obezitesi olan hastalar›n IIEF skoru obezitesi olmayan-

lardan belirgin olarak daha düflüktü. Bu grupta TG ve HDL

seviyeleri aras›nda da belirgin fark saptand›. Bel çevresi,

serum HDL ve TG seviyeleri ED için belirgin risk oluflturu-

yordu. HDL ve TG’i normal, bel çevresi artm›fl hastalarda

göreceli ED riski 1.94 kat, bel çevresi art›fl›na HDL veya

TG art›fl›ndan biri efllik ederse risk 2.97 kat, her üçü de

yüksekse risk 3.38 kat bulundu. 

‹ki soru karfl›m›za ç›k›yor; ED’nin s›k karfl›lafl›ld›¤› yafl

grubunda bu sendromun s›kl›¤› art›yor mu ve sendromun

bileflenleri ED için ayr› risk oluflturuyor mu? Bundan dola-

y›, ED’nin özel bir metabolik temeli mi var ve teflhis edi-

lirse de¤ifltirilebilir mi? 

Öncelikle, 40-70 yafl aras› üroloji hastalar›nda MS %40

oran›nda görülmekte. Bizim çal›flmam›zda da ED insidan-

s›, MS olan hastalarda olmayanlara göre belirgin olarak

yüksek bulundu (%72’ye karfl›l›k %62). Yafl gruplar›na ba-

k›ld›¤›nda MS sadece 40-49 yafl grubunda ED için belirgin

risk faktörüydü. Bunun sebebinin ileri yafl›n zaten ED için

kuvvetli bir risk faktörü olmas› olabilir. Çal›flmam›zda VK‹

ile IIEF-EF skorlar› aras›nda korelasyon bulunmad› ve VK‹,

ED için belirgin bir risk faktörü olarak tespit edilmedi. Po-

pülasyonun zay›f olmas› nedeniyle ED ile VK‹ aras›nda bir

iliflki bulamam›fl olabiliriz.

MS ile ED aras›nda kuvvetli bir iliflki vard›r. MS kom-

ponentlerinden olan TKfi seviyesi, kan bas›nc›, bel çevre-

si, artm›fl yafl ED için belirgin risk faktörleridir. Abdominal

obezite ile birlikte de¤iflik düzeylerde TG ve HDL seviye-

lerinde artm›fl ED riskinin olmas› lipid metabolizmas›n› il-

gilendiren ED’nin özel metabolik bir temeli olabilece¤ini

gösteriyor. ED’ye neden olan metabolik de¤iflikliklerin ta-

n›mlanmas› ve düzenlenmesi, s›k karfl›lafl›lan bu problemi

önleyebilir. 
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Medikal tedaviye cevaps›z erektil ifllev bozuklu¤u olan

hastalarda penis protezi implantasyon cerrahisi iyi tan›m-

lanm›fl bir tedavi yöntemidir. Hasta memnuniyeti birçok

etmene ba¤l›d›r ve penis uzunlu¤undan da etkilenebilir.

Penis protezi ameliyatlar›n›n penis uzunlu¤unu artt›rd›¤›

yönünde yanl›fl bir düflünce mevcut oldu¤u gibi baz› kli-

nisyenler de penisi k›saltabilece¤ine inanmaktad›r. Bu ça-

l›flma bu cihazlar›n penis uzunlu¤u üzerine olan etkilerini

araflt›rmak üzere tasarlanm›flt›r.

Penis protezi cerrahisi ilk defa yap›lm›fl hastalarda ge-

rilmifl penis uzunlu¤u ölçüldü. Bu ölçümler implantasyon

öncesi ve sonras› 1. ve 6. aylarda yap›ld›. Hastalara pre-

operatif ve postoperatif 6. aylarda uluslararas› erektil ifllev

indeksi (IIEF) ve yine 6. ayda erektil disfonksiyon tedavisi

sonras› memmuniyeti anketi (EDITS) verildi. Preoperatif ve

postoperatif IIEF ve EDITS skorlar› penis uzunlu¤unda azal-

madan flikayet eden ve etmeyen hastalarda k›yasland›. 

Çal›flmaya 56 hasta kat›ld›. Bunlar›n %50’si diyabetik,

%28,5’i ise eski radikal prostatektomi ameliyatl›s› hasta-

lard›. Protezlerin %78’i üç parçal› (alfa1, Mentor) ve

%22’si iki parçal›yd› (Ambicor, Amerikan Medikal Servisi).

Preoperatif ve postoperatif penis boyu ölçümleri karfl›lafl-

t›r›ld›¤›nda istatistiksel anlaml› bir fark bulunmad›. 56 has-

tan›n 40’› (%72) penis uzunlu¤unda azalma oldu¤unu be-

lirtti, 10’u (%19) de¤ifliklik olmad›¤›n›, 6’s› (%9) az miktar-

da artma oldu¤unu bildirdi. Subjektif penis uzunlu¤u kay-

b› radikal prostatektomi geçirmifl hastalarda daha s›k bu-

lundu (%32). Subjektif olarak penis uzunlu¤u kayb› oldu-

¤unu söyleyen ve söylemeyen hastalar aras›nda IIEF-EF

skoru bak›m›ndan fark yokken hasta tatminini ölçen EDITS

ve IIEF- tatmin skorlar›nda anlaml› düflüklükler oldu¤u tes-

pit edildi.

Birçok erkek penis uzunlu¤unu erkekli¤in bir ölçüsü

olarak görmektedir. Erektil ifllev bozuklu¤u tedavisinde

penil protez ameliyatlar› hala alt›n standartt›r. Bu çal›flma-

da gerilmifl penis uzunlu¤u üzerine penis protezinin hiç-

bir negatif etkisi olmad›¤› gösterilmifltir. Hastalar›n bir k›s-

m›nda (%71), özellikle geçirilmifl radikal prostatektomi

öyküsü olanlarda subjektif bir penis boyu k›salma flikayeti

saptanm›fl olup bu hastalarda ayn› zamanda tatmin skor-

lar›n›n da düflük oldu¤u bulunmufltur. Yazarlar subjektif

penis boyu k›salmas› flikayeti olan hastalar›n IIEF-EF skor-

lar›n›n normal, tatmin skorlar›n›n ise düflük bulunmas›n›

tam olarak aç›klayamamaktad›rlar.

Eski yay›nlanm›fl çal›flmalara göre partner memnuniye-

ti protez ameliyatlar›ndan sonra %90 oran›nda artm›flt›r.

Bu çal›flmada partner memnuniyetinin ele al›nmam›fl ol-

mas› bir eksiklik olarak karfl›m›zda durmaktad›r. 

Radikal prostatektomi sonras› ortaya ç›kan erektil ifllev

bozuklu¤u tedavisinde kavernöz sinir yaralanmalar›na yö-

nelik sinir replasman stratejilerine ve kronik fosfodiesteraz

tip 5 inhibitörleri kullan›m›n›n avantajlar›na ra¤men penil

protez cerrahisi hala en çok tercih edilen tedavi metodu-

dur. Radikal prostatektomi hikayesi olan penil implantas-

yon ameliyat› yap›lm›fl hastalarda subjektif uzunluk kayb›

daha fazla görülmektedir. Önceki çal›flmalara göre radikal

prostatektomili hastalar›n %40-70’inde penis uzunlu¤u

azalmaktad›r. 

Sonuç olarak yazarlar penis protezinin penis uzunlu¤u

üzerine negatif bir etkisinin olmad›¤›n›, tedavi sonras›

memnuniyet skorlar›n›n da subjektif penis uzunlu¤u kay-

b›na ba¤l› olmad›¤›n› gösterdiklerini belirtmektedirler.

Hasta ve partner e¤itiminin implantasyon sonras› gerçek-

çi olmayan beklentileri azaltabilece¤ini söylemektedirler.

Çeviri:

Dr. Mehmet Özflerbetçi, Doç. Dr. Ayhan Karabulut

SB. Ankara EA Hastanesi Üroloji Klini¤i

Penis protez cerrahisi sonras› penis uzunlu¤u
de¤iflimleri 

Serkan Deveci, David Martin, Marilyn Parker, John P Mulhall
Eur Urol 51; 1128-31: 2007
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Ateroskleroz ve vasküler risk faktörlerinin erektil dis-

fonksiyon (ED) ile olan güçlü iliflkileri potansiyel vasküler

patofizyolojik mekanizmalar›n araflt›r›lmas›na yol açmakta-

d›r. Penil ereksiyon, korpus kavernozumdaki düz kaslar ta-

raf›ndan kontrol edilen mekanizma ile arteriyel ak›m›n art-

mas› ve venöz dönüflün engellenmesi ile olmaktad›r. Nitrik

oksit (NO) korpus kavernozumlardaki sinirler ile düz kas ve

endotelden sal›nan ve ereksiyon fizyolojisinde rol oynayan

en önemli maddedir. Endoteliyal NO (eNOS) korpus ka-

vernozum dokusundaki NO’in ana kayna¤›d›r. NO sentaz

koenzimi olan BH4 ise eNOS ba¤›ml› NO sal›n›m›ndaki en

önemli faktördür. BH4 disfonksiyonu ya da azl›¤› eNOS

disfonksiyonuna yol açmaktad›r. Bu da NO arac›l› oksijen

radikallerinin sal›n›m›na yol açmaktad›r. Burada NO ile ser-

best oksijen radikallerinin reaksiyonu ile NO seviyeleri aza-

l›r ve peroksinitrit oluflur. Çal›flmalar, oksidatif stresin ED

etiyolojisinde yer ald›¤›n› göstermektedir. Burada süperok-

sit anyonu ile NO reaksiyonunun korpus kavernozum re-

laksasyonunu bozdu¤u ve vaskülopatiye yol açt›¤› belirtil-

mektedir. NO’in kullan›labilir k›sm›n›n sentezindeki azalma

ya da reaktif oksijen radikallerinin (ROS) artmas›na ba¤l›

olarak NO’in azalmas› vasküler hastal›klarda endoteliyal

disfonksiyonun en önemli nedenidir. Deneysel çal›flmalar

BH4 verilmesinin oksidatif stresi azaltt›¤›n›, NO seviyeleri-

ni ise artt›rd›¤›n› göstermifltir. Bu nedenle BH4’ün vasküler

kaynakl› ED tedavisinde potansiyel etkisinin olabilece¤i dü-

flünülmüfltür. Bu çal›flman›n amac› sistemik verilen BH4’ün

penil rijiditeye olan etkilerini de¤erlendirmektir.

Penil cerrahi operasyon geçiren toplam 21 hastadan

korpus kavernozum örnekleri hastalar bilgilendirilerek

al›nd›. Bu hastalar›n 7 tanesinde ED varken ED yak›nmas›

olmayan 14 hasta da kontrol grubu olarak seçildi. Al›nan

dokular uygun laboratuar koflullar›nda saklanarak immü-

nohistokimyasal olarak incelendi. Bundan baflka ED soru-

nu olan ve penil cerrahi operasyon geçirmeyen 18 erkek

hastaya 200-500 mg BH4 oral olarak verilip penil rijidite

de¤erlendirildi. Penil cerrahi s›ras›nda korpus kavernozum

örne¤i al›nan hastalar içerisinde ED’si olan grupta oksida-

tif hasar› gösteren 8-izoprostan, ED’si olmayan olgulara

göre anlaml› olacak flekilde yüksek saptand›. Bu bulgu,

ED’li hastalarda oksidatif stresin önemli oldu¤unu göster-

mektedir. Bundan baflka toplam 18 hastaya uygulanan

BH4’ün penil rijiditeyi kontrol grubuna göre anlaml› ol-

mak üzere artt›rd›¤› görüldü. 

Bozulmufl BH4 metabolizmas› süperoksit anyonunun

artmas›na NO yap›m›n›n ise azalmas›na neden olur. Bu

nedenle BH4 azalmas›, NO ile toksik ROS aras›ndaki den-

genin bozulmas›na yol açacakt›r. ROS ile NO reaksiyonu-

nun artmas› NO seviyesinin azalmas›na yol açar. Bu reak-

siyon sonucunda oluflan ürünlerden bir tanesi peroksinit-

rit olup vasküler düz kas hücrelerine kontraktil etki yap-

maktad›r. Süperoksitin afl›r› yap›m› ve NO’in eksikli¤i ED

oluflumunda temeldir. Her ikisi de erken dönemde vaskü-

ler düz kas relaksasyonunu bozar ve kronik dönemde de

ED yaparlar. Deneysel hayvan modellerinde diyabetik ve

yüksek kolesterol seviyelerine sahip ratlarda BH4 verilme-

si ile süperoksitin azalt›larak, eNOS’un ise katalitik etkisi-

nin düzenlenerek endotelyal disfonksiyonun azalt›ld›¤›

bildirilmektedir. 

Oksijen radikallerinin üretimi ve peroksinitrit seviyele-

ri insan dokular›nda 8-izoprostan ve nitrotirozin gibi ürün-

lere bak›larak de¤erlendirilebilir. Bu çal›flmada, immüno-

histokimyasal incelemeler özellikle ED hastalar›nda oksi-

jen radikallerinin yüksek oldu¤unu göstermifltir. ED teda-

visindeki stratejiler kavernozal rejenerasyonun düzeltil-

mesi ile restorasyonunu içermektedir. Bu çal›flma, BH4 te-

davisinin plaseboya göre anlaml› olmak üzere penil rijidi-

teyi sa¤lad›¤›n› göstermifltir.

Çeviri:

Yrd. Doç. Dr. Fikret Erdemir

Gaziosmanpafla Üniversitesi, T›p Fakültesi, Üroloji AD

Erektil disfonksiyon tedavisinde potansiyel
tedavi edici ajan olan Tetrahidrobiyopterin’in
(BH4) de¤erlendirilmesi 

Sommer F, Klotz T, Steintitz D, Bloch W.
Asian J Androl 2006;8:159-167
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Mesane ç›k›m obstrüksiyonunun cerrahi tedavisinin

cinsel ifllev üzerindeki etkisi belirsiz ve elimizdeki kan›tlar

da tart›flmaya aç›kt›r. Prostat›n transüretral rezeksiyonu

(TURP) retrograd ejakulasyona neden olur ama erektil ifl-

lev üzerindeki etkisi tart›flmaya aç›kt›r. Bu çal›flmada

TURP’un ereksiyon ve ejakulasyon ifllevleri üzerindeki et-

kisi araflt›r›lm›flt›r. Bilgi toplama ve analiz ifllemleri gerçek-

lefltiren VO, ‹sviçre’de halk› korumaya yönelik ba¤›ms›z

bir enstitüdür. VO’nun amaçlar›ndan biri de devlet hasta-

nelerindeki TURP’un kalitesini ölçmektir. Ocak 2000 ile

Ocak 2005 y›llar› aras›nda, ‹sviçre’deki 11 hastane,

VO’yu, TURP yap›lan hastalar hakk›nda bilgilendirmifltir.

VO, cinsel ifllev alan›n› (DAN-PSSsex) içeren Prostat

Semptom Skoru (DAN-PSS) anketini hastalara ameliyattan

önce ve 4 ay sonra göndermifltir. DAN-PSS 3 seksüel be-

lirtinin ciddiyetini ve verdi¤i rahats›zl›¤› derecelendirir.

1014 hastadan elde edilen anket verilerine göre hastala-

r›n ortalama yafl› 69’dur. Hasta özellikleri, TURP’dan önce

ve sonraki alt üriner sistem semptomlar› (AÜSS) de¤iflik-

likleri ve komplikasyonlar Tablo 1 ve Tablo 2’de gösteril-

mifltir. 

DAN-PSS sex anketleri TURP ameliyat›ndan önce 988

hasta ve ameliyattan sonra 642 hasta taraf›ndan doldurul-

mufltur. Ameliyat öncesi anket dolduranlar›n 722’si

(%73,1) cinsel olarak aktif olduklar›n› belirttiler. Artan yafl-

la birlikte cinsel aktivite azalm›flt›r. Ameliyat sonras› anket

dolduranlar›n 474’ü (%73,8) hala cinsel olarak aktif olduk-

lar›n› belirttiler. 

TURP’dan önce seksüel olarak aktif olan 579 hastan›n,

%37. 5’i hiçbir bozukluk olmadan normal ereksiyon yafla-

d›klar›n›, %58.7’si çok az bir miktarda azalan ereksiyonu,

%3.8’i ise hiç ereksiyon yaflamad›¤›n› belirtti. TURP’dan

sonra, seksüel olarak aktif olan 405 erke¤in %40.4’ü nor-

mal ereksiyon yaflad›¤›n›, %53.6’s› ereksiyonda çok az bir

düflüfl yaflad›¤›n›, %6.3’ü ise hiç ereksiyon yaflamad›¤›n›

belirtti. Buna ilflkin de¤erler Tablo 1’de gösterilmifltir.

Bireysel de¤erlendirmeye dayanan bu araflt›rmaya gö-

re TURP’un, cinsel aktivite üzerinde negatif etkisi yoktur

ve BPH’a ba¤l› olan AÜSS’u belirgin olarak hafifletir. Ayr›-

ca, TURP sonras› erkeklerin %81’inde erektil ifllev de¤ifl-

meden kalm›fl ya da iyileflmifltir. Sonuç olarak, TURP’un

ereksiyon kalitesi üzerinde negatif etkisi yoktur. Ejakulas-

yon ifllev kayb› önemlidir ve kayda de¤er bir rahats›zl›k

olarak görülür. Fakat TURP yap›lan 4 hastadan 3’ü cinsel

olarak hala aktiftirler ve cerrahinin bu oran üzerinde hiçbir

etkisi yoktur.

Çeviri:

Dr. Bayram Çakar

Baflkent Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

TURP sonras› cinsel fonksiyon: Ba¤›ms›z prospektif
çok merkezli de¤erlendirme sonuçlar› 

Muntener M, Aellig S, Kuettel R, Gehrlach C, Sulser T, Strebel RT. 
Eur Urol 52(2), 510-5,2007 

Aramızdan erken ayrılan Dr. Bayram ÇAKAR'ın anısına

Tablo 1. DAN-PSSsex ve ortalama skorlar 

TURP Öncesi TURP Sonras› p 

Erektil ‹fllev 0.88 0.96 0.14

Ölçülen Erektil ‹fllev Skoru 1.66 1.47 0.11

Ejakulasyon ‹fllevi 1.07 2.28 <0.00

Ölçülen Ejakulasyon

‹fllev Skoru 1.27 2.34 <0.00

Ejakulasyonda Rahats›zl›k 0.24 0.18 0.09

Ölçülen Ejakulasyon

‹fllev Rahats›zl›¤› Skoru 0.37 0.29 0.10
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Prematur ejakülasyon (PE) birçok ülkede prevalans›

yüksek (%21) bir cinsel ifllev bozuklu¤udur. Prevans yük-

sekli¤ine karfl›n tan›m›nda, nedeninde ve tedavisinde bir

görüfl birli¤i yoktur. En yayg›n tan›ma göre PE, hastan›n

çok az veya hiç kontrol edemedi¤i, hastay› ve partnerini

rahats›z eden veya strese sokan, hastan›n iste¤inden ön-

ce olan, penetrasyon öncesinde, s›ras›nda veya sonras›

minimal uyar› ile tekrarlay›c› ›srarl› ejakülasyondur. Wal-

dinger ve arkadafllar› 1dakikan›n alt›ndaki intravajinal eja-

külasyon süresini kesin PE, 1-1,5 dakika aras›ndaki intra-

vajinal ejakülasyon süresini ise olas› PE olarak tan›mlam›fl-

lard›r. Vakum aletleri erektil disfonksiyonun tedavisinde

oral tedaviden fayda görmeyen veya kullanamayan hasta-

larda baflar›l› olmufltur. Bu çal›flmada vakum cihaz›n›n bir

parças› olan s›k›flt›rma halkas›n›n intravajinal ejakülasyon

süresini uzat›p uzaltmad›¤› araflt›r›lm›flt›r. 

Eylül 2003 ve Ekim 2006 tarihleri aras›nda PE’la baflvu-

ran intravajinal ejakülasyon süresi 1 dakikan›n alt›nda 42

hasta araflt›rmaya al›nd›. ‹ntravajinal ejakülasyon süresi va-

jinal intromisyon ve intravajinal ejakülasyon aras›nda kro-

nometre ile kad›n partner taraf›ndan ölçüldü. Belli bir süre

boyunca hastalar ve partnerlerine süreyi ölçme yöntemi

ö¤retildi. Çal›flma d›fl›nda kalma kriterleri ejakülasyon üze-

rine yan etkisi olan ilaçlar› kullanma, penil anomaliler, cer-

rahi, LUTS (prostatit dahil), psikolojik rahats›zl›klar ve

erektil disfonksiyon olarak belirlendi. Tam ereksiyon sa¤-

land›ktan sonra penis köküne s›k›flt›rma halkas› (ErecAid;

Osbon Medical System, Augusta, GA, USA) yerlefltirildi.

Doku hasar›n› önlemek için hastalara halkay› 30 dakikadan

daha k›sa süreyle uygulamalar› önerildi. Hastalar ejakülas-

yon süresindeki de¤iflikliklere göre takip edildi. Hastalar

tedavi baflar›s›zl›¤› olas›l›¤›na karfl› bilgilendirildi, yaz›l›

onaylar› al›nd› ve etik komitesi çal›flmaya onay verdi. 

42 hastan›n 36’s› ortalama 4 hafta takip süresinde de-

¤erlendirildi. Ortalama yafl 24 (20-33) y›ld›, ortalama in-

travajinal ejakülasyon süresi tedaviden önce 42 (33-54)

saniye ve dört haftal›k halka tedavisinden sonra 46 (31-

55) saniye olarak saptand›. ‹statistiksel olarak tedavi önce-

si ve tedavi sonras› anlaml› bir fark saptlanmad› (p=0,1).

Belirgin komplikasyon gözlenmedi. 

PE, halen tam tan›mlanmam›fl olmas›na ve birtak›m

hasta ve hekim kaynakl› önyarg›lar›n etkisiyle gözden kaç-

mas›na ra¤men prevelans› en yüksek cinsel ifllev bozuklu-

¤udur. PE k›salm›fl ejakülasyon süresi ile ilgili seksüel hi-

kaye, ejakülasyon üzerine kontrol zay›fl›¤›, cinsel iliflkide

doyum eksikli¤i ve bu durum hakk›nda endifle olarak ta-

n›mlanabilir.

Tedavide psikoseksüel öneriler ve santral ve lokal etki-

li ejakülasyonun psikonörolojik kontrolüne yönelik ilaçlar

kullan›lmaktad›r. Majör trankilizanlar (örne¤in SSRI s›n›f›

antidepresanlar) ejakülasyonu geciktirir. Topikal lokal

anestezikler örne¤in lidokain ve/veya prilokainli krem, jel

ve sprey formlar› ejakülasyonu geciktirir. Dinsmore ve ar-

kadafllar› 2007 y›l›nda lidokain ve prilokain kar›fl›m›n›n in-

travajinal ejakülasyon süresinde plaseobaya göre anlaml›

art›fl sa¤lad›¤›n› göstermifltir. PE tedavisinde s›k›flt›rma

halkas› tekni¤i ilktir ve intravajinal ejakülasyon süresinde

uzama sa¤lamad›¤› gösterilmifltir.

Çeviri:

Dr. Kemal Öztürk

Baflkent Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

S›k›flt›rma halkas› ejakülasyon süresini de¤ifltirir mi?

Seyed Reza Hosseini. Department of Urology, Tehran University of Medical Sciences, Iran
BJU Int 100(3), 619-20, 2007 
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Erektil disfonksiyonlu (ED) erkeklerin ço¤unda oral fos-

fodiesteraz tip 5 inhibitörleri (PDE5i) ilk tercih edilen teda-

vi yöntemidir. Sildenafil kullan›ma sunulan ilk PDE5i’dir.

Daha sonra vardenafil ve tadalafil kullan›ma sunulmufltur.

Doktorlar, bu ajanlar aras›ndaki etkinlik ve güvenlik karfl›-

laflt›rmalar› ile ilgilenmektedirler ve çal›flmalar hastalar›n

bu üç PDE5i’ünden birini tercihlerini incelemektedir. AU-

A’n›n “2005 y›l› ED K›lavuz Güncelleme” panelinde,

PDE5i’lerinin etkinlik ve tolerebiliteleri konusundaki karfl›-

laflt›rmalar›n kesinlik kazanmad›¤› belirtilmifltir. 

Bu çal›flmada, ‹ngiltere’de reçete edilen ilk PDE5i türü

ile daha sonra devam edilen PDE5i türünün hangisi oldu-

¤u ve hastan›n ilac› de¤ifltirmesinde hangi faktörlerin et-

kili oldu¤u incelenmifltir. 

ED nedeniyle her üç PDE5i’den herhangi birisi bafllan›-

lan hastalar›n verileri retrospektif olarak May›s 2003 ile

A¤ustos 2004 tarihleri aras›nda incelendi. ‹laç bafllanan

tüm bireylerin daha sonraki reçeteleri de mümkün oldu-

¤unca takip edildi ve ilaç de¤iflimleri not edildi.

Çal›flmaya 18 yafl›ndan büyük ve en az alt› ayl›k reçe-

teleri temin edilebilen hastalar dahil edildi. Bafllang›çta

hangi PDE5i’nün kullan›ld›¤› kaydedildi ve daha sonra ilaç

de¤iflimi yap›lan hastalar›n say›s› belirlendi.

Lojistik regresyon analizi kullan›larak ilaç de¤iflimi üze-

rine yafl, ilaç tipi, ilaç dozu, efllik eden medikal problem-

ler (hipertansiyon, dislipidemi, DM, depresyon) gibi para-

metrelerin etkisi de¤erlendirildi. 

ED nedeni ile herhangi bir PDE5i kullanan 2703 hasta-

n›n verileri topland›. De¤erlendirilen hastalar›n ço¤una ilk

bafllan›lan PDE5i sildenafil olmufl (n=1974) ve genelde bu

ilaç ile tedaviye devam edilmifltir. Tüm hastalardan yaln›z-

ca %3.4’ü di¤er bir PDE5i’ne geçmifllerdi. Çal›flmadaki ve-

riler incelendi¤inde sildenafil bafllanan hastalarda di¤er

ilaçlara de¤iflimin daha az oldu¤u, vardenafil veya tadala-

fil bafllanan hastalarda ise di¤er PDE5i’lerine de¤iflimin

daha fazla oldu¤u gözlendi.

‹laç de¤iflimine neden olan faktörler incelendi¤inde,

ilk kullan›lan PDE5i seçiminin ilaç de¤iflim nedeni oldu¤u

gözlendi. Bafllang›ç tedavisinin tadalafil ya da verdanafil

oldu¤u hastalarda ilaç de¤iflimi, sildenafil bafllan›lan has-

talardan 4 kat fazla idi. Yafl veya efllik eden ko-morbid du-

rumlar›n ilaç de¤ifliminde etkili olmad›¤› gözlendi. 

‹laç de¤iflimi ya da kullan›m›n›n terk edilmesi s›kl›kla,

tekrarlayan doktor vizitleri ve ilaçlar›n çöpe at›lmas›na

ba¤l› olarak, sa¤l›k kaynaklar›n›n ve ilaç fiyat›n›n yüksekli-

¤i ile birliktedir. Bu çal›flmada, ilaç fiyatlar›n›n ilaç de¤ifli-

mine etkisi olmad›¤› sonucu izlenmifl olsa da, maliyet bir-

çok ilaç için de¤iflimin en önemli nedenidir. Baflar›s›zl›k

ilaç de¤iflimine neden olan bir di¤er faktördür. Ancak, pek

çok ED’li hasta ilk seçilen tedavi ile baflar›l› olunmamas›

durumunda ilaç de¤iflimi yerine doz ayarlanmas› yap›larak

baflar› sa¤layabilmektedir.

Bu çal›flman›n k›s›tlay›c› yönü bir PDE5i’den di¤erine

geçimin nedeninin tam olarak ortaya konulamamas›d›r.

Di¤er bir olumsuz taraf› ise, çal›flman›n tadalafil (2002) ve

vardenafil’in (2003) ‹ngiltere’de piyasaya ç›k›fl›ndan he-

men sonra yap›lm›fl olmas›d›r. Bu durum da ilaç tercihini

etkileyebilmektedir. Bu ilaçlar piyasada yeterli güce sahip

oldu¤unda yeni bir çal›flma yap›lmas› daha uygun olacak-

t›r.

Sonuç olarak sildenafil ile bafllanan ED tedavisi en az

PDE5i de¤iflim oran›na sahiptir.

Çeviri:

Dr. Ahmet Hac›saliho¤lu, Prof. Dr. M. Murad Baflar

K›r›kkale Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

‹ngiltere’de erkekler aras›nda fosfodiesteraz tip 5
inhibitörü tipinin de¤iflimini belirleyen faktörler

Kell PD, Hvidsten K, Morant SV, Harnett JP, Bridge S
BJU Int 99; 860-863, 2007
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Vasküler endotel fonksiyonlar›ndaki bozulman›n ate-

roskleroz geliflmesindeki ilk basamak oldu¤u bilinmekte-

dir. Kardiyovasküler risk faktörü ve vasküler hastal›¤› olan-

larda erektil disfonksiyon (ED) s›k olarak izlenmektedir ve

bu hastalarda cinsel uyar›lara karfl› penil vasküler yan›tta

bir azalma ile endotelyal disfonksiyon önemli bir anomali-

dir. Son dönemlerde, ACE inhibitörleri ile uzun süreli anti-

hipertansif tedavinin vasküler yap›n›n regresyonunu önle-

di¤i ve ortalama arteriyel bas›nc› azaltt›¤› belirtilmifltir. Bir

baflka çal›flmada ise k›sa süreli anti-hipertansif tedavi ile

birlikte lipid düflürücü statin grubu ilaçlar›n birlikte kullan›-

m›n›n penil vasküler yap› üzerine düzelme sa¤lad›¤› gös-

terilmifltir. ED dikkate al›nmaks›z›n artm›fl kardiyovasküler

risk faktörlü erkeklerde tadalafil tedavisi kesilmesinden 15

gün sonras›nda dahi damar duvarlar›nda belirgin etki ve

devam eden yeniden düzenlenme ortaya konulmufltur. 

Bu çal›flmada, ED nedeni ne olursa olsun düzenli tada-

lafil kullanan hastalarda endoteliyal ve arteriyle fonksiyon-

lardaki iyileflmenin lüzum halinde (on-demand=OD) tada-

lafil kullan›m›n›n devaml› kullan›ma göre etkili olup olma-

d›¤› ve bu fonksiyon düzelmesinin endotel fonksiyon be-

lirteci olarak gösterilip gösterilmeyece¤i amaçlanm›flt›r. 

Bu çal›flma randomize, karfl›laflt›rmal›, aç›k uçlu olarak

planland›. Bu çal›flmada daha önce herhangi bir fosfodies-

teraz inhibitörüne yan›t veren ED’li hastalarda 4 hafta sü-

reyle 20 mg OD ve gün afl›r› tadalafil verilerek kavernöz

endotel üzerindeki etkileri incelendi. Medikal anamnez,

fizik muayene, laboratuar testleri ve EKG bafllang›çta ya-

p›ld›. Tedavi kriterlerine uyanlar rasgele iki tedavi fleklin-

den birine al›nd›. Etkinlik her tedavi dönemi sonunda ve

tedavi bitiminden sonraki 15 günde endoteliyal fonksiyon

belirteçleri izlenerek ölçüldü. Yan etkiler tedavi süresince,

1–2 haftal›k wash out periyodunda ve tedavi sonras› dö-

nemde de¤erlendirildi. ‹lk dönem 4 haftal›k de¤erlendir-

me periyodu idi. Daha sonra 4 haftal›k OD veya gün afl›r›

tadalafil 20 mg uygulanan tedavi dönemi gelmekteydi. ‹ki

haftal›k bekleme dönemi sonras› 4 haftal›k ikinci tedavi

dönemi bafllad›. Hastalara herhangi bir diyet ya da alkol

k›s›tlanmas› yap›lmad›. OD kullan›m ayda maksimum 8

dozla cinsel aktivite öncesi uyguland›. Gün afl›r› kullan›m-

da ise 20 mg tadalafil cinsel aktivite dikkate al›nmadan

uyguland›. 

Çal›flmaya 18 yafl ve üzeri, hafif/orta ve fliddetli ED’nu

olan ve bu problemi en az 3 ay süre devam eden hastalar

dahil edildi. Hastalara bafllang›ç de¤erlendirilmesinde SI-

EDY anketi uyguland›. Çal›flmadan ç›kar›lma kriterleri nit-

rat kullan›m›, kanser kemoterapisi alanlar, anti-androjen

kullananlar, semptomatik konjestif kalp yetmezli¤i olan-

lar, hiper-homosistinemisi olanlar, karnitin, omega-3 ve

arginin gibi endotel ba¤›ml› vazorelaksasyon yapan ajan-

lar kullananlar olarak belirlendi. Daha önceden baflka bir

PDE-5 inhibitörü kullananlar, statin, anti-hipertansif kulla-

nanlar, hipoglisemik ajan kullananlar çal›flmadan ç›kart›l-

mad›. Kavernöz arter reaktivitesinin de¤erlendirilmesi:

Hastalara tedavi bafllang›c›, her bir tedavi periyodu bitimi

ve tedaviden 2 hafta sonra olmak üzere toplam 6 ölçüm

yap›ld›. Her ölçümde Virag ve ark.’n›n modifiye etti¤i fle-

kilde kavernöz arter FMD’si ölçüldü. Ayn› zamanda C-re-

aktif protein (CRP), endotelin-1 (ET-1), Vasküler hücre

adezyon molekül (VCAM) ve Hücre içi hücre adezyon

molekülü (ICAM) seviyeleri ölçüldü. Kavernöz arter FMD

ölçümünde intima-media kal›nl›¤› (IMK) dikkate al›nd›.

IMK 0,9’un alt›nda ise normal, 0,9-1,2 aras›nda ise artm›fl

kal›nl›k, 1,3’ün üzerinde ise plak olarak de¤erlendirildi. 

Çal›flmaya 20 hasta al›nd›. En s›k görülen yan etkiler

dispepsi, bafl a¤r›s›, s›rt a¤r›s› ve miyalji idi. Priapizm ol-

gusu ile karfl›lafl›lmad›. Organik ve psikolojik ED hastalar›-

n›n hiçbirinde endoteliyal fonksiyon aç›s›ndan bir fark yok-

tu. 

Hiperemik kavernöz arter çaplar› gün afl›r› kullananlar-

da 4 hafta sonunda anlaml› düzeyde artarken, OD kulla-

nanlarda art›fl izlenmedi. Flask konumda kavernöz arter

Erektil disfonksyonlu erkeklerde kronik tadalafil
kullan›m› ve endotel fonksiyonundaki düzelme
aras›ndaki iliflki: Bir pilot çal›flma

Aversa A., Bruzziches R, Pili M., Rosano G, Spera G
Int J Impot Res 19; 200-207, 2007.
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ak›m›n›n gün afl›r› kullananlarda artt›¤› görüldü. Fakat ay-

l›k baflar›l› cinsel iliflki say›s›nda her iki gurup aras›nda an-

laml› bir fark izlenmedi. 

Yan etkiler nedeniyle tedaviyi b›rakan olmad›. ‹nsülin

seviyesinin gün afl›r› kullananlarda artt›¤› görüldü. CRP,

ICAM, VCAM ve ET-1 düzeylerinde gün afl›r› kullananlar-

da art›fl saptand›. Bu bulgular tedavi kesildikten sonraki 2

hafta devam etti. Karotid arter çap› gün afl›r› kullananlar-

da artarken, OD kullananlarda de¤iflmedi. SIEDY sorgula-

mas› ile sabah ereksiyonlar› gün afl›r› kullananlarda artar-

ken, OD kullananlarda de¤iflmedi. Tedavi kesildikten iki

hafta sonra da bu bulgular devam etti.

PDE5 inhibitörü tadalafilin kronik kullan›m› farkl› etiyo-

lojili ED’li hastalarda endoteliyal fonksiyonu iyilefltirmek-

tedir. Elde edilen sonuçlar 5-10 mg günlük dozun iyi to-

lere edildi¤ini ve ED’nin düzeldi¤ini ortaya koymaktad›r.

Diyabet, hipertansiyon, hiperkolesterolemi gibi komorbi-

ditesi olan ED’li hastalarda tadalafil di¤er yöntemlere gö-

re ek vasküler etkilere sahiptir. Ayr›ca, sabah ereksiyonla-

r›ndaki düzelmenin OD kullanan hastalara oranla, son or-

gan oksijenasyonunda art›fl ve erektil fonksiyonun rehabi-

litasyonunda düzelme sa¤lad›¤› ortaya konulmufltur.

Çeviri:

Dr. Timuçin fiipal, Prof. Dr. M. Murad Baflar

K›r›kkale Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Erektil disfonksiyon (ED) hastan›n yaflam kalitesi (QoL)

üzerine önemli etkileri olan bir durumdur. ED’nin QoL

üzerine etkisi genç erkeklerde ve komorbiditesi olanlarda

daha yüksektir. 

ED’nin klinik araflt›rmalar› ve tedavisi erkek cinsel fonk-

siyonu üzerine yo¤unlaflma e¤ilimindedir. Fakat ED’nin

erke¤in QoL’si yan› s›ra partnerin QoL’si ve cinsel iyilik

hissi üzerine de etkisi vard›r. ED’li erkeklerin kad›n part-

nerlerinde cinsel fonksiyon bozuklu¤u partnerlerinde ED

olmayan kad›nlardan daha fazlad›r. 

Fosfodiesteraz tip 5 inhibitörleri (PDE5i) ED tedavisin-

de ilk seçenektir. Vardenafil h›zl› etki bafllang›çl›, uzun sü-

reli etkili ve selektif bir PDE5i’dür. 

Bu çal›flmada, ED’li erkekler ile partnerlerinde varde-

nafil tedavisinin erektil fonksiyon ve tedavi baflar›s› (QoL

üzerine olan etkisi) üzerine olan etkisi de¤erlendirildi. 

Çal›flma randomize, çift kör, plasebo kontrollü, çok mer-

kezli ve iliflki öncesi vardenafil (5, 10 ve 20 mg) kullan›m›

ile düzenlenmifl bir çal›flmad›r. De¤erlendirme afla¤›daki

kriterlere göre hastalar›n 12 alt grupta s›n›fland›r›lmas› ile

yap›ld›: Yafl (65 alt› ve üzeri olanlar); Epidemiyolojik Çal›fl-

malara Merkezi K›sa Depresyon Skoru (CES-D) (16 alt› ve

üzeri olanlar), ED tipi (organik, psikojenik, mikst olanlar); ED

süresi (3 y›l alt› ve üzeri olanlar); Uluslar aras› Erektil Fonk-

siyon (IIEF) skoruna göre s›ras› ile 0–10, 11–16 ve 17–25 ol-

mak üzere ED ciddiyeti (hafif, orta ve ciddi olanlar).

Bafllang›çta hastalara randomize vardenafil ve plasebo

tedavileri baflland›. ‹lk 4 hafta boyunca vardenafil 10 mg

uyguland›. Sonraki 8 hafta boyunca hastalar›n vardenafil

doz titrasyonu yap›ld›. Daha sonraki 14 hafta boyunca ise

tercih ettikleri dozda tedavileri yap›ld›. Hastalar 4, 8, 12,

18 ve 26. haftalarda kontrole ça¤r›ld›lar. Kontroller s›ra-

s›nda IIEF, Erektil Disfonksiyonun Yaflam Kalitesine Etkisi

(ED-EQoL), Erektil Disfonksiyon Tedavi Baflar›s› Envanteri

(EDITS), CES-D, Genel Etkinlik Sorgulamas› (GEQ) ve Ge-

nel De¤erlendirme Sorgulamas› (GAQ) ve Seksüel ‹liflki

Profili 2 (SEP2) ve SEP3 sorgulamalar› yap›ld›. 

Çal›flmaya 682 hasta dahil edilmifl, ancak bunlar›n

392’si çal›flmay› tamamlam›fllard›r. Ortalama tedavi süresi

vardenafil kullanan hastalarda 157.4, plasebo kullananlarda

ise 102.7 gün olarak hesaplanm›flt›r. On sekizinci haftada

yap›lan de¤erlendirmede IIEF-EF skoru vardenafil kullanan

hastalarda 12.70 art›fl gösterirken, plasebo kullanalarda

1.69 art›fl gösterdi. Bu iki art›fl de¤eri aras›ndaki fark istatis-

tiksel olarak anlaml› idi. Vardenafil ile plasebo sonuçlar› 18

ve 26. haftada karfl›laflt›r›ld›¤›nda IIEF, EDITS ve CES-D

skorlar› aras›nda anlaml› fark vard›. Hastalar›n IIEF-EF skoru

ile EDITS skoru; hastalar›n EF ve partnerlerinin EDITS skoru

ve hasta ve partnerlerinin EDITS skorlar› aras›nda 18. ve 26.

haftalarda anlaml› lineer korelasyon izlendi. Tüm EDITS

skorlar›ndaki iyileflmeye ilave olarak vardenafil ile tedavi

edilen hastalar›n partnerlerinde cinsel olarak arzulan›r olma

durumunda iyileflme duygusu art›fl gösterdi. Bu soruya 26.

haftada verilen olumlu yan›t oranlar› vardenafil grubunda

%67.8 iken, plasebo grubunda %39.5 idi. Her iki grubun

tedavi öncesi ED-EQoL skorlar› aras›nda fark yoktu.

Vardenafil grubunda %56.9 ve plasebo grubunda

%35.3 olarak bildirilen yan etkilerin ço¤u hafif-orta olup,

vardenafil grubunda %2 ve plasebo grubunda %6.7 ora-

n›nda ciddi yan etki izlenmifltir. Tedavi ile iliflkili yan etki

insidans› vardenafil grubunda %36 ve plasebo grubunda

%12.7 olarak saptanm›flt›r. Vardenafil kullananlarda en s›k

yan etki bafl a¤r›s› ve k›zar›kl›k idi. Anormal EKG bulgusu

vardenafil kullananlarda %11.8 ve plasebo kullananlarda

%11.2 idi. Yan etkilere ba¤l› olarak tedaviyi terk eden has-

ta say›s› vardenafil kullananlarda 5 (%1.1), plasebo kulla-

nanlarda 2 (%1.3) idi. Ciddi yan etki ise vardenafil grubun-

da %2.2 ve plasebo grubunda %3.3 olarak izlendi. 

Bu çal›flmada, tercih edilen vardenafil dozu ile 18. ve

26. haftalarda erektil fonksiyonda plasebo ile karfl›laflt›r›l-

d›¤›nda hem hastalarda hem de partnerlerinde belirgin

düzelme sa¤land›¤› gösterilmifltir.

Çeviri:

Prof. Dr. M. Murad Baflar

K›r›kkale Ünversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Hastalar ve partnerlerin her ikisinde tedavi
baflar›s› ile iliflkili vardenafil tedavisi ile
erektil fonksiyonda düzelme

Ralph D., Eardley I., Kell P., Dean J., Hackett G., Collins O., Edwards D.
BJU Int 100; 130–3, 2007.
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Erektil ifllev bozuklu¤u (ED), erkekleri en s›k etkileyen

kronik hastal›klardan birisidir ve yafllanmayla birlikte pre-

valans› artmaktad›r.

Yap›lan tüm epidemiyolojik çal›flmalar yafllanma ile ED

prevalans› aras›ndaki iliflkiyi ortaya koymaktad›r. Gözlem-

lere göre 60 yafl›ndan sonra ED oran› diyabet, hipertansi-

yon, koroner arter hastal›¤› gibi komorbiditelerden ba-

¤›ms›z olarak art›fl göstermektedir.

1998 y›l›nda kullan›ma girdi¤inden beri fosfodiesteraz

tip 5 inhibitörleri (PDE5‹) ED hastalar›nda ilk basamak te-

davi olarak kabul görmüfltür. Bu çal›flma sildenafilin yafll›

hasta grubunda etkinli¤inin ve güvenilirli¤inin tan›mlan-

mas› amac›yla yap›lm›flt›r. 

Altm›fl yafl üzerinde sildenafil kullanan hastalar›n yafl,

ED süresi, takip süresi, komorbidite faktörleri ve alt üriner

sistem semptomlar›n› (AÜSS) içeren veritaban› oluflturul-

du. Hastalar yafllar›na göre 3 gruba ayr›ld›lar (60-69 [grup

1], 70-79 [grup 2], ≥ 80 [grup 3]).

Sildenafilin etkinli¤i Uluslararas› Erektil ‹fllev ‹ndeksi (II-

EF) ile de¤erlendirildi. Güvenilirlik araflt›rmas› olarak has-

talara her kontrolde herhangi bir istenmeyen etki olup ol-

mad›¤› soruldu. Üç grup aras›ndaki farklar›n de¤erlendiril-

mesinde ANOVA kullan›ld›.

167 hastan›n verileri topland› (ortalama yafl 72, SD:9).

Tüm gruplarda ortalama vasküler komorbidite say›s› 2 idi

ve gruplar aras›nda eflit olarak da¤›lmaktayd›. Hastalar›n

%46’s›nda AÜSS mevcuttu ve yaflla birlikte AÜSS varl›¤›

anlaml› olarak artmaktayd› 

Birinci grupta sildenafile olumlu cevap aç›s›ndan di¤er

2 gruba göre belirgin fark saptand› (p<0.05). Sildenafil

kullan›m›yla tüm gruplarda erektil ifllev (EF) skorunda art›fl

görüldü. EF skorunda ortalama fark tüm gruplar ele al›nd›-

¤›nda 5,7 idi ve en yüksek fark grup 1’de gözlendi

(p<0.01). Sildenafil kullan›m›yla 1. grupta %46, 2. grupta

%42, 3. grupta ise %36 hastan›n EF skoru normal kabul

edilen seviyeye indi. 

Hastalar›n %18’inde bafl a¤r›s›, %8’inde atefl basmas›

ve dispepsi, %5’inde nazal konjesyon ve %2’sinde görme

bozuklu¤u görüldü. ‹stenmeyen etkiler aç›s›ndan gruplar

aras›nda fark yoktu. Hastalar›n 3’ü (%1,8) çal›flma s›ras›n-

da tedaviyi b›rakt›.

Plasebo kontrollü çal›flmalarda sildenafilin diyabetik,

iskemik kalp hastal›¤› olan ve antihipertansif kullanan has-

talarda uzun süreli kullan›mda etkili ve iyi tolere edilebi-

len bir ajan oldu¤u rapor edilmifltir. Çal›flman›n sonuçlar›

da bulgular› desteklemektedir. Altm›fl yafl üzeri erkekler-

de tedaviye genel yan›t oran› %54 olmakla birlikte yafl›n

artmas›yla (özellikle 80 yafl üzerinde) yan›t oran› belirgin

olarak düflmektedir. Erektil ifllev skorlar›ndaki düzelme

aç›s›ndan da yafl gruplar› aras›nda belirgin fark mevcuttur. 

Sildenafil ile yap›lan çal›flmalarda bildirilen istenmeyen

etkiler genelikle hafif ve geçicidir. Çok merkezli, plasebo

kontrollü ve esnek dozlu bir çal›flmada sildenafil grubun-

da doza ba¤›ml› yan etki oran› %60 iken ilginç flekilde pla-

sebo grubunda da %41 olarak bulunmufltur. Befl adet çift

kör, plasebo kontrollü çal›flman›n meta analizinde diyabet

hastal›¤› olan ve olmayan 65 yafl üstü hasta grubunda sil-

denafil ile plasebo aras›nda ereksiyon aç›s›ndan belirgin

fark görüldü¤ü rapor edilmifltir. Tüm bu veriler çal›flman›n

sonuçlar›yla uyum içindedir. Yafl›n artmas› ile istenmeyen

etki profilinde veya da¤›l›m›nda de¤ifliklik gözlenmemifl-

tir. 

Yafll› toplumda ED tedavisinde PDE5 inhibitörleri birin-

ci seçenek olarak kullan›lmal›d›r. Sildenafil, ED bulunan

yafll› hastalarda, minimal istenmeyen etki profili ile gü-

venli ve efektif olarak kullan›labilir.

Çeviri:

Yrd. Doç Dr. Levend Özkan, Prof. Dr. M. Melih Çulha

Kocaeli Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Yafll› toplumda sildenafil sitrat kullan›m›n›n
etkinli¤inin ve güvenilirli¤inin analizi

Müller A, Smith L, Parker M, Mulhall JP
BJU Int. 2007 Jul;100(1):117-21
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Nesbit ameliyat› veya tunika albuginea plikasyonu,

konjenital penil kurvatür (KPK) olgular›nda en çok kullan›-

lan cerrahi yöntemdir ve özellikle kurvatür ve/veya rotas-

yonun fazla oldu¤u olgularda penis boyutunda k›salmaya

neden olmaktad›r. KPK olgular›ndaki penis uzunlu¤u ge-

nellikle ortalaman›n üzerinde olmakla birlikte peniste olu-

flacak k›salma hastalar taraf›ndan ço¤u kez iyi tolere edil-

memektedir. Do¤umsal veya kazan›lm›fl penis e¤rilikleri-

nin düzeltilmesinde penisin k›sa taraf›n›n çeflitli otolog ve-

ya sentetik malzemeler ile greftlenerek uzat›lmas› gibi

muhtelif rekonstrüksiyon teknikleri önerilmifltir. Peyronie

olgular›nda penisin k›salmas›n› önlemek amac› ile uygula-

nan greftleme yöntemleri sonras›nda greftin büzülmesi ve

venöz fonksiyon bozuklu¤u geliflmesi gibi nedenlerden

dolay› kötü anatomik ve fonksiyonel sonuçlar görülebilir-

ken, KPK için uygulanan greftleme yöntemleri sonras›nda-

ki erektil fonksiyonlar ile ilgili bilgilerimiz henüz tam de-

¤ildir. Bu çal›flmada penisteki k›salma riskinden dolay› ba-

sit plikasyon yöntemlerini reddeden ve Nesbit yöntemi ile

birlikte dermal greftleme uygulanan genç KPK olgular›n-

daki sonuçlar sunulmaktad›r.

Çal›flmaya 1995-2004 y›llar› aras›nda KPK nedeni ile

opere edilen ve ortalama yafllar› 26.6 ( 19-36 ) olan 15 ol-

gu al›nm›flt›r. Olgular›n 9’unda penis uzunlu¤u normalin

alt›nda (<12cm), 2 olguda normal (12-13 cm) ve 4 olgu-

da ise normalin üzerinde (>13 cm) idi. Alt› olguda basit

sol yana e¤rilik, 3 olguda basit sa¤ yana e¤rilik, 4 olguda

afla¤› ve sol yana e¤rilik, 1 olguda afla¤› ve sa¤ yana e¤-

rilik ve 1 olguda da basit afla¤›ya do¤ru e¤rilik mevcut idi.

Afla¤›ya do¤ru e¤rilik olan olgularda klasik cerrahi tekni-

¤e ek olarak ayr›ca ürotrolizis de uyguland›. Diseksiyonu

takiben tunika albuginea üzerine 1 veya 2 adet yatay kesi

yap›larak inguinal bölgeden al›nan greft uyguland› ve

greftleme ile e¤rilik tam olarak düzelmedi¤inde ek olarak

Nesbit plikasyonu yap›ld›. Operasyon sonras› hastalar 3, 6

ve 12 inci aylarda rezidüel kurvatür, penis boyutlar› ve

erektil fonksiyon aç›s›ndan de¤erlendirildi. Ayr›ca, ulafl›la-

bilen tüm olgular 2006 Ekim ay›nda yine ayn› parametre-

ler ile kontrol edildiler.

Bir olguya 1 greft (%6.6), 4 olguya ise 2 adet greft

(%26.6) yerlefltirildi. Yedi olguda (%46.6) 1 adet greft ile

birlikte tunika plikasyonu ve 3 olguda ise (%20) 2 adet

greft ile birlikte plikasyon uyguland›. Ortalama operasyon

süresi 130 dakika olup (100-150) 5 olguda ayr›ca üretro-

lizis yap›ld›. Ameliyattan sonraki 3’üncü ayda olgular›n tü-

münde, 6’›nc› ayda 7 (%46.6) ve 12’inci ayda ise 1 olgu-

da (%6.6) minimal rezidüel kurvatür saptand›. Ölçülen pe-

nis uzunlu¤u 4 olguda ayn› kal›rken (%26.67) 11 olguda

art›fl gösterdi (%73.33). Erektil fonksiyonun de¤erlendiril-

mesinde kulland›¤›m›z IIEF-5 skorlamas›n›n henüz bilin-

medi¤i 2000 y›l› öncesinde opere edilen 6 hasta operas-

yon sonras› normal erektil fonksiyon tariflerken, IIEF-5 ile

incelenen 9 olguda operasyondan 12 ay sonraki ortalama

skor 22.77 (20-24) olup pre-operatif skor ile karfl›laflt›r›ld›-

¤›nda istatistiksel anlaml› farkl›l›k yoktur (p=0.69). 

Toplam 15 olgudan 8 tanesine 2006 Ekim ay›nda tek-

rar ulafl›labildi. Ölçülen penis uzunlu¤u 3 olguda (%37.5)

ayn› iken 5 olguda (%62.5) artm›fl idi. Hiçbir olguda penis

k›salmas› saptanmad›. Ekim 2006’daki ortalama IIEF-5

skoru 23 (22-24) idi ve 7 olgu operasyon öncesi de IIEF

ile de¤erlendirilmiflti. Bu 7 olgunun operasyon öncesi ile

operasyon sonras› geç dönem skorlar› aras›nda anlaml›

farkl›l›k saptanmad› (p=0.68). 

KPK olgular›nda tedavinin amac› e¤rili¤i ortadan kald›-

rarak do¤al bir ereksiyon sa¤lamaya çal›flmakt›r. Bu amaç-

la tek bafl›na Nesbit ve modifikasyonlar› kullan›lmakla bir-

likte, penis boyutlar›nda k›salma ve rezidüel kurvatür gibi

komplikasyonlar %10- 64 oranlar›nda bildirilmifltir. Günü-

müzde özellikle Peyronie olgular›nda ven greftleri baflar›

ile kullan›lmakta ve bu flekilde penis k›salmas› minimale

indirilmektedir. Dermal greftler elastikiyetleri aç›s›ndan

tunika albuginea’ya benzer bir doku yap›s› göstermekte

Konjenital penil kurvatür: Penis k›salmas›n›
önlemek için dermal greftleme yöntemi

Simonato A, Gregori A, Ambruosi C, Ruggiero G, Traverso P, Carmignani G.
European Urology 51(5):1420-7, 2007
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ve istenen boyutta elde edilerek kolayca haz›rlan›p uygu-

lanabilmektedir.

Çal›flmam›zda, hiçbir olguda penis boyutlar›nda azal-

ma nedeni ile rahats›zl›k oluflmam›fl olmas› ve erken dö-

nemde önemli bir komplikasyon görülmemesi göz önüne

al›nd›¤›nda, dermal greftin seçilmifl olgularda KPK tedavi-

si için uygun bir materyal oldu¤unu söylemek mümkün-

dür. Ereksiyon fizyolojisi ve venöz blokaj aç›s›ndan bak›l-

d›¤›nda doku elastikiyeti ve uyumu nedeni ile dermal

greftlerin ereksiyon kalitesini etkilemeyece¤ini düflün-

mekteyiz. Özellikle penis boyutlar›ndaki k›salma riskini

kabul etmeyen seçilmifl KPK olgular›nda dermal greftle-

me, tek bafl›na veya Nesbit yöntemi ile kombine edilerek

baflar› ile kullan›labilir.

Çeviri:

Prof. Dr. Tahir Turan

Pamukkale Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Bu derlemede, Peyronie cerrahisinde kullan›lan greft

materyalleri tüm yönleriyle özetlenmektedir. Bu amaçla

Eyül 2006’ya de¤in tüm MEDLINE taranm›flt›r. Önceki ça-

l›flmalar›n ›fl›¤›nda materyaller 3 kategoriye ay›r›larak ince-

lenmifltir. 1- Otolog greft materyalleri 2- Ekstrasellüler

matriks dokular› (ESM) 3- Sentetik materyaller

1- Otolog greft materyalleri

Bu bafll›k alt›nda dermis, tunika vajinalis, safen ven, tu-

nika albuginea, fasya lata, rektus k›l›f› ve bukkal mukoza

incelenmifltir. Yazarlar›n bu seçeneklere ait de¤erlendir-

meleri özetle flu flekildedir; 

Dermal greft yüksek oranda erektil disfonksiyona (ED)

yol açmas› nedeni ile popülaritesini yitirmifltir. Tunika va-

jinalis, ventral insizyonla dorsal plaklara ulaflman›n zorlu-

¤u ve greft kontraktürü riski nedeni ile uygun bir materyal

de¤ildir. Fasya lata kolay ve istenildi¤i kadar elde edilebi-

len bir dokudur ancak kolayl›kla endotelizasyona yol aça-

bilmektedir. Rektus k›l›f› dorsal laminas› ile tunika albugi-

neaya en çok benzeyen dokudur. ‹skemiye u¤rama flans›

düflüktür. Bukkal mukoza ile son derece baflar›l› sonuçlar

elde edilmektedir. Ancak a¤›z içinde his kayb› ve daral-

maya yol açma gibi komplikasyonlara yol açmaktad›r. Tu-

nika albuginea, eksize edilen proksimal korpusta daralma-

ya yol açt›¤›ndan sadece küçük korporal defektlerde kul-

lan›lmal›d›r. Nesbit prosedürü ile birlikte kombine kullan›-

m›nda ise karfl› tarafa kullan›lacak materyal her zaman ye-

terli olmamaktad›r.

Otolog materyaller aras›nda en s›k ve uzun süreli de-

neyim safen vene aittir. Yüksek kompliyans oran›na sahip-

tir. Endotelinden sal›nan nitrik oksitin antikoagülan özelli-

¤i greft alt›nda hematom oluflumunu önlemekte ve erek-

til fonksiyona katk› sa¤layabilmektedir. Plak insizyonu ve

safen ven grefti kullan›m› tekni¤i ile çok baflar›l› sonuçlar

al›nm›flt›r. Ven grefti kullan›m› ile veno-okluzif tip ED olu-

flumu konusu; pre-operatif durum, komorbiditeler, nöro-

vasküler dü¤ümün diseksiyonu ve hasta beklentileri gibi

çok say›da faktöre ba¤›ml› oldu¤undan kesin bir yarg›ya

varmak mümkün de¤ildir. Lokal fibrozis yaratmalar› ve ka-

vernöz dokuda fokal kayba yol açmamalar› nedeni ile en

avantajl› greft olarak gözükmektedir. Derlemeyi yapan ya-

zarlar bu nedenle safen veni en uygun otolog materyal

olarak tan›mlamaktad›rlar.

2- Ekstrasellüler Matriks Dokular›

Günümüze de¤in sadece perikardiyum ve incebarsak

submukozas› (‹BS) ile ilgili uygun klinik deneyim bulun-

maktad›r. Kadaverik perikard›n genifl greft kullan›ld›¤› za-

man yüksek oranda ED’a yol açt›¤› bildirilmektedir. Bu tip

defektler için fasya lata ve ‹BS uygun alternatifler olabilir.

‹fllemin maliyeti göz önünde tutulmas› gereken bir di¤er

faktördür.

3- Sentetik Materyaller

Sentetik materyaller içerisinde polyester (Dakron) ve

politetrafloroetilen (PTFE), tunika yerine kullan›lm›flt›r. Enf-

lamasyon, fibrozis, greft kontraktürü ve allerjik reaksiyon

gibi dezavantajlar› bulunmaktad›r. Yüksek oranda ED’a yol

açmalar› nedeniyle protez cerrrahisinde remodelling d›-

fl›nda bu materyallerin kullan›m› önerilmemektedir.

Protez Cerrahisi için Greft Materyalleri

Kompliyanslar›n›n yüksek olmalar› nedeni ile rektus fas-

yas› ve ‹BS uygun greftler olarak önerilmektedir. Rektus fas-

yas›, greft kontraktürüne yol açmamakta ve ek bir insizyon

gerektirmemektedir. ‹BS’n›n ise anti-mikrobiyal etkisi de

bulunmaktad›r. Safen ven grefti araya giren protez nedeni

ile korporadan beslenemeyece¤inden, greft kontraktürüne

yol açabilece¤i endiflesi nedeniyle önerilmemektedir. 

Sonuç

Yazarlar otolog materyallerden safen ven ve ESM do-

Peyronie hastal›¤› cerrahisinde greft materyalleri

Genifl Kapsaml› Derleme
Kad›o¤lu ve ark. J Sex Med 2007; 4: 581-595
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kular›ndan perikadiyum kullan›m› ile elde edilen sonuçla-

r›n tatminkar oldu¤unu bildirmektedirler. En uygun greft

materyali tespitinin ise materyallerin histolojik ve mekanik

özelliklerini inceleyen yeni araflt›rmalarla ve bu çal›flmala-

r›n uzun dönem sonuçlar›n›n karfl›laflt›r›lmas› ile mümkün

olaca¤› savunulmaktad›r.

Çeviri:

Yard. Doç. Dr. Serkan Deveci

Yüzüncü Y›l Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Erektil disfonksiyon (ED), 40 yafl üstü erkeklerin yar›-

s›nda çeflitli derecelerde görülen ve yaflam kalitesini

önemli oranda etkileyen bir hastal›kt›r. ‹leri yafl, kalp has-

tal›klar›, hipertansiyon, diyabet ve alt üriner sistem semp-

tomlar› (AÜSS) ED için önemli risk faktörleridir. Amerika

Birleflik Devletleri’nde (ABD) her y›l 8 milyon erkek AÜSS

nedeniyle hekimlere baflvurmaktad›r. AÜSS ile ED aras›n-

daki iliflkinin patofizyolojik temelleri araflt›r›lmaktad›r. Bu

çal›flma ABD’de Prostat Kanser E¤itimi Kurulu’na kay›tl›

yafllar›, sigara kullan›m›, iskemik kalp hastal›¤›, diabetes

mellitus, hipertansiyon, dislipidemi, geçirilmifl kalp krizle-

ri kay›tl› 7974 erkek olguda yap›lm›flt›r. 

Kafkas, Amerikan, ‹spanyol, yerli ya da di¤er ›rklardan

oluflan olgular üç gruba ayr›lm›fl ve gruplar›n AÜSS’leri

Amerikan Üroloji Derne¤i-Prostat Semptom Skoru (AUA-

SS) ve erektil ifllevleri erkeklerde cinsel sa¤l›k anketi (SHIM)

skorlar› ile ölçülerek karfl›laflt›r›lm›flt›r. AÜSS nedeniyle tam-

sulosin alanlar 1. grubu (234 olgu), di¤er α-blokerleri ve/ve-

ya 5 alfa redüktaz inhibitörü (5ARI) alanlar 2. grubu (291 ol-

gu) olufltururken, AÜSS olmayan ve bunun için medikal te-

davi almayan olgular 3. grubu (7449 olgu) oluflturmufltur.

Olgular›n ortalama yafl› 60 y›l ve gruplar aras›nda be-

lirgin fark yokmufl. Gruplar›n ortalama AUA-SS’leri s›ras›y-

la 13, 12.1 ve 6.9 bulunurken, SHIM skorlar› 11.7, 12.7

ve 15.9 olarak hesaplanm›flt›r. Grup 1 ve grup 2 karfl›lafl-

t›r›ld›¤›nda tamsulosin ve di¤er alfa blokerler AUA-SS’da

benzer düzelme sa¤lam›flt›r. Buna karfl›n tamsulosinin di-

¤er alfa blokerlere ve 5 alfa redüktaz enzim inhibitörlerine

göre SHIM skorunu önemli oranda art›rd›¤› bulunmufltur

(p< 0.01). AÜSS’leri daha fliddetli olan erkeklerde tamsu-

losinin SHIM skorunda oluflturdu¤u düzelme daha anlam-

l› bulunmufltur. 

Sonuç olarak alfa blokerler, hem AÜSS’leri hem de

AÜSS ile birlikte olan cinsel bozukluklar› düzeltebilir. Alfa

bloker kullan›m› ile cinsel ifllevdeki düzelme aras›nda di-

rekt nedensel iliflkinin aç›klanmas› için randomize, çapraz

geçiflli klinik çal›flmalara gereksinim vard›r. 

Çevirenlerin notu: Bu çal›flmada tamsulosin alan bir

grup AÜSS’li olgunun cinsel ifllevindeki düzelme, doksa-

zosin, terazosin ve alfuzosin ile 5ARI’den birini alan baflka

bir grup AÜSS’li olgunun cinsel ifllevindeki düzelme ile

karfl›laflt›r›lm›flt›r. Çal›flmada kullan›lan yöntem ve karfl›lafl-

t›rmalar›n sonuçlar›n›n kan›ta dayal› veriler olarak kullan›l-

mas› s›n›rl›d›r. Ayn› grup ilaçlar›n etkinli¤i randomize,

çapraz geçiflli, prospektif klinik çal›flmalar›n sonuçlar› ile

de¤erlendirilmelidir.

Çeviri: 

Dr. Aytan Kar, Prof. Dr. Ramazan Aflç›

OMÜTF Üroloji AD

Alt üriner sistem semptomlu erkeklerde alfa bloker
ve 5 alfa redüktaz inhibitörlerinin cinsel sa¤l›¤a etkisi

Barqawi AB, Myers JB, O’Donnell C, Crawford ED.
BJU Int 2007; 100:853-857
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Spermatogenezde bozukluklar›n etiyopatogenezi ol-

gular›n yaklafl›k yar›s›nda tam olarak bilinmemekte ve idi-

opatik infertilite olarak tan›mlanmaktad›r. Spermatogenez

ile iliflkili binlerce gen iliflkilendirilmifl, ancak çok küçük bir

k›sm› tan›mlanm›fl ve infertil erkeklerde ortaya konmufltur.

Spermatogenezle iliflkili olabilecek genlere ait mutasyon-

lar› inceleyen çal›flmalar›n say›s›ndaki art›fla ba¤l› olarak

erkek infertilitesine genetik yatk›nl›k oluflturabilecek fak-

törlere olan ilgi artmaktad›r. Tüm çabalara ra¤men sadece

bir kaç polimorfizm tan›mlanabilmifltir. Bu temel olarak er-

kek infertilitesinin multifaktöriyel do¤as›na ve pek çok ça-

l›flman›n dizayn›n›n yetersiz olmas›na ba¤l›d›r. En umut

verici gen polimorfizmleri spermatogenezin endokrin

kontrolünü sa¤layan genler ve Y kromozomu ile iliflkili

genler ile "gr/gr" delesyonlar›d›r. Polimormorfizmler ge-

nelde efllik eden faktör olarak tan›mlanmaktad›r. Testikü-

ler fonksiyon ve fertilite üzerine etkiler olas›l›kla genetik

zemin ve/veya çevresel faktörlerin etkisiyle düzenlen-

mektedir. Erkek infertilitesi pek çok genetik nedenle iliflki-

lidir. Aç›klanamayan oligozospermi ve azospermisi olan

infertil erkeklerde say›sal ve yap›sal kromozom anomalile-

ri saptanm›flt›r. Karyotip anormallikleri non-obstrüktif

azospermide (NOA) %12’ye varan oranda saptanmakta

ve bask›n rol oynamaktad›r. Y kromozomu mikrodeles-

yonlar› ise NOA’l› infertil erkeklerin %10-15’inde ve oli-

gozospermisi olanlar›n %5-10’unda tan›mlanm›flt›r. 

Testis belirleyici faktör geni Y kromozomu k›sa kolu-

nun proksimalinde yer alan ve SRY olarak adland›r›lan bir

gen taraf›ndan kodlanmaktad›r ve spermatogenez için Y

kromozomu üzerinde ilave genlere gereksinim vard›r. Bu

genler Y kromozomu uzun kolunun distal k›sm›nda yer al-

makta ve azospermik faktör (AZF) olarak adland›r›lmakta-

d›r (1). AZF bölgesinin proksimalinden distaline do¤ru

AZFa, AZFb, AZFd ve AZFc bölgeleri yer almaktad›r. De-

lesyon en s›k AZFc bölgesinde olmakta (yaklafl›k %60), ar-

d›ndan AZFb delesyonlar› ve AZFb+c veya AZFa+b+c

(%35) gelmekte ve AZFa bölgesi delesyonlar› çok nadir

olarak görülmektedir (%5) (2). AZFc için en s›k görülen

delesyon klasik AZFc delesyonu olarak adland›r›lmakta,

AZFb ve AZFc’nin k›smi delesyonlar› ise ‘‘gr/gr’’ olarak

tan›mlanmaktad›r. Bu delesyon tipi ana AZFc aday geni-

nin (DAZ) iki kopyas›n› içerecek flekilde, AZFc geninin ya-

r›s›n› ortadan kald›rmaktad›r. b2/b3 olarak adland›r›lan

baflka bir delesyon AZFc geninin benzer bir k›sm›n› orta-

dan kald›rmakta ve bunlar›n infertilite üzerine etkisi bulun-

mamaktad›r (3). 

Her AZF bölgesinin spermatogenez sürecinde farkl› bir

rolü vard›r. AZFa delesyonlar› germ hücrelerinin tam ola-

rak yoklu¤u ve Sertoli hücrelerinin varl›¤› ile karakterize-

dir (Sertoli-cell only sendromu). AZFb delesyonlar› germ

hücrelerinin pakiten safhas›nda geliflimsel duraklamas› ve

AZFc delesyonlar› ise germ hücrelerinin spermatid afla-

mas›nda maturasyon duraklamas› ve bazen hiposperma-

togenez ile iliflkilidir. AZFa-b delesyonlar› ile yetersiz

spermatogenez s›kl›kla bildirilmektedir (4). AZFd bölgesi,

AZFb ve AZFc aras›nda yer al›r ve SY153 bu lokalizasyon-

la ilgili bildirilen en s›k delesyondur. AZFd delesyonu olan

hastalarda s›kl›kla ›l›ml› düzeyde oligozospermi ve/veya

teratozospermi ile birlikte infertilite sorunlar› izlenmekte-

dir. Bununla birlikte bazen testiküler spermin oldu¤u/ol-

mad›¤› azospermi ile de iliflkili olabilmektedir (5). Y kro-

mozomu mikrodelesyonlar› sitogenetik, klinik veya se-

men analizi bulgular› ile öngörülememektedir. Ciddi oli-

gozospermisi veya azospermisi olan hastalarda PCR ile Y

kromozomunun de¤erlendirilmesi zorunludur.

AZF delesyonlar›n›n klinik önemi gereksiz di¤er medi-

kal veya cerrahi tedavilerden kaç›nmay› sa¤lamas›d›r (ör:

varikosel tedavisi). AZFa ve AZFb delesyonlar› testiküler

sperm eldesi aç›s›ndan negatif prognostik de¤er tafl›mak-

la birlikte AZFc ve parsiyel AZFb delesyonu olan hastalar-

da %50 oran›nda testiküler sperm eldesi flans› vard›r. So-

nuç olarak AZF delesyonlar› olan oligozospermik hastalar-

Baflar›l› testiküler sperm elde etmede
belirleyici genetik faktörler 

Doç. Dr. Bar›fl Altay, Dr. Mehmet Umul
Ege Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD



da sperm dansitesinin belirgin flekilde azalma riski vard›r,

bu yüzden TESE yerine sperm kriyoprezervasyonu fertilite

için non-invaziv bir tercih olacakt›r.

Klinefelter sendromu (KF) en s›k rastlanan seks kromo-

zom anomalisidir. Erkek fenotipinde %0.07 oran›nda sap-

tanmaktad›r. Bununla birlikte azospermik erkeklerde %11

oran›nda tan› konulmaktad›r. Ço¤u olguda genotipik

anormallik 47,XXY olmakla birlikte KF’li %10 oran›nda

hasta 47XXY ve 46XY mozaiktir (6). Genel düflünce mo-

zaik olmayan KF’li erkeklerin steril oldu¤u fleklindedir. Bu-

nunla birlikte, mozaik olmayan KF’li hastalar›n testislerin-

de küçük spermatogenez oda¤› olabilmektedir ve non-

mozaik 47 XXY’li hastada ilk gebelik 1997’de bildirilmifl-

tir (7). Non-mozaik KF’li azospermik hastalar›n %50-70’in-

de testiküler sperm bulunabilmektedir. Hasta yafl›, testis

volümü, FSH, FSH/LH oran›, testosteron düzeyi testiküler

sperm varl›¤› için klinik olarak anlaml› göstergeler de¤il-

dir. En iyi gösterge faktör testiküler histolojide sperm sap-

tanmas›d›r. Non-mozaik KF’li hastalarda testiküler histolo-

jide genifl alanlarda Leydig hücreleri ve sklerotik tübüller

ile çok küçük alanlarda spermatogenez izlenmektedir (8).

KF’li hastalarda TESE için do¤ru zaman aç›s›ndan bir tart›fl-

ma vard›r. Damanin ve Seo yapt›klar› çal›flmalarda, TESE

erken yafllarda planland›¤› takdirde daha genç hastalarda

baflar›l› sonuçlar al›nd›¤›n›, çünkü pubertenin bafllang›c›n-

dan sonra testislerin küçüldü¤ünü ve sertleflti¤ini belirt-

mifllerdir (9-10). Di¤er taraftan, Schiff ve ark. yafl›n göster-

ge bir faktör olmad›¤›n›, uzun dönem testosteron tedavi-

sinin ise hipotalamo-hipofizer aks› bask›layarak TESE so-

nuçlar›n›n baflar›s›n› azaltabilece¤ini belirtmifllerdir. Bu

hastalarda spermatogenezin geri dönüfl sürecinin beklen-

mesi yararl› olabilir (11). Anormal testosteron/östrojen

oran›na sahip hastalarda, aromataz inhibisyonu spermato-

genezin restorasyonunda iyi bir alternatif olabilmektedir

(12). Non-mozaik KF’li hastalarda taze ya da dondurulmufl

spermlerle elde edilen ICSI sonuçlar› karfl›laflt›r›labilir ol-

mas›na karfl›n, dondurma-çözünme sonras› azalm›fl sperm

say›s› baflar›y› azaltabilir. Ayr›ca genç hastalar ilerleyen

yaflla spermatogenezde ilerleyici bozulma nedeniyle

sperm dondurulmas› için teflvik edilmelidir.

Vaz deferenslerin konjenital yoklu¤u (CBAVD) infertile

erkeklerde %1 oran›nda saptanmakta ve genetik analizler

CBAVD’nin kistik fibrosis ile s›k› bir flekilde iliflkili oldu¤u-

nu göstermektedir. Genellikle CBAVD’li hastalarda sperm

üretiminin normal oldu¤u ve beraberinde obstrüktif azos-

permi oldu¤u kabul edilse de TESE ile normal spermato-

genez saptanabilmektedir. Baz› olgularda, CBAVD’li olgu-

larda varikosel veya AZF delesyonu gibi genetik durumla-

ra ba¤l› olarak testiküler azospermi riski oldu¤u ak›lda tu-

tulmal›d›r (13).
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Apoptoz ve nekroz, hücre ölümünün iki formudur.

Nekroz, fizyolojik olmayan etkiler sonucu geliflen ve yan-

g›ya neden olan hücre ölümüdür. Apoptoz ise çevre do-

kularda yang› olmaks›z›n tek hücreyi etkileyen fizyolojik

olarak programlanm›fl hücre ölümüdür (1-3). Apoptotik

hücrelerde plazma membranlar› sa¤lamken, nekrotik hüc-

relerde plazma membranlar› bütünlü¤ünü kaybeder (2,4).

Apoptoz ultrastrüktürel olarak bir dizi morfolojik ve biyo-

kimyasal de¤iflikliklerle karakterizedir. Apoptotik hücre-

lerde kromatin yo¤unlaflmas› ile çekirdek ve sitoplazma

membranlar›n›n kaynaflmas› söz konusudur. Bu sürecin

sonunda çekirdek fragmantasyona u¤rar ve tüm hücre

fragmanlar› apoptotik cisimlere dönüflür (6).

Rutin semen analizi erkek infertilitesinin klinik aç›dan

de¤erlendirilmesine yard›mc› olan noninvaziv bir testtir

(7-9). Semen analizinde volüm, renk, viskozite, pH, kon-

santrasyon, hareket ve morfoloji de¤erlendirmesi yap›l-

maktad›r (7). ‹nfertilite nedenlerinin yaklafl›k yar›dan fazla-

s›n›n erkek kaynakl› oldu¤unun saptanmas›ndan sonra ye-

ni yöntemlerin gelifltirilmesi, sperm fonksiyonlar› hakk›n-

da bilgilerin artt›r›lmas› gere¤ini do¤urmufl ve erkek infer-

tilitesinde klinik tan›n›n önemi daha da artm›flt›r (10). Do-

lay›s›yla sperm apoptozu konusu da gündeme gelmifltir.

Sperm apoptozu ve sperm DNA’s›nda hasar ise erkek in-

fertilitesinin potansiyel ve kullan›fll› belirleyicileri olarak

kabul edilir. Apoptoz ile ortaya ç›kan, germ hücre kayb›

spermatogenez s›ras›nda oluflan dominant bir süreçtir ve

p53, p21, kaspaz, bc1-2 ve Fas düzeylerince de¤iflik yol-

larla ayarlan›r (6,11-15). Spermiyogram sonuçlar› normal

olan örneklerde Fas ekspresyonlu sperm say›s› düflük, fa-

kat anormal parametreli örneklerde yüksek bulunmufltur

(2,16).

‹lk olarak 1993 y›l›nda Gorczyca ve arkadafllar›, anor-

mal sperm hücrelerinde somatik hücrelerin apoptozu için

karakteristik olan DNA zincir k›r›kl›klar›n› ve DNA in-situ

denatürasyonunda sensitivite art›fl›n› göstermifllerdir. Bu

yazarlar, somatik hücrelerde DNA hasar›na yol açan endo-

jen endonükleaz aktivitesinin, reprodüktif havuzdan ha-

sarl› germ hücrelerinin elenmesinden sorumlu olabilece-

¤ini düflünmüfllerdir (17,18).

Germ hücreleri üzerinde hafiften orta dereceye kadar

olan genotoksik ve sitotoksik etkiler apoptozu indükle-

mektedir. Somatik hücrelerden farkl› olarak ejakülat sper-

minin apoptoza u¤rama kapasitesi tam olarak bilinme-

mektedir (2,16,19).

Erkek infertilitesi apoptotik belirteçli spermin artan dü-

zeyi ile pozitif iliflkili görülmektedir (2,20). ‹mmatür

sperm varl›¤›n›n ejakülat sperminde artan apoptotik belir-

teç düzeyleri ile iliflkili olabilece¤i düflünülmektedir

(2,21). Apoptozun hasarlanmam›fl DNA’l› sperm hücrele-

rinin seçimini garantileyen bir mekanizma oldu¤u düflü-

nülse de apoptozla elenemeyen hasarl› sperm bir ovumu

dölleyebilmektedir (22,23).

Son çal›flmalar, apoptozun normal spermatogenezis

s›ras›nda germ hücre ölümünün mekanizmas›n›n alt›nda

yatan nedenlerden biri olup insanlar› da kapsayan pek çok

memeli türünde spermatogenezisi düzenleyen önemli

mekanizmalardan biri oldu¤unu göstermektedir (12,13,

17,24). Apoptoz yo¤un olarak testiste spermatogonium-

larda, spermatositlerde ve spermatidlerde incelenmifl ve

pek çok apoptotik faktör tan›mlanm›flt›r. Ancak ejakülat

sperminde apoptoz üzerine yap›lan araflt›rmalar tart›flma-

l›d›r (17,25-33).

Bu derlemede embriyonik geliflim s›ras›nda ve sonra-

s›nda geliflen normal bir olay olan apoptoz konusu fazla

detaylar›na inilmeden incelenecek ve sperm apoptozu

genel olarak de¤erlendirilecektir.

APOPTOZ NASIL GERÇEKLEfi‹R? 

Apoptoz, iki yolla gerçekleflebilir. Birinci yolda (eks-

trensek yol) tümör nekrozis faktör reseptör ailesinin üye-
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leri olan reseptörler görev al›r. Apoptoz, hücre ölüm re-

septörleri olarak bilinen Fas ve tümör nekroz faktörün

(TNFR-1) ilgili ligandlar› (FasL ve TRAIL) ile etkileflime gir-

mesi sonucu indüklenir. Bu hücre yüzey reseptörleri

membranda bulunur ve TNFR ailesinin üyesidirler. Fas ve

TNFR-1, ligandlar›yla ba¤land›klar›nda ölüm uyar›s› al›n-

m›fl oldu¤undan bir seri protein: protein interaksiyonlar›n-

dan geçerler. Öncelikle kendilerine do¤al olarak ba¤l› bu-

lunan ve ölüm bölgeleri ad› verilen TRADD (“TNFR-1 as-

sociated death domain”) ve FADD (“Fas associated death

domain”) ile iliflkiye girerler. Bu ölüm bölgeleri ise prokas-

paz 8’i aktiflefltirerek kaspazlar›n kaskad tarz›nda aktivas-

yonlar›n› bafllat›r. Di¤er yolda (intrensek yol) ise mitokon-

dri görev al›r. DNA hasar›, radyasyon gibi stres koflullar›n-

da mitokondriden sitokrom c sal›n›r. Sitokrom c, kaspaz-

lar için muhtemel bir aktivatördür. Daha sonra devreye

efektör kaspazlar›n da girmesiyle apoptoz bafllar

(1,34,35,36).

APOPTOZU BEL‹RLEME YÖNTEMLER‹

Apoptozun de¤erlendirilmesinde flekilsel özelliklere

bak›lmas› en güvenilir yöntemlerden biridir. Ancak de¤i-

flikliklerin tek tek hücrelerde görülmesi ve saatler içinde

geliflmesi nedenleri ile kolay olamamaktad›r (37). Genel-

likle çal›flmalar›n güvenirli¤ini artt›rmak için farkl› yöntem-

lerin birkaç›n›n birden kullan›lmas› önerilmektedir. Apop-

totik hücrelerdeki morfolojik de¤ifliklikleri saptamak için

›fl›k mikroskobu, elektron mikroskobu, flow sitometri yön-

temleri kullan›lmaktad›r. Ayr›ca çeflitli sitoplazmik de¤i-

flikliklerin saptanmas›, membran de¤iflikliklerinin belirlen-

mesi, apoptoz esnas›nda ve/veya apoptozun kontrolünde

görevli çeflitli proteinlerin düzeylerinin ölçülmesi de

apoptozu saptamak için kullan›lan yollard›r (38). Apopto-

zu belirlemede en s›k kullan›lan yöntemler DNA’daki de-

¤iflikliklere dayal› olan “DNA agaroz jel elektroforezi ve

TUNEL” (terminal deoxytransferase mediated bio-dUTP

nick end labelling) dir (37,38). DNA internükleozomal

bölgelerden yaklafl›k 180- 200 baz çifti veya bunun katla-

r› boyutunda DNA parçalar› oluflturacak flekilde parçalan›r.

Bu nedenle DNA, agaroz jel elektroforezinde merdiven

örne¤i gösterir (39). TUNEL yönteminde DNA ipli¤inde

ortaya ç›kan k›r›klar›n in situ iflaretlenmesi enzimatik ola-

rak gerçekleflmektedir. Terminal deoksinükleotidil transfe-

raza (TdT) ek olarak DNA polimeraz, in situ olarak DNA ip-

li¤i k›r›klar›nda iflaretlenmifl nükleotidlerin birlefltirilmesi

için kullan›lan bir metoddur. TdT kullan›larak yap›lan son

reaksiyon ISEL (in situ end labelling) ya da TUNEL (TdT-

mediated dUTP nick end labelling) olarak tan›mlan›r (39).

Son dönemde kullan›lan en önemli iflaretleme yön-

temlerinden biri de Annexin-V boyamas›d›r. Bu boya hüc-

re duvar›n›n normalde iç yüzeyinde olan ancak apoptotik

cisimlerde d›fl yüzeyde yer alan fosfotidil serinin varl›¤›n›

göstermek için kullan›lmaktad›r (38).

Sperm apoptozunu saptamak amac›yla yap›lan çal›fl-

malara bakt›¤›m›zda da ço¤unlukla yukar›da belirtilen

yöntemlerin kullan›ld›¤› görülmektedir. Pek çok çal›flmada

somatik hücrelerdeki apoptotik DNA fragmantasyonu TU-

NEL yöntemi ile gösterilmifl olsa da bu yöntemin matür

ejakülat spermini de¤erlendirmede uygun olup olmad›¤›

henüz kan›tlanmam›flt›r (17,40,41). TUNEL ve elektron

mikroskobu kullan›larak yap›lan baz› çal›flmalarda DNA

fragmantasyonunun ejakülat spermindeki apoptoz benze-

ri fenomenle iliflkili olmad›¤› ve olas›l›kla DNA paketlen-

me zaman›na denk düflen süreçte defektif sperm matüras-

yonunun bir iflareti olabilece¤i savunulmaktad›r (17,42).

TUNEL yöntemi ile yap›lan di¤er baz› çal›flmalarda infertil

erkeklerin ejakülat spermlerinde yüksek oranda DNA frag-

mantasyonu saptanm›flt›r (17,43,44). Fragmante DNA

içeren sperm yüzdesinin IVF’de (in vitro fertilizasyon) ve

ICSI’de (intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu) fertilizasyon

oranlar›yla negatif iliflki gösterdi¤i saptanm›flt›r

(17,22,45). Ayr›ca yap›lan baflka çal›flmalarda da endojen

DNA çentikleri olan ejekülat sperm yüzdesi azalan fertili-

te ile iliflkili bulunmufltur (17,46-49).

Plazma membran› d›fl›nda fosfotidilserin maruziyetine

yol açan fosfolipid asimetrisinin kayb›n›n test edilen tüm

insan hücrelerinde erken apoptoz belirtisi oldu¤u gösteril-

mifltir. Antikoagülan Annexin V, tercihen fosfotidilserin

gibi negatif yüklü fosfolipidlere ba¤lanmaktad›r (49-51).

Flöresans›n Annexin V’ye ba¤lanmas›yla Annexin V, flow

sitometri ile apoptotik hücreleri tan›mlamak için belirteç

olarak kullan›labilmektedir. Apoptoz s›ras›nda hücreler,

plazma membran›n›n PI’y› (propium iodide) serbestlefltir-

me yetene¤ini yitirmeden önce Annexin V’ ye ba¤lan›r.

Annexin V ve PI kombinasyonu ile boyanan hücrelerde

canl›, apoptotik ve nekrotik sperm populasyonlar›n› ayn›

anda ay›rmak mümkündür. Bu yöntem enzim aktivasyonu

içermemekte ve önceden hücrelerin fiksasyonunu da ge-

rektirmemektedir. TUNEL yönteminden farkl› olarak bu
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de¤erlendirme canl› spermleri de¤erlendirmeye olanak

tan›maktad›r. 

Glander ve Schaller’in, 1999 y›l›nda yapt›klar› çal›flma-

da ejakülattaki apoptotik sperm yüzdesi ile motilite ara-

s›nda pozitif bir iliflki, Oosterhuis ve arkadafllar›n›n 2000

y›l›nda yapt›¤› çal›flmada ise apoptotik sperm ile hem

sperm motilitesi hem de konsantrasyonu aras›nda negatif

bir iliflki oldu¤u bildirilmifltir (17,52,53). Bu farkl› sonuçla-

r›n farkl› yöntem kullan›m›ndan, farkl› hasta popülasyo-

nundan veya daha büyük olas›l›kla çal›flmalardan birinin

semen ile yap›lmas›ndan kaynaklanabilece¤i düflünül-

mektedir (17,53).

Ayr›ca Perticarari ve ark.n›n 2006 y›l›nda yay›nlad›kla-

r› bir çal›flmada Syto 16 ve 7-amino-actinomycin-D (7-

AAD) kombinasyonu ile uygulanan multiparametrik flow

sitometrinin sperm apoptozunu de¤erlendirmede olduk-

ça duyarl› bir yöntem oldu¤u savunulmaktad›r (54).

Lökosit ve erkek üreme sistemi aras›ndaki iliflkiyi arafl-

t›rmak amac›yla yap›lm›fl bir çal›flmada da aralar›nda po-

tansiyel etkileflim oldu¤u gösterilmifltir (55). Ancak se-

mende lökosit varl›¤› tam olarak anlafl›lamam›flt›r. Sperm

apoptozu ile seminal lökosit aras›ndaki iliflkiye yönelik

Ricci ve arkadafllar›n›n 2002 y›l›nda yapt›¤› çal›flmada lö-

kosit: sperm oran› ile normal ve anormal semende apop-

totik indeks aras›nda anlaml› bir iliflki gözlenmifltir. Bu ça-

l›flmada apoptoz ile seminal lökositler aras›ndaki iliflki mo-

difiye flow sitometri yöntemi ile de¤erlendirilmifltir (17).

SPERM APOPTOZU VE KR‹PTORfi‹D‹ZM

“‹nmemifl testis” anlam›na gelen Kriptorflidizm, yeni-

do¤an erkeklerde en yayg›n görülen konjenital anomali

olup infertilite ve testiküler kanser oluflumunda en önem-

li risk faktörlerinden biridir. Kriptorflidizmde azalan fertili-

tenin patogenezi henüz tam olarak aç›klanamam›flt›r.

Kriptorflidik testislerdeki germ hücre say›s› postnatal yafla-

m›n ilk y›llar›nda normal s›n›rlardad›r. 1-2 yafllar›nda ise

germ hücre say›s› düflmeye bafllar. Yaklafl›k 2 yafl›nda tü-

bül bafl›na düflen germ hücre say›s› en düflük seviyeye

ulafl›r. Azalan fertilitenin germ hücre say›s›ndaki azalma

ile iliflkili olabilece¤i düflünülmektedir. Çünkü çok düflük

total germ hücre say›s›na sahip olan kriptorflidik hastalar›n

yetiflkin yaflta spermiyogram sonuçlar›n›n kötü oldu¤u

saptanm›flt›r. Kriptorflidik prepubertal erkeklerde germ

hücre kayb› oldukça önemlidir. Bu kayba neden olan etke-

nin ne oldu¤u ayd›nlat›lamam›fl olmas›na ra¤men rat tes-

tislerindeki germ hücre ölümü’nün DNA’n›n internükle-

ozomal fragmentasyonuyla karekterize olan apoptoz ara-

c›l›¤›yla gerçekleflti¤i ve dahas› testislerdeki apoptozun

hormonal olarak androjenler ve gonodotropinlerle düzen-

lendi¤i belirtilmifltir. Bu konuya iliflkin olarak Dunkel ve ar-

kadafllar› çal›flmalar›nda kriptorflidizmin hCG (human cho-

rionic gonodotropin) ile tedavisinde apoptotik germ hüc-

re ölümünde art›fl oldu¤unu belirtmifllerdir. Ancak bu te-

davi biçiminin uygulamadan önce dikkatle gözden geçiril-

mesi gerekti¤i de yine ayn› araflt›r›c›lar taraf›ndan bildiril-

mifltir. Courtens ve Ploen ise laktat›n in vivo koflullarda

kriptorflidik rat testislerinde germ hücre kayb›n› bask›lad›-

¤›n› ve spermatogenezi düzenledi¤ini, Erkkila ve arkadafl-

lar› ise laktat›n insan testislerinde germ hücre apoptozunu

bask›lad›¤›n› belirtmifllerdir (56,57).

Yukar›da da bildirildi¤i gibi infertilite ve testiküler kan-

ser oluflumunda en önemli risk faktörü olan kriptorflidizm-

de önemli rolü olan sperm apoptoz mekanizmas›n›n ay-

d›nlat›lmas›n›n gerek konjenital anomalinin tedavisinde

yeni aç›l›mlar sa¤layaca¤›, gerekse bu nedenle görülen in-

fertilite ve testiküler kanser vakalar›n›n azalmas›na yard›m-

c› olaca¤› düflüncesindeyiz. Ayr›ca ejakülat spermi apop-

tozuna iliflkin daha detayl› çal›flmalar›n yap›lmas›n›n bu ko-

nunun ayd›nlat›lmas›na yard›mc› olaca¤› kan›s›nday›z.
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Testis torsiyonu bir ürolojik acildir. ‹lk kez 1840 y›l›nda

tan›mlanm›fl, fakat 1907 y›l›nda Rigby ve Howard taraf›n-

dan popülarize edilmifltir (1). Genellikle yenido¤an ve

adolesan dönemlerinde s›k görülür. 25 yafl›n alt›ndaki er-

keklerde görülme s›kl›¤› yaklafl›k 1/4000 olarak bildiril-

mifltir. Pediyatrik dönem akut skrotal hastal›klar›n ise

%25-35’ini oluflturur. Tan› gecikti¤i zaman testiste fonksi-

yon kayb›na ve infertiliteye yol açar. 

Testis torsiyonunun etiyolojisinde; hipermobil testis,

testis ve ekleri aras›nda zay›f veya anormal ba¤lant› ve

poliorkidopati vard›r. Kriptorflidizm, testis tümörü, sper-

matosel, spermatik kord eklerinde anomali, k›sa kord tor-

siyonu, “clapper bell deformitesi” torsiyon için predispo-

zan faktörlerdir. Torsiyon riskini artt›rabilen di¤er faktörler

ise; pampiniform pleksus venlerinin trombozu, vaz defe-

rensin afl›r› mobilitesi, hiperaktif kremaster refleksi, gelifl-

memifl gubernakulum, vasküler hamartom, geçirilmifl

skrotal cerrahi ve orkidopeksi olarak s›ralanabilir. Bunun

d›fl›nda; yüzme, kayak sporu, cinsel aktivite, kalçalar›n ani

fleksiyonu, a¤›rl›k kald›rma gibi durumlar›n da torsiyonu

presipite etti¤i bildirilmifltir. Ayr›ca, so¤uk havalarda

(özellikle 15°C’nin alt›nda) torsiyon riski daha fazlad›r. Yaz

aylar›nda torsiyon riski azal›r (2). Ani bafllayan skrotal a¤-

r› ve fliflme ana bulgulard›r. Torsiyon genellikle orta hattan

uzaklaflarak olur. Bu muhtemelen kremasterik kas lifleri

boyunca olur. Torsiyonun derecesi 180-720° aras›nda de-

¤iflir. Torsiyonun derecesinde gözlenen bu de¤ifliklikler

fliddetli, subakut veya kronik torsiyon tablosunun gelifl-

mesine sebep olurlar.

TEST‹S TORS‹YONU-PATOF‹ZYOLOJ‹

Testis oksidatif serbest radikal hasar›na karfl› oldukça

hassast›r. Germinal hücreler oksidatif stres karfl›s›nda cid-

di flekilde hasar görür ve ölürler (3). Testis torsiyonu ve

detorsiyonu tipik bir iskemi/reperfüzyon (I/R) durumu

olup, ana patolojik olay torsiyona ba¤l› iskemi ve reper-

füzyona ba¤l› reaktif oksijen ve nitrojen türlerinin (ROS ve

RNS) yapt›¤› doku hasar›d›r. ROS ve RNS’ler hem hücre içi

(mitokondrial) hem de hücre d›fl› (nötrofillerden) kaynakl›

olabilir. Germ hücre apoptozisi testis torsiyonu ve reper-

füzyonundan 24 saat sonra doruk noktas›na ulafl›r ve re-

perfüzyondan 48 saat sonra gerilemeye bafllar (4,5).

Apoptozis ve nekrozun sebebi, iskemi esnas›nda NO se-

viyesinin azalmas› ile apoptozisin uyar›lmas› ve reperfüz-

yon esnas›nda ise afl›r› NO oluflmas›na ba¤l› olarak nekroz

oluflmas›d›r. 

Testis iskemi reperfüzyonunda, apoptozis bask›n ola-

rak spermatositlerde, erken ve geç spermatidlerde ve ser-

toli hücrelerinde olur. Buna karfl›n, spermatogonia, peritü-

büler konnektif doku hücreleri (fibroblast, miyofibroblast)

ve endotelyal hücreler nadiren apoptozise giderler. Ley-

dig hücreleri ise spermatositlere göre daha az etkilenirler

(6).

‹skemi/reperfüzyon olay›nda dokuda ve hücre içinde

ROS üretimi iki aflamal›d›r: Birinci aflama, reperfüzyondan

hemen sonra bafllar ve birkaç saat devam eden tipik bir

oksidatif stres durumudur. Bu aflamada, mitokondrial dis-

fonksiyon ile birlikte afl›r› ROS üretimi olur ve oksidatif fos-

forilasyon bozulur. Buna cevap olarak antioksidan meka-

nizma devreye girerek ROS’a ba¤l› oluflan oksidatif stres

bertaraf edilmeye çal›fl›l›r (7). Glutatyon peroksidaz siste-

mi ilk olarak aktive olan sistemdir (8). ‹kinci aflama ise, de-

vam eden oksidatif strese ba¤l› olarak saatlerce hatta gün-

lerce devam eder. Bu aflamada nötrofil infiltrasyonu ve

makrofaj göçü ile birlikte geri dönüflümsüz doku hasar› ve

inflamasyon oluflur (9). Dokudan sal›nan nitrik oksit (NO)

ve nötrofilden sal›nan TNF-α, IL-1 Beta gibi mediyatörler-

le inflamasyon bafllar ve fliddetlenir. 

NO, konstitutif (eNOS nNOS) ve indüklenebilir (iNOS)

nitrik oksit sentetaz (NOS) taraf›ndan sentezlenebilen ser-

best radikaldir. ‹lk iki NOS formu fizyolojik seviyede NO’i
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sentezler (pikogram) ve vazorelaksasyonda ve nörotrans-

misyonda rol oynar. iNOS ise çok miktarda NO (nanog-

ram) sentezlenmesini sa¤layarak sitotoksik, bakterisidal

ve tümörisidal etki yapar. Konstitutif olarak sentezlenen

NO intrasellüler ve/veya ekstrasellüler messenger olarak

görev yaparken, yüksek konsantrasyonlarda sentezlen-

mesi ise hücre için toksik etki yaparak DNA replikasyonu-

nun inhibisyonuna ve lipid peroksidasyonuna yol açar (4). 

NOS inhibisyonunun testis dokusundaki nekrozu azalt-

t›¤› daha önceki çal›flmalarda gösterilmifltir (10,11). iNOS

testis torsiyonundan 24-48 saat sonra dokuda afl›r› olarak

artar. nNOS sadece nöronal dokularda yoktur, baflka do-

kularda da nNOS saptanm›flt›r. Testosteron üreten Leydig

hücrelerinde de nNOS saptanm›flt›r. Bu durum, nNOS’un

seminifer tübüllerdeki spermatogenez ile birlikte testoste-

ron üreten interstisyel hücrelerin biyolojilerinde modüla-

tör bir etkisinin oldu¤unu düflündürmektedir. Yap›lan bir

çal›flmada, iNOS ve nNOS’un testisin interstisyel hücrele-

rinde (Leydig hücreleri ve infiltre olan makrofajlarda),

eNOS’un ise hasarlanm›fl seminifer tübül içindeki germ

hücrelerinde oldu¤u immünohistokimyasal boyalarla gös-

terilmifltir (4). Sonuç olarak; her üç NOS enzim akitivitesi

testis I/R hasar›nda gösterilmifltir. Özellikle, testis I/R ha-

sar›n›n geç dönemindeki her üç NOS aktivitesi, I/R sonra-

s› gecikmifl hücre ölümü (özellikle nekroz) ile iliflkili olarak

gözükmektedir.

Oksidatif streste dokuda ve hücre içinde süperoksit

anyonu (O-), hidrojen peroksit (H2O2) veya hidroksil iyo-

nu (OH-) artar. Normal koflullarda, süperoksit anyon kon-

santrasyonu süperoksit dismutaz (SOD) enzimi taraf›ndan

dengede tutulur. SOD enzimi mitokondri içinde, sitozol-

de ve hücre membran›nda bulunur. SOD enzimi süperok-

sit anyonunu H2O2 ve O2’ye dönüfltürür (12). Di¤er bir

enzim olan katalaz ise H2O2’yi H2O ve O2’ye çevirir ve

oksijen radikallerini ortamdan yok eder (13). Testis iske-

mi-reperfüzyonunda TBARS artarken testis dokusundaki

redükte glutatyon (GSH), okside glutatyon (GSSG), glutat-

yon redüktaz ve total glutatyon (GSH+GSSG), süperoksit

dismutaz ve katalaz miktar› azal›r. Dokuda oluflan NO h›z-

l› bir flekilde serbest oksijen ve peroksinitrite dönüflür ve

reperfüze dokudaki hasar› artt›r›r (3).

Hücreler nekroz veya apoptozis ile ölürler. Nekroz bir-

çok ekstrasellüler faktör taraf›ndan olabilir ve hücrenin flifl-

mesi, lizisi ve inflamatuvar benzeri cevap ile sonlan›r (14).

Apoptozis veya programl› hücre ölümü, intrasellüler bir

olay olup, inflamatuvar bir cevap oluflturmaks›z›n nükleer

degradasyonla hücre ölümü olarak tan›mlanabilir. Birçok

yolak apoptozise yol açabilir. Bununla birlikte, hücre için-

de apoptozise yol açan iyi bilinen 2 yolak vard›r: intrinsik

(mitokondriyal yol) ve ekstrinsik yollar (15) (fiekil 1).

‹ntrinsik yol; irradyasyon, toksine maruziyet veya oksi-

datif stres gibi hücrede stres yaratan faktörlerle bafllat›l›r.

Bu stres kaynaklar› Bcl-2 ailesinin mitokondri membran›n›

stabilize veya destabilize eden pro-apoptotik ve anti-

apoptotik (Bax ve Bcl-XL) üyelerini etkiler (16,17). Nor-

mal flartlar alt›nda Bcl-2 apoptozisi bloke eder. Bcl-2’nin

sal›n›m› hücre içindeki glutatyon peroksidaz (GSH)’y› art-

t›rarak antioksidan etki gösterir. Mitokondri membran›n›n

bütünlü¤ünün bozulmas› sitokrom C’nin sitoplazmaya

ç›kmas›na yol açar (Sitokrom C mitokondri içinde antiok-

sidan ve ROS çöpçüsü gibi görev yapar. Sitokrom C’nin

mitokondriden sitoplazmaya sal›nmas› ile elektron trans-

port zinciri kesintiye u¤rar ve mitokondriden afl›r› süpe-

roksit üretilmesine neden olur). Sitokrom C ise Apaf-1’e

ba¤lanarak sitoplazmik kaspaz’lar› aktive eder. Aktive

kaspaz’lar ise DNAase enzimini aktive ederek DNA’n›n

parçalanmas›na yol açar ve DNA gerçek apoptozisin bir

göstergesi olan 185 bp’lik parçalara ayr›l›r (18,19). 

Ekstrinsik yol ise; ekstrasellüler ligandlar›n (Fas-ligand

[FasL], tümör nekrozis faktör [TNF]-α) hücre yüzeyindeki

spesifik reseptörlere (Fas, TNF reseptörleri) ba¤lanmas› ile

aktive olur. Bu reseptörlerin aktive olmas› ile intrasellüler

kaspazlar aktive olarak DNAase enzimini aktive ederler ve

DNA parçalan›r (20,21). Germ hücre apoptozisi (GHA),
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fiekil 1: Memeli hücrelerindeki ana apoptotik yollar
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normal spermatogenezde var olan önemli bir olayd›r, fa-

kat testis I/R hasar›nda bu durum yo¤un bir flekilde artar.

GHA her iki yolla da stimule edilebilir. Hangi yolun varol-

du¤u etiyolojiye göre de¤iflir. Spesifik bir kimyasal toksi-

sitenin bafllatt›¤› GCA’da Fas/FasL yolu aktive olurken,

testis iskemi-reperfüzyonunda GCA’n›n sebebinin ekstrin-

sik uyar›m›ndan daha çok Bcl-2 ailesinden pro-apoptotik

bir gen olan Bax geninin uyar›lmas› ile oldu¤u gösteril-

mifltir (15).

E ve P-selectin gibi endotelyal hücre adhezyon mole-

külleri inflamatuvar reaksiyona cevaben nötrofil göçünde

önemlidir ve testis detorsiyonundan sonra nötrofil göçün-

de rol oynad›¤› gösterilmifltir (22,23). Testis torsiyonunda

proinflamatuvar sitokinlerin E-selectin ve nötrofil göçüne

yol açan yolaklar› aktive etti¤i de gösterilmifltir. Yine E-se-

lectin üretemeyen farelerle yap›lan çal›flmalarda, I/R son-

ras› testis dokusuna nötrofil göçünün ve germ hücre

apoptozisinde art›fl›n olmad›¤› saptanm›flt›r (24).

Testis I/R’da; TNF-α ve IL-1ß ekspresyonunda art›fl ol-

du¤u gösterilmifltir. Pro-inflamatuvar sal›n›m› ile bir stres-

related kinaz olan c-jun N-terminal kinaz (JNK) aktivasyo-

nu olur (24). JNK endotelyal hücrelerden E-selectin eks-

presyonunu artt›rarak inflamasyonun ve nötrofil göçünün

oluflmas›n› sa¤lar (25). Sonuç olarak; testis iskemi-reper-

füzyonu sonras› TNF-α ve IL-1ß seviyesinde art›fl olmas›y-

la JNK yola¤› uyar›l›r ve bu da endotelden E-selectin sal›-

n›m›na yol açarak nötrofil göçüne sabep olur. 

Sitokinlerin (TNF-α ve IL-1ß) testis I/R hasar›ndaki ro-

lünü tespit etmek için bu testis içine enjekte edildi¤i bir

çal›flmada, enjeksiyon sonras› testis endotelyal hücrelerin-

deki sinyal yolaklar›n›n (JNK) aktive oldu¤u ve E-selectin

sal›n›m›na yol açarak nötrofil göçünün oldu¤u, ROS mik-

tar›nda art›fl ve sonuçta germ hücre apoptozisinin olufltu-

¤u gösterilmifltir. Özellikle IL-1ß’n›n testis I/R hasar›na

benzer etki yaratt›¤› saptanm›flt›r (26).

Mitojenle aktive olan protein-kinaz (MAPK)’lar ekstra-

sellüler sinyal düzenleyici kinaz ailesinin bir üyesidir.

MAPK’lar sinyal ileti yollar›nda yaflamsal öneme sahiptir-

ler ve bu gruptan MAPK3/MAPK1 ve MAPK8’in organiz-

madaki önemi iyi bilinmektedir (27,28). MAPK3/MAPK1

aktivasyonu, growth faktör ve mitojenlere yan›t olarak

oluflurken, MAPK8 ise ultaviyole radyasyonu, protein sen-

tez inhibitörleri, ozmotik stres ve inflamatuvar sitokinlere

cevap olarak aktive olur (fiekil 2). Her iki MAPK’ler ise ok-

sitatif stres ve lipid peroksidasyonunda aktive oldu¤u

gösterilmifltir ve aktivasyon için fosforilasyona ihtiyaç du-

yarlar (29). Aktive MAPK’lar çeflitli transkripsiyon faktörle-

rinin fosforilasyonunda ve aktif hale geçmesinde rol oy-

nar. MAPK 8’in aktivasyonu ile proinflamatuvar sitokinle-

rin (TNF-α ve IL-1 Beta) üretimi bafllar ve inflamatuvar ya-

n›t oluflur. Testis iskemi-reperfüzyon hasar›nda da etkinli-

¤ini TNF-α sentezini artt›rarak gösterdi¤i yap›lan çal›flma-

larda gösterilmifltir (30). Testis torsiyonunun patofizyoloji-

sinde MAPK yola¤›n›n rolünün de¤erlendirildi¤i bir çal›fl-

mada; hem ipsilateral hem de kontrlateral testiste

MAPK3/MAPK1, MAPK8 ve TNF-alfa aktivitesi gözlen-

mifltir. Bu durum testis torsiyonunun tek tarafl› de¤il, iki

tarafl› bir olay oldu¤unun göstergesi olarak kabul edilmifl-

tir. MAPK’ler iskemi periyodunda dokularda saptanma-

m›flt›r. Detorsiyondan 5 dakika sonra gözlenip 30-40. da-

kikada pik yap›p 1 saat sonra azalm›fl ve 2 saat sonra yi-

ne dokularda saptanamam›flt›r (31). Bu durum MAPK’le-

rin testiküler reperfüzyonun erken döneminde rol ald›¤›-

n›n bir göstergesi olarak kabul edilebilir. 

Androjen seviyesinde oluflan azalman›n germ hücrele-

rinde apoptozise yol açt›¤› daha önce gösterilmifltir. De-

torsiyon sonras› germ hücre apoptozisine nötrofil birikimi

ve oksidatif stres ile birlikte intratestiküler testosteron se-

viyesinde gözlenen azalma da yol açabilir. Bu konuda ya-

p›lan bir çal›flmada, testis I/R sonras› 3. ve 30. günlerde

testiküler venöz serum testosteron seviyesinin ciddi ola-

rak azald›¤› gösterilmifltir (32). Bu durum testis I/R sonra-

s›nda Leydig hücrelerinin fonksiyonlar›n›n da bozuldu¤u-

nu gösterir.
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fiekil 2: Mitojenle aktive edilmifl protein kinaz sinyal yolu



Karfl› Taraf Testisin Durumu

Testis torsiyonunda karfl› taraf testisin fonksiyonlar›nda

bozulma tespit edilmesi birçok araflt›rman›n ana konusu

haline gelmifltir. Bu durum ile ilgili birçok mekanizma öne

sürüldüyse de en çok immünolojik mekanizma, gizli inter-

mittan torsiyonlar›n varl›¤›, konjenital displazi ve refleks

vazokonstruksiyon mekanizmalar› kabul görmüfltür. 

Testis immünolojik olarak ayr›cal›kl› bir aland›r ve kan-

testis bariyeri ile korunmaktad›r. ‹skemik hasar bu bariye-

ri bozarak testisten antijenik materyalin immün sistemi

uyarmas›na yol açar. Bu flekilde oluflan oto-antikorlar ise

sa¤lam olan karfl› taraf testise sald›rarak testisin fonksiyon-

lar›nda bozulmalara yol açabilmektedir. Birçok deneysel

çal›flma bu fikri desteklese de insanlarda bu mekanizma-

n›n geçerlili¤i bilinmemektedir. Ratlarda yap›lan bir çal›fl-

mada, testis torsiyonu sonras› orfliektomi ile birlikte anti-

lenfosit globulinlerin verilip splenektominin yap›lmas› kar-

fl› taraf testiste hasar oluflumunu önledi¤i gösterilmifltir.

Bu durum karfl› taraf testisin etkilenmesinde immünolojik

mekanizmalar›n rol oynad›¤›n›n bir göstergesi olarak ka-

bul edilebilir (33). Baflka bir deneysel çal›flmada ise, stero-

idler, azathioprine veya siklosporin gibi immünosupre-

sanlar kullan›larak karfl› taraf testisin korundu¤u gösteril-

mifltir (34). Rodriguez ve ark. ise deneysel çal›flmalar›nda

karfl› taraf testiste germ hücrelerinde apoptozis ile birlikte

seminifer tübüllerde fokal hasar tespit etmifller ve bunun

hücresel ve/veya humoral immünite ile olufltu¤unu belirt-

mifllerdir (35).

Testis torsiyonu olan hastalarda, baflvuru an›nda veya

takip edilen dönemde %0-11’inde sperm antikorlar› tes-

pit edilmifltir (36). Testis torsiyonu s›k görülen bir durum

olmas›na ra¤men, erkek infertilitesi içinde nadir bir sebep-

tir ve infertil olan erkeklerin %1’inden az›nda torsiyon öy-

küsü vard›r.

Kan testis bariyerinde olan bozulmalar›n sitokinleri aç›-

¤a ç›kararak karfl› taraf testiste apoptozise yol açt›¤› da

düflünülmektedir (37).

Testis torsiyonu olan hastalar›n %57-88’inde baflvuru

an›nda karfl› taraf testis biyopsisinde de patoloji saptan-

m›flt›r (36,38). Karfl› taraf testiste saptanan de¤ifliklikler;

germinal epitelyumda yayg›n apoptozis, atrofik Leydig

hücreleri, geç spermatositlerde malformasyon, sertoli

hücrelerinde patolojik de¤ifliklikler olarak s›ralanabilir. Al›-

nan biyopsilerde maturasyon arresti, germ hücre dejene-

rasyonu, tübüler hyalinizasyon, immatür tübüller ve bazal

membranlarda fokal kal›nlaflmalar varsa, bunun torsiyon-
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Tablo 1: Literatürde testis torsiyonu çal›flmalar› ve kullan›lan maddeler.

Yazarlar Kullan›lan Maddeler

Etensel ve ark, Pediatr Surg Int, 2007 Dekspantenol

Guimaraes ve ark, Nutrition 2007 Alfa-lipoik asit

Yagmurdur, Acta Anesthesiol Scan 2006 Thiopental, propofol

Özen ve ark, Eur Surg Res 2006 Mexiletine

Görür ve ark, Pharmacol Res 2006 Caffeic acid phenetyl ester (CAPE)

Sun ve ark, Urol Int 2006 Salvia Miltiorrhiza

Dökmeci ve ark, Cell Bioch Func 2006 L-carnitine

Somuncu ve ark, Int J Urol 2006 Trapidil

Zhao ve ark, Acta Pharmacol Sin 2006 Sulfasalazine

Gezici ve ark, Ped Surg Int 2006 Gabexate

Çay ve ark, J Surg Res, 2006 N-asetil sistein

Öztürk ve ark, Ped Surg Int 2006 PAF antagonisti (BN-52021)

Salmasi ve ark, Urology 2005 Morphine

Uguralp ve ark, Eur J Ped Surg 2005 Rosveratrol

Minutoli ve ark, 2005 MAPK inh.ü (PD98059)

Tunçk›ran ve ark, Fertil Steril 2005 Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF)

Anim ve ark, Urol Int 2005 Asetil salisilik asit, Askorbik asit, Allopurinol, SOD

Bozlu ve ark, J Urol 2004 PARP inh.leri (nicotinamide, 3-aminobenzamide,

dihydroxyisoquinoline, naphthalimide)

Özkürkçügil ve ark, BJU Int 2004 Insulin-like growth factor-1

Lysiak ve ark, J Androl 2002 SOD, CAT, M40403

Sar›o¤lu ve ark, BJU Int 2001 Afferent sinir blokörü (Capsaicin)

Shiraishi ve ark, Biol Reprod 2001 iNOS inhibitörü (aminoguanidine-AMG)

Shiraishi ve ark, Biol Reprod 2000 Calpain inhibitörü (acetyl-leucyl-leucyl-norleucinal)
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dan ziyade daha önce var olan bir durum oldu¤unu gös-

terir. Ayr›ca yine karfl› taraf testisten al›nan biyopsi örnek-

lerinde konjenital testiküler displaziler de saptanabilir.

Cerrahi eksplorasyonun ve orkidopeksi iflleminin yap›lma-

s›n›n karfl› taraf testise herhangi bir olumsuz etkisinin ol-

mad›¤› gösterilmifltir. 

Her iki testisin kanlanmas› birbirinden ba¤›ms›z olma-

s›na ra¤men spermatik kord torsiyonu sonras› kontrlateral

testiste hasar oluflmas› ilginç bir durumdur. ‹psilateral tor-

siyon sempatik bir afferent stimulus ile refleks olarak kar-

fl› testisin kanlanmas›n› bozabilece¤i düflünülmüfltür. Tav-

flanlarda yap›lan bir çal›flmada deneysel olarak oluflturulan

torsiyon sonras› karfl› taraf testisin kan ak›m›nda ani ve gi-

derek kötüleflen bir azalma tespit edilmifl ve bu durumun

detorsiyon sonras› düzeldi¤i gözlenmifltir (39). Ratlarda

yap›lan çal›flmalarda da benzer sonuçlar elde edilerek 2

saat torsiyon sonras› karfl› taraf testis kan ak›m›nda %43’e

kadar bir azalma oldu¤u saptanm›flt›r. Azalm›fl kan ak›m›-

na ba¤l› geliflen hipoksinin karfl› testis kan ak›m›n› azalta-

bilece¤i öne sürülmüfltür (40). 

TEST‹S TORS‹YONU-TEDAV‹DE YEN‹L‹KLER

Hem torsiyone testisi hem de karfl› taraf testisi koru-

maya yönelik çok say›da deneysel çal›flmalar yap›lm›flt›r.

Bu çal›flmalar; testise so¤uk uygulama, reperfüzyon hasa-

r›n› azalt›c› tedaviler, immüniteye ba¤l› geliflen hasar› ön-

leyici tedaviler ve karfl› taraf testiste vazokonstruksiyonu

önleyici kimyasal sempatektomi olarak özetlenebilir. So-

¤uk uygulama d›fl›ndaki tedaviler deneysel aflamada olup

henüz insanlara uygulanamamaktad›r. Testis I/R hasar›n›

önlemek için yap›lan deneysel çal›flmalar›n bir k›sm› ve

kullan›lan maddeler Tablo 1’de özetlenmifltir.

SONUÇ

Testis torsiyonu sonras›nda mitokondrial de¤ifliklikler-

le bafllayan apoptozis, E-selectin ekspresyonu ve JNK ak-

tivasyonunun gösterilmifl olmas› tedavi yaklafl›m› aç›s›n-

dan yeni seçenekleri de beraberinde getirmektedir. Kas-

paz inhibitörleri, endotel yüzeyindeki E-selectin blokerle-

ri, JNK blokerleri gibi maddeler testis torsiyonunun cerra-

hi tedavisi ile birlikte kullan›lma potansiyeline sahiptir.

Deneysel çal›flmalar detorsiyon cerrahisi ile birlikte antiok-

sidan maddelerin kullan›m›n›n testis hasar›n› azalt›c› etki-

sini göstermifltir. Oksidatif sistemle ilgili bilgiler artt›kça

doku I/R hasar›n›n önlenebilirli¤i de artacakt›r. Antioksi-

dan maddeler ve apoptozise yol açan yolak inhibitörleri-

nin birlikte kullan›lmas›n›n etkinli¤i araflt›r›lmas› gereken

konulard›r. 
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‹nfertilitenin relatif olarak nadir nedenini oluflturan dis-

tal kanal patolojilerinin tan›s›, hasta için uygun tedavi pla-

n›n›n belirlenmesi aç›s›ndan çok önemlidir (1). Bu hastalar

ya transüretral ejakülatör kanal rezeksiyonu (TUR-ED) ile

tedavi edilebilecek ya da vazal agenezi gibi düzeltileme-

yecek patolojilerin varl›¤›nda ek görüntüleme ve giriflime

gerek kalmaks›z›n epididimal sperm aspirasyonu ve invit-

ro fertilizasyona yönlendirilecektir. 

Distal Ejakülatör Kanal Patolojileri

Distal kanal t›kan›kl›¤› (DKT)’na neden olan patolojiler

birkaç alt bafll›kta toplanabilir (Tablo 1). 

Vaz deferens agenezisi infertilitede %1-2.5 ve azosper-

mide %4.4-17 oran›nda görülür. Konjenital bilateral vaz de-

ferens agenezisli olgular›n %80’inde kistik fibrozise ait ge-

netik mutasyon mevcuttur. Bu olgularda renal agenezis gö-

rülmez. Unilateral vas deferens agenezisli olgular›n %90’›n-

da ayn› tarafta renal agenezis bulunur (2). Vazal agenezise

seminal vezikül (SV) agenezisi de efllik edebilir (Resim 1).

Seminal vezikül kistleri konjenital veya edinsel nadir

patolojilerdir. Konjenital kistlerin hemen hemen hepsinde
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Tablo 1: T›kay›c› patolojiler

� Vaz deferens, seminal vezikül, ejakülatör kanal

agenezisi / hipoplazisi

� Seminal vezikül kistleri

� Prostat orta hat kistleri

� Utrikul kisti, Müller kanal kisti, ejakülator kanal kisti

� Kronik enflamatuar de¤ifliklikler 

� Fibrozis, kalkül, kalsifikasyon

Resim 1: Sol seminal vezikül ve vaz deferens agenezisi. Aksiyel
plan TRUS görüntüde sol seminal vezikül ve vazal ampulla lokali-
zasyonunda band tarz›nda displastik yap› görülmektedir (oklar).
Sa¤ seminal vezikül kistik dilate görünümdedir.  

Resim 2a-2b: Konjenital seminal vezikül kisti. Aksiyel (a) ve sagi-
tal (b) plan TRUS görüntülerde mesane (M) ve prostata (P) bas›
oluflturan, 9 x 7 x 6 cm boyutlar›nda, yo¤un içerikli konjenital se-
minal vezikül kisti (K) görülmektedir (Engin G. Erkek fertilitesinin
radyolojik de¤erlendirmesi. In: Erkek Reprodüktif Sistem Hastal›k-
lar› ve Tedavisi. Eds: Kad›o¤lu A, et Türk Androloji Derne¤i, ‹stan-
bul 2004; 217-231, resim 6b, 6c)

a

b



ya displastik böbrekten SV’e aç›lan ektopik üreter veya

tek tarafl› renal agenezis mevcuttur (Resim 2). Edinsel ne-

denler aras›nda travma ve infeksiyon say›labilir (3). Medi-

alde yerleflen kistler, büyük boyutlara ulafl›rlarsa duktal

sistemin t›kan›kl›¤›na neden olabilirler.

Prostat kistleri sperm içeri¤ine ve lokalizasyonuna gö-

re s›n›fland›r›labilir (4) (Resim 3). Ancak bu ay›r›m› yapmak

objektif olarak zordur. Sperm içermeyen orta hat kistleri,

Müller kanal kisti ve utrikul kisti olarak kabul edilebilir. Bu-

nunla beraber günümüzde, genifllemifl utrikul ve Müller

kanal kistlerinin sperm içeren genital sistem ile iliflkili ola-

bilece¤ine inan›lmaktad›r. Müller kanal kisti mezoderm,

utrikul kisti ise endoderm kaynakl›d›r. Utrikul kisti en s›k

konjen ital prostat kistidir. Verumontanumdan ç›kar ve

posterior üretra ile iliflkilidir. Bu özellik Müller kanal kistin-

den ay›r›m› sa¤lar. Genellikle 8-10 mm uzunluktad›r,

prostat taban›na uzanmaz (Resim 4). Müller kanal kisti ve-

rumontanuma bir sap ile ba¤lan›r, fakat posterior üretra ile

iliflkili de¤ildir. Genifl olursa prostat taban›na uzan›r (Resim

5). Sperm içeren, paramedian kistler Wolf kanal› kisti ve

daha az s›kl›kta görülen ejakülatör kanal kisti ve divertikül-

lerdir (4). Ancak sperm içermesi beklenen bu kistlere epi-

didimal t›kan›kl›k efllik ediyorsa bu kistlerde sperm sapta-

namayabilir. Lateral yerleflimli prostat kistleri aras›nda

konjenital kistler, retansiyon kistleri ve abseler say›labilir.

Bu kistlerin DKT yapma olas›l›¤› düflüktür.

Enflamasyon ve infeksiyona sekonder fibrozis, kalkül

veya kalsifikasyon oluflumu DKT oluflturabilir (5). Transrek-

tal ultrasonografi (TRUS) ile kalkül veya kalsifikasyonlar›n

ejakülatör kanal (EK) ile iliflkisi do¤ru olarak de¤erlendiri-

lebilir. Özellikle bu alan›n proksimalinde kanal dilatasyo-

nunun varl›¤› tan›y› kesinlefltirebilir (Resim 6). Ancak afl›r›

fibrozis nedeni ile dilatasyon t›kan›kl›¤a efllik etmeyebilir.

Bu durum t›kan›kl›k düzeyi ve nedeninin belirlenmesi ko-

nusunda zorlu¤a neden olabilir. 
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Resim 3: Prostatik kistik lezyonlar›n flematik gösterimi. Prostat›n sa-
gital plan orta hat kesitinde renkler de¤iflik prostat kistlerinin tipik
lokalizasyonlar›n› göstermektedir: A=utrikul kisti, B=müller kanal›
kisti, C=ejakülatör kanal kisti, D=vaz deferens kisti, E=seminal vezi-
kül kisti, F=retansiyon kisti, konjenital kist veya abse (Engin G. Er-
kek fertilitesinin radyolojik de¤erlendirmesi. In: Erkek Reprodüktif
Sistem Hastal›klar› ve Tedavisi. Eds: Kad›o¤lu A, et Türk Androloji
Derne¤i, ‹stanbul 2004; 217-231, resim 8)

Resim 4: Utrikül kisti. Aksiyel (a) ve sagital  (b) plan TRUS görüntü-
lerinde prostat orta hatta, verumontanum lokalizasyonunda, pros-
tat taban›na uzanmayan, 2.4 x 3.5 x 4.5 mm boyutlar›nda kistik lez-
yon görülmektedir.

Resim 5: Müller kanal kisti. Prostat orta hatta, prostat taban›na uza-
nan, 12 x 15 x 20 mm boyutlarda, kistik lezyonun aksiyel (a) ve sa-
gital (b) plan TRUS bulgular› görülmektedir.

a

B

C
F

A

D

E

b
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Ayr›ca hipofertil erkeklerin ço¤unda, periferik zonda

kronik prostatit bulgular› bildirilmektedir (6). Bu hastalar-

da prostatit klinik semptomlar› bulunmayabilir. Prostat inf-

lamasyonunun DKT’na nas›l neden oldu¤u iyi karakterize

edilmemifltir. Teorik olarak kanal›n kendisinin inflamatuar

tutulumu mekanik daralma ve t›kan›kl›¤a neden olabilir.

Kanal duvar› veya bitiflik prostat dokusunun geniflleyebil-

mesinde de¤ifliklik ise fonksiyonel t›kan›kl›¤a yol açabilir

(5). Ancak EK ve üretra bileflke düzeyinde kalsifikasyonlar

normal fertil bireylerde de görülebilir ve t›kan›kl›¤›n güve-

nilir delili de¤ildir. Jarow fertil ve infertil erkeklerde TRUS

ile eflit oranda hiperekoik lezyonlar tan›mlam›flt›r (7). 

Görüntüleme yöntemleri

Vazografi: Geçmiflte daha s›k olarak kullan›lan vazog-

rafi, t›kan›kl›k düzeyinin belirlenmesinde kesin tan› yönte-

midir. Ancak invazivdir, vaz deferensin skarlanma ve t›-

kanmas›na neden olabilir (6). Daha az invaziv di¤er tan›

yöntemlerinin tan›da yetersiz kald›¤› durumlarda uygulan-

mal›d›r.

Transrektal ultrasonografi: Günümüzde TRUS, DKT

düflünülen hastalarda, standart bafllang›ç tan› yöntemidir

(5-9). Yüksek rezolüsyonlu cihazlar ile ince anatomik de-

tay görüntülenebilir. Duyarl›l›¤› yüksektir, ancak özgüllü-

¤ü tart›flmal›d›r. TRUS ile belirlenen patolojilerin DKT’ya

neden olup olmad›¤›n› kesinlefltirmek için ek giriflimsel ifl-

lemlere gerek vard›r. 

Manyetik Rezonans Görüntüleme: Düflük çözünür-

lükte US cihazlar› ile yap›lan karfl›laflt›rmal› eski çal›flmalar-

da endorektal manyetik rezonans (MR) görüntülemenin,

milimetrik boyutlarda prostat kistlerini göstermede ve

kronik prostatit tan›s›nda TRUS’a üstün oldu¤u bildirilmifl-

tir (9). Ancak günümüzde yüksek çözünürlü¤e sahip US

cihazlar›n›n kullan›m› ile distal kanallar›n de¤erlendirilme-

sinde MR görüntülemeye nadiren gerek görülmektedir.

Ayr›ca MR görüntüleme pahal›d›r ve DKT’n›n en s›k ne-

denlerinden olan kalkül ve kalsifikasyonlara duyars›zd›r

(Resim 7).

Transrektal ultrasonografi eflli¤inde uygulanan giri-

flimsel ifllemler: TUR-ED, DKT tan›s› alan hastalar›n teda-

visinde standart yöntemdir. Ancak sonuçlar› yüz güldürü-

cü de¤ildir. Bildirilen baflar› oranlar› spontan gebelik için

%12.5-33, semen parametrelerinde düzelme için %37.5-

83 aras›nda de¤iflmektedir (10,11). Kad›o¤lu ve arkadafl-

lar› taraf›ndan bildirilen baflar› oranlar› semen parametre-

leri ve spontan gebelik için s›rayla %75 ve %13’dür (12).

Baflar›s›zl›k nedenleri aras›nda en baflta radyolojik tan› ol-

mak üzere birden fazla DKT etyolojik faktörünün varl›¤› ve

TUR-ED sorgulanmaktad›r. 

Colpi ve arkadafllar› TRUS bulgular›n›n özgüllü¤ünü

araflt›rmak amac› ile semen analizi ve TRUS ile parsiyel

EKT tan›s› alan 112 hastaya seminal sistem y›kamas› uy-

gulam›flt›r (13). Seminal y›kama ifllemi lokal veya genel

anestezi alt›nda uygulanm›flt›r. Kelebek i¤ne (9.5 mm/ 25

G) ile vaz deferens kanülasyonu sonras› 30 ml SF ve 0.5

ml %10 metilen mavisi enjeksiyonu yap›lm›flt›r. ‹drar sen-

trifujunda total sperm say›s› ölçülmüfltür. Y›kama ve eja-
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Resim 6: Kronik prostatite sekonder kalsifikasyonlar. Primer infer-
til, 29 yafl›nda olgunun TRUS incelemesinde; sagital plan görüntü-
lerde sa¤ (a) ve sol (b) ejakülator kanallarda duvar kalsifikasyonlar›
(oklar) ve prostat santral zonda fokal kalsifik alan görülmektedir.
Transvers plan TRUS görüntüsünde (c) bilateral seminal veziküllede
dilatasyon ve staz ile uyumlu kistik dilatasyonlar görülmektedir.

a

b

c



külat sperm oran›n›n 1’den fazla olmas› DKT için pozitif

bulgu olarak kabul edilmifltir. Pozitif bulgu TRUS ile parsi-

yel EKT tan›s› alan hastalar›n yaln›zca %36.6’s›nda belir-

lenmifltir. Bu sonuçlar TRUS’nin EKT tan›s›nda özgüllü¤ü-

nün düflüklü¤ünü kan›tlamaktad›r.

DKT tan›s›nda TRUS’nin özgüllü¤ünü artt›rmak amac›

ile en baflta Jarow ve arkadafllar› taraf›ndan TRUS eflli¤in-

de giriflimsel yöntemler uygulanmaya bafllanm›flt›r (Tablo

2). Bu yöntemler aras›nda SV aspirasyonu, seminal vezi-

külografi ve kanal kromatografisi say›labilir. 

SV aspirasyonu, normalde SV’de sperm bulunmamas›,

parsiyel DKT varl›¤›nda SV’lere sperm reflüsü prensibine

dayal›d›r. Ejakülasyondan sonraki 2 saat içinde, TRUS eflli-

¤inde transrektal veya transperineal yolla uygulan›r. Chi-

ba i¤ne (20 cm, 20 gauge) ile bilateral SV’lere girilir ve 20

cc enjektör ile aspirat al›n›r. An›nda mikroskopik de¤er-

lendirme yap›l›r. SV aspirat›nda, her büyük büyütme ala-

n›nda >3 motil sperm bulunmas› DKT için pozitif bulgu

olarak kabul edilir (14) (Resim 8). Bu yöntem ile parsiyel

DKT tan›s› yan›s›ra spermatogenezin varl›¤› ve daha prok-

simal düzeyde t›kan›kl›k olmad›¤› kan›tlan›r. Bu ifllem lo-

kal veya genel anestezi uygulamas›n› gerektirmez. Hasta-

ya befl günlük cinsel perhiz ve prostat biyopsi haz›rl›¤› (s›-

v› diyet, lavman ve antibiyotik tedavisi) uygulan›r.

‹NFERT‹L‹TE Derleme
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Resim 7: MR görüntülemenin kalsifikasyona duyars›zl›¤›. Pelvik faz
dizilimli sarmal ile uygulanan prostat MR görüntülemede aksiyel
plan T2A görüntülerde (a, b) prostat normal görünümde (beyaz ok-
lar), sol seminal vezikülde kronik enflamasyon ile uymlu olabilecek
sinyal azalmas› (ok bafl›) görülmektedir. Koronal plan T2A MR gö-
rüntüde sol vazal ampullada dilatasyon dikkati çekmektedir (siyah
ok). Transvers plan TRUS görüntülerde (d, e) prostat santral zonda
fokal kalsifik alanlar (beyaz oklar) ve sol vazal ampulla duvar kalsi-
fikasyonlar› görülmektedir (siyah oklar). MR görüntüleme prostat
ve vazal ampulla kalsifikasyonlar› görülememifltir.

a b

c

d

e

Resim 8: Seminal vezikül aspirasyon iflleminin aksiyel plan TRUS ve
flematik görüntüleri. Chiba i¤nesinin seminal vezikül (SV) içindeki
bölümü ekojen alanlar olarak görülmektedir (oklar).

Tablo 2: TRUS eflli¤inde uygulanan giriflimsel ifllemler  

Tan› amaçl›

• Seminal vezikül aspirasyonu

• Seminal vezikülografi 

• Kanal kromatografisi

Tedavi amaçl›

• Seminal vezikül veya vazal ampulladan sperm

aspirasyonu

• Prostat veya seminal vezikül kistinin aspirasyonu

• TRUS eflli¤inde TUR-ED

• TRUS eflli¤inde ejakülatör kanal balon dilatasyonu
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‹stanbul T›p Fakültesi Androloji Grubu’nun, ön sonuç-

lar› Türk Radyoloji Derne¤i (TRD) 2004’de sözlü bildiri ola-

rak sunulan henüz yay›nlanmam›fl son verilerine göre Ha-

ziran 2003-Nisan 2007 tarihleri aras›nda parsiyel DKT kufl-

kulu toplam 113 infertil erke¤e TRUS ve TRUS eflli¤inde

bilateral SV aspirasyonu uyguland›. Aspiratta sperm

56/224 (%25) aspirasyonda, 36/113 (%31.8) olguda sap-

tand›. Aspiratta >3 hareketli sperm ise 32/224 (%14.3)

aspirasyonda ve 19/113 (%16.8) olguda belirlendi. An-

laml› SV aspirat› en s›k bilateral SV dilatasyonu ve prostat

orta hat kisti TRUS tan›s› alan olgularda görüldü. Kronik

prostatitte anlaml› bulgu görülme oran› normal TRUS bul-

gusu olan olgulardan da düflük bulundu. Serimizde an-

laml› sperm görülme oran› (%16.8 olguda), flimdiye kadar

yay›nlanan di¤er serilere göre düflük bulundu. Bu oran dü-

flüklü¤ü serimizde kronik prostatit olgu say›s›n›n yüksekli-

¤i ve normal TRUS bulgusu (klinik bulgular ve semen ana-

lizi sonuçlar› DKT aç›s›ndan kuflkulu) olan olgulara da SV

aspirasyonu uygulanmas› ile iliflkili olarak de¤erlendirildi. 

Di¤er giriflimsel yöntemlerden seminal vezikülografi,

vasografiye alternatiftir (15,16). TRUS eflli¤inde SV’lere

iyotlu kontrast madde verilerek uygulan›r. Pelvik grafi çe-

kilerek kanallar görüntülenir. Vaz deferenslerin görüntüle-

nebilmesi için kontrast madde miktar› 10 ml’den fazla ol-

mal›d›r.

Kanal kromatubasyonu TUR-ED öncesi, genel anestezi

alt›nda TRUS eflli¤inde uygulan›r (16,17). SV’e Chiba i¤ne

ile 2-3 cc metilen mavisi veya indigokarmin verilir. Tran-

süretral olarak EK’dan kontrast gelifli izlenir. Mavi boya

gelifli görülmemesi tam t›kan›kl›k lehinedir. Mavi boyan›n

görülmesi tam t›kan›kl›¤›n olmad›¤›n› gösterir, ancak par-

siyel t›kan›kl›¤› ekarte edemez. Bu yöntemin en önemli s›-

n›rlamas› parsiyel t›kan›kl›¤›n ekarte edilememesidir.  

Bu yöntemleri karfl›laflt›ran tek çal›flma Purohit ve arka-

dafllar› taraf›ndan 2004 y›l›nda yap›lm›flt›r (17). Bu çal›fl-

mada 25 infertil erkekte TRUS bulgular› ile bu üç yöntem

sonuçlar› karfl›laflt›r›lm›flt›r. TRUS bulgular› seminal vezikü-

lografi ile %52, SV aspirasyonu ile %48 ve kanal kromotu-

basyonu ile %36 olguda kan›tlanm›flt›r. Karfl›laflt›rmal›

analizde seminal vezikülografi ve kanal kromatubasyonu

aras› uyum en fazla bulunmufltur. Olgular›n %48’ine TUR-

ED uygulanm›fl, %83 olguda semen analizi ve klinik dü-

zelme görülmüfltür. 

Di¤er giriflimsel ifllemlerden SV veya vazal ampulladan

sperm aspirasyonu fertilizasyon (18), prostat veya SV kis-

tinin aspirasyonu ise DKT’n›n tedavisi amac› ile uygulana-

bilir (19). Kist aspirasyonu sonras› semen analizi de¤erle-

rinde düzelme ile DKT tan›s›n› kesinlefltirebilir. 

DKT’n›n tedavisinde kullan›lan TUR-ED’nin komplikas-

yon görülme oran› dikkatli ve deneyimli cerrahlar taraf›n-

dan uygulan›rsa nadirdir (5). Aksi takdirde EK flap valv

mekanizmas›n›n bozulmas› ile reflü, çok proksimale uygu-

lanan rezeksiyonda mesane boynu yaralanmas› ve retrog-

rad ejakülasyon, çok distaldeki rezeksiyonda ise eksternal

sfinkter yaralanmas› ile üriner inkontinens oluflabilir (5,20-

21). Bunlar›n d›fl›nda TUR-ED prostat d›fl› darl›klarda kon-

trendikedir. Rektal yaralanmaya neden olabilir. Son y›llar-

da TUR-ED girifliminin TRUS eflli¤inde uygulanmas›n›n bu

ifllemin baflar› oran›n› artt›raca¤› ve komplikasyon oran›n›

düflürece¤ini bildiren çal›flmalar yay›nlanm›flt›r (22,23).

TUR-ED’nin kontrendike oldu¤u prostat d›fl› parsiyel t›-

kan›kl›k olgular›nda Lawler ve arkadafllar› taraf›ndan TRUS

eflli¤inde EK balon dilatasyonu önerilmifltir. Bu giriflim EKT

bulgusu olan pelvik a¤r›l› bir olguda iki tarafl› uygulanm›fl

ve semptomlarda gerileme sa¤lanm›flt›r (24). Bu giriflim-

de 5-F Glide Bentson-Hanafee-Wilson JB-1 hockey-stick

kateter (Terumo, Somerset, NJ) kullan›lm›flt›r. Bu yönte-

min TUR-ED’ye en önemli üstünlü¤ü prostat d›fl› darl›k te-

davisinde uygulanabilmesidir. Ayr›ca bu ifllemde EK flap

valv mekanizmas› korunarak reflünün oluflumu engellenir.

Ancak tam t›kan›kl›kta kontrendikedir. Tedaviye yan›t sü-

resi ve darl›kta yineleme oranlar› bilinmemektedir. 

Sonuç olarak EKT tan›s›nda tek tan› yöntemi olarak

TRUS gereksiz ve baflar›s›z TUR-ED ifllemine neden olabi-

lir. TUR-ED karar›nda TRUS ile di¤er fonksiyonel tan› yön-

temleri birlikte uygulanmal›d›r. Hangi yöntemin üstün ol-

du¤unu anlamak için genifl serilerde karfl›laflt›rmal› çal›fl-

malara gerek vard›r. Tedavide TRUS eflli¤inde giriflimsel

ifllemler için ürolog ve radyologlar›n iflbirli¤i çok önemli-

dir. 
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Tarihçe ve Epidemiyoloji;

Klinik olarak prostatit tan›s›n›n konulmas› ve bu vaka-

larda tedavi stratejileri denenmesi ilk olarak 1850 ile 1920

y›llar› aras›nda olmufltur (1). Prostatik s›v› da ilk olarak bu

dönemde 1906 y›l›nda tan›mlanm›flt›r (2). Tan› ve tedavi

stratejilerinin daha iyi de¤erlendirilmesi için 1921 ile 1955

y›llar› aras›nda etiyolojik nedenler araflt›r›lmaya baflland›.

Mikrobiyal bir etkenin neden oldu¤u ve bunun prostatik s›-

v›da beyaz kan hücrelerinde art›fla neden oldu¤u bu dö-

nemde saptand› (1). 1940 y›l›na kadar tedavide sadece

prostatik masaj kullan›l›rken bu tarihten itibaren tedaviye

antibiyotikler de eklenmifltir (3). 1956 ve 1967 y›llar› ara-

s›nda bakteri araflt›rmas›nda kültürler kullan›lmaya bafllan-

m›fl ve kültürde üreme olmayanlar için de abakteriyel pros-

tatitden söz edilmifltir. Modern kan›ta dayal› t›p anlay›fl›

1968-1995 y›llar› aras›na denk gelmifltir. Uluslararas› Sa¤-

l›k Örgütü (NIH) prostatit s›n›flamas›n› 1995-1996 y›llar›n-

da yapm›flt›r. Kronik prostatit semptom indeksi de yine

NIH taraf›ndan 1999 y›l›nda tan›mlanm›flt›r (1). 

Prostatit 50 yafl›ndan genç erkeklerde s›k olarak tan›

konulan klinik bir durumdur. Her y›l Amerika Birleflik Dev-

letleri’nde 2 milyondan fazla poliklinik viziti prostatitle il-

gili olarak yap›lmaktad›r (4). Prostatitin insidens ve preve-

lans›n›n %5-8 aras›nda oldu¤una inan›lmaktad›r (5).

NIH S›n›flamas›;

Tip 1: Akut Bakteriyel Prostatit

Tip 2: Kronik Bakteriyel Prostatit

Tip 3: Kronik Abakteriyel Prostatit

Tip 3A: ‹nflamatuar (semen, prostatik sekresyon,

idrar)

Tip 3B: Non-‹nflamatuar

Tip 4: Asemptomatik ‹nflamatuar Prostatit (Histolojik) 

Klinik; 

Tip 1 (Akut Bakteriyel Prostatit): Prostat bezinin akut

bakteriyel enfeksiyonudur. Neden olan bakteriler bilinen

üropatojenlerdir ve bakteriyemi tablosu mevcuttur. Teda-

vi edilmezse septisemi veya prostat absesi geliflebilir. 

Tip 2 (Kronik Bakteriyel Prostatit): Tekrarlayan üriner

yol enfeksiyonlar› ile kendini gösterir. Prostatik sekresyon-

da lökosit ve bakteri mevcuttur. 

Tip 3A ve 3B (Kronik Abakteriyel Prostatit): Birbirine

benzer klinik bulgular mevcuttur. Genital bölgede a¤r›,

acil ifleme iste¤i, s›k ifleme iste¤i, zay›f ve kesik kesik id-

rar ak›m› ve erektil disfonksiyon gibi flikayetler s›k rastla-

n›lan semptomlard›r. Bu flikayetler 3 ay veya daha uzun

bir süre devam eder.

Tip 4 (Asemptomatik ‹nflamatuar Prostatit): Semp-

tomatik klinik bir tablosu yoktur. Herhangi bir nedenle ya-

p›lan giriflim sonras› histolojik olarak saptan›r.

Klinik semptomlar için haz›rlanm›fl semptom indeksi

mevcuttur. NIH-Chronic Prostatitis Symptom Index

(CPSI), 9 sorudan oluflmaktad›r ve sorular a¤r›, idrar yap-

ma ve yaflam kalitesini de¤erlendirmeye yöneliktir (6).

Tedavi; 

1. Antibiyotikler

2. Analjezik- antiinflamatuar ilaçlar

3. Kas gevfleticiler

4. α-Blokerler

5. 5-α Redüktaz inhibitörleri

6. Tamamlay›c› alternatif t›p uygulamalar›

a. Biofeedback

b. Akupunktur

c. Yüksek frekansl› elektrostimülasyon

d. Hipertermi

e. Herbal ve nutrisyonel ajanlar

i. Saw Palmetto

ii. Polen extract› (carnilton)

iii. Quercetin

Antibiyotikler: Akut bakteriyel prostatit hastalar›nda
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oral ve parenteral semisentetik penisilinler, aminoglikozid

türevleri veya kinolonlar kullan›labilir. Kronik bakteriyel

prostatitte ise en iyi seçenek kinolonlard›r. Kinolonlar›n

prostatit tedavisinde baz› avantajlar› vard›r. Bunlar; pros-

tata iyi penetrasyon gösterir, biyoyararlan›mlar› iyidir, oral

ve parenteral uygulanabilirler, tipik ve atipik bakterilere

karfl› etkilidirler ve iyi bir emniyet profili mevcuttur.

Kullan›lan kinolon preparatlar›; 

1. Siprofloksasin 500mg 2x1

Alexander ve arkadafllar›n›n yapt›¤› çal›flmada, plasebo

grubuyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda, Tip 3A-3B prostatit hastalar›nda

siprofloksasin klinik olarak iyileflme sa¤lamas›na karfl›n NIH-

CPSI göre istatistiksel olarak anlams›z sonuçlar ç›km›flt›r (7).

2. Ofloksasin 200mg 2x1

3. Levofloksasin 500mg 1x1

Nickel ve arkadafllar›n›n yapt›¤› çal›flmada da benzer

olarak, plasebo grubuyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda, Tip 3A-3B

prostatit hastalar›nda levofloksasin klinik olarak iyileflme

sa¤lamas›na karfl›n NIH-CPSI göre istatistiksel olarak an-

lams›z sonuçlar ç›km›flt›r (8).

Analjezik-Antiinflamatuarlar: Nonsteroidal antiinfla-

matuar ilaçlar›n›n tedavi flemas›ndaki yeri halen tart›flma-

l›d›r. NSA‹ ve immünmodülatörlerin (COX-2 inhibitörleri)

yararl› olabilece¤i düflünülmektedir (9). 

Kas Gevfleticiler: Sfinkter-Detrüsör dissinerjisi ve pelvik

taban-perineal kas spazm› olan Tip III-B Kronik pelvik pain

sendromlu hastalarda diazepam/baklofen kullan›labilinir.

α-blokerler: Alfuzosin, terazosin ve tamsulosin gibi α-

blokerler prostatit hastalar›nda kullan›lmaktad›r. Küçük

kontrollü olarak yap›lan çal›flmalarda; %48-80 aras›nda Tip

3 A-B prostatit hastalar›nda faydal› oldu¤u saptanm›flt›r.

Bu çal›flmalarda kullan›lan NIH-CPSI de¤erlerinde; a¤r›

skorlar›nda istatistiksel olarak anlams›z sonuçlar ç›karken

üriner semptomlarda anlaml› düzelme saptand›¤› ortaya

ç›km›flt›r. Yaflam kalitesi ile ilgili skorlarda da düzelme sap-

tan›rken bunun da istatistiksel anlam› yoktu (10,11,12).

5α-Redüktaz ‹nhibitörleri: Prostatit hastalar›nda fi-

nasterid ve dutasterid kullan›lmaktad›r. 5α-redüktaz inhi-

bisyonunun glandüler doku hacmini ve intraprostatik ref-

lüyü azaltt›¤› ileri sürülmektedir. Bu flekilde prostatit eti-

yolojisinde rol oynayan inflamasyonu da azaltaca¤›ndan

dolay› etkili olmas› beklenmektedir (13).

Tamamlay›c› alternatif t›p uygulamalar›: 

Biofeedback: Ürolojide; inkontinans, pelvik prolap-

sus, pediatrik ifleme bozukluklar› ve CP/CPPS’da kullan›l-

maktad›r. Temel hipotez, maksimum kas kontraksiyonunu

maksimum kas relaksasyonuna çevirmektir. Pelvik kaslar›n

tekrar e¤itimi sonucunda a¤r›, üriner semptomlar›n ve

QoL iyileflmesi amaçlan›r. Literatürde toplam 81 hasta se-

rili iki çal›flman›n ön raporlar› ümit vericidir (14,15).

Akupunktur: Kronik a¤r›l› durumlarda yayg›n olarak

kullan›lmaktad›r. Tip IIIA-B CP/CPPS tan›l› 10 hasta üzerin-

de yap›lan bir çal›flmada ümit verici potansiyel tedavi edi-

ci etkisi oldu¤u yönündedir (16).

Yüksek frekansl› elektrostimülasyon: John ve arka-

dafllar›n›n yay›nlanan tek çal›flmas›nda; haftada iki kez,

üretra-anal stimülasyon probu ile yüksek frekansl› elek-

trostimülasyon uygulanm›fl. NIH-CPSI’de önemli skor

azalmas› belirtilmektedir (17).

Hipertermi: Prostata ›s› uygulanmas› ile a¤r›n›n da iyi-

leflebilece¤i hipoteziyle uygulanm›flt›r. Standart tedavi

uygulamalar›ndan yoksun literatür bilgisi elimizde mev-

cuttur. 42,5±0,5°C ›s› uygulamas› üretral veya anal yoldan

uygulanm›fl. NIH-CPSI skorlar›nda iyileflme oluflmas›na

ra¤men istatistiksel olarak anlaml› bulunmam›flt›r (18).

Herbal ve nutrisyonel ajanlar: Saw Palmetto (Testere

yaprakl› palmiye), Polen ekstresi (Carnilton- ar› poleni

özü) ve Quercetin prostatit hastalar›nda kullan›lm›flt›r. Et-

ki flekilleri; 5 alfa redüktaz aktivitesi ve anti-inflamatuar et-

kilerindendir. NIH-CPSI’de a¤r› ve üriner semptomlarda

ümit verici sonuçlar elde edilmesine ra¤men karfl›laflt›r-

mal› genifl hasta say›s› içeren çal›flmalara ihtiyaç vard›r

(18).

Tekrarlay›c› prostat masajlar›: Antibiyotik tedavisin-

den önce yayg›n olarak kullan›lmaktayd›. Standart medi-

kal tedavilerin prostatit tedavisinda yetersiz kalmas› üze-

rine son y›llarda tekrar gündeme geldi. Etki yolu, t›kal›

duktuslar›n drenaj›n› sa¤layarak sirkülasyonun iyilefltiril-

mesi ve antibiyotik penetrasyonunun sa¤lanmas›d›r. 4-6

hafta (haftada 2-3 kez) süreyle uygulamak gereklidir (19).

Prostatit tiplerine göre tedavi protokolleri;

Tip 1 (Akut Bakteriyel Prostatit): 

1. a. Aminoglikozid + Semisentetik penisilin

(Ampicilin)

b. Kinolon + beta laktam ampicilin 4 hafta süreyle

2. Destek tedavisi

3 Üriner semptomlar var ise alfa blokerler
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4. Üretral yoldan miksiyon yok ise suprapubik drenaj

Tip 2 (Kronik Bakteriyel Prostatit):

1. Kinolon veya Trimetoprim-Sülfametoxazol

(4-6 hafta)

‹yileflme ⇒ Kür sa¤lanm›flt›r ⇒ Takip

K›smi iyileflme ⇒ antibiyotik (12 hafta)

‹yileflme yok ⇒ antibiyotik (12 hafta)+prostat masaj›

2. Cerrahi (TURP) veya total prostatektomi

Tip 3A (‹nflamatuar Abakteriyel Prostat):

1. Birinci basamak tedavi;

a. Antibiyotik (6 hafta)

b. 2 hafta sonra semptomlarda düzelme yoksa

antibiyoti¤i de¤ifltir (klamidya, üreoplazma)

2. ‹kinci basamak tedavi;

a. α – bloker (3-6 ay)

b. NSA‹

c. Prostat masajlar› + antibiyoterapi

Tip 3B (Non-‹nflamatuar Abakteriyel Prostat):

E¤er hasta 4-6 hafta antibiyoterapi almas›na ra¤men

fayda görmemifl ise;

1. 3’lü tedavi;

a. α-bloker (3 ay)

b. Analjezik (1 hafta) + NSA‹ (6 hafta)

c. Kas gevfletici (diazepam veya baklofen)

(2 hafta sonra doz azalt›lmal›)

2. E¤er 3’lü tedavi baflar›l› olmaz ise; 

a. Destekleyici tedaviye geçilir;

i. Biofeedback

ii. Gevfleme egzersizleri

iii. Psikoterapi

iv. Hayat tarz› de¤ifliklikleri

Gelece¤e yönelik prostatit tedavisinde araflt›r›lmas›

gereken alanlar;

1. ‹yi planlanm›fl fiziksel tedavi çal›flmalar› (Akupunk-

tur, Biofeedback)

2. Mikrodalga tedavinin etkinli¤i

3. Anti-inflamatuar tedavinin etkinli¤i (Sitokinler)

4. Herbal ve nutrisyonel ajanlar›n etkinlikleri

Özet;

1. Tüm reçetelemeler NIH kriterlerini temel alarak di-

zayn edilmeli ve NIH-CPSI ile kontrol edilmeli

2. Kinolonlar etkili olarak kullan›lmaktad›r

3. Tip IIIA – B Kronik prostatit tedavisinde dikkatli re-

çeteleme yap›lmal›d›r

4. Tamamlay›c› ve alternatif tedavilerde daha çok lite-

ratür bilgisine ihtiyaç vard›r 
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Yaflam, canl›lar›n varl›¤› sayesinde vard›r. Canl› ise en

basit tan›m› ile; ço¤alan ve ço¤al›rken de önceden depo-

lam›fl oldu¤u atasal bilgilerini yavrusuna aktaran organiz-

mad›r. Her canl› do¤ar, büyür, ürer ve sonunda ölür. Do-

¤um ve büyüme sürecindeki

görevi ise genetik malzeme-

sini ileriki nesillere aktaracak

üreme fasl›na haz›rlanmakt›r.

Bütün ifller DNA taraf›ndan

koordine edilir. DNA tüm

koflullar›, kendi ölümsüzlü-

¤ünü sürdürebilecek flekilde

yönlendirir. Soma, yani vü-

cut ise bu süreçte önemli bir

arac›d›r. Uzun bir haz›rl›k dö-

nemini takiben, DNA kendi-

ni kopyalar ve yeni bir soma

içerisinde korumaya al›r. Bu haz›rl›k dönemi de¤iflik canl›

türlerinde farkl› seyretse de, temelde ayn› prensiplere

uyar. 

Gerçekten de ço¤u böcekte, beslenme ifllevinin yürü-

tüldü¤ü uzun bir gençlik dönemini takiben, üreme ifllevi-

nin yürütüldü¤ü görece k›sa bir eriflkin dönemi vard›r. Ör-

ne¤in may›s sinekleri yaflamlar›n›n ço¤unu su alt›nda lar-

va evresinde beslenmekle geçirir. Sonra tek bir günlü¤ü-

ne havaya ç›kar ve yetiflkin yaflamlar›n› bu tek bir güne s›-

k›flt›r›r. ‹flte may›s sinekleri yaflamlar›n›n son gününde tek

bir yavru ortaya ç›kar›r. Benzer flekilde a¤ustos böcekleri-

nin de gençlik dönemleri baz› çeflitlerinde 13-17 y›l sürer-

ken, yetiflkinleri birkaç hafta yaflar. Bitkilerde de durum

farkl› de¤ildir. Akçaa¤aç bitkisinin ana bitkisi, aynen larva

örne¤inde oldu¤u gibi y›llarca beslenir ve sonunda etrafa

tohum saçar. Oysa bu tohumlar görece k›sa ömre sahip-

tirler. Genetik miras›n› korumaya ald›¤› tohumunu yapa-

ca¤›m diye, y›llarca çabalar, çevreyle mücadele verir.

Sporlu bitkilerin genetik miraslar›n› içerisinde saklad›klar›

ve sadece uygun flartlar haz›r oldu¤unda çevreye yayd›¤›

sporlar› da, DNA’n›n kendine ne kadar iyi bakt›¤›n› göste-

ren güzel bir örnektir.

Bu yaz›m›zda, ileriki say›lar›m›zda aç›klayaca¤›m›z

Üreme Felsefesi’ni daha iyi anlamam›za temel oluflturma-

s› bak›m›ndan, GEN’lerimizin, yani DNA’n›n nas›l ço¤ald›-

¤›n› inceleyece¤iz.

Geçen say›da da belirtti¤imiz gibi yeryüzünde ilk nük-

leik asit zinciri RNA molekülü olmal›. Daha sonra bu RNA

molekülü daha sa¤l›kl› üreyebilmek için, daha dayan›kl›

yap›daki DNA formunu kazand›. DNA da, misyonu olan

ölümsüz kalmay›, gayet programl› bir ço¤alma “güdüsü”

ile milyonlarca y›ld›r sürdürmekte, hem de hiç ölmeksizin.

Hücrelerimizdeki DNA moleküllerinin içerdi¤i iletiler, mil-

yonlarca y›l önce geliflmifl olan nükleik asitlerin aynen de-

vam etmifl halidir. Vücut ölse bile, nükleik asitler ölme-

mekte, ama hangi nükleik asitler? Tabii ki, üreme hücrele-

ri halinde kendilerini korumaya alm›fl olan nükleik asitler,

bildi¤imiz DNA’lar. ‹ster sperm olsun isterse oosit, içlerin-
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Ergin may›s sinekleri en çok

bir ay sürecek kara yaflamlar›

boyunca hiçbir flekilde bes-

lenmeyecek, do¤du¤u akar-

suyun yukar› boyuna do¤ru

uçarak çiftleflecek ve haz›r ol-

du¤u an do¤du¤u suya yu-

murtlayarak ölecektir.  
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deki DNA’lar, aynen varl›klar›n› devam ettirmektedirler.

Ufak tefek mutasyonlar d›fl›nda içeriklerindeki hiçbir fley

de¤iflmez. 

DNA’n›n Yap›s›

fiimdi, ölümsüz bir “bencil DNA” molekülünün kendi-

ni nas›l ço¤altt›¤›n› görelim. Bilindi¤i üzere hücrelerimizin

çekirde¤inde kromozomlar

bulunur. Kromozom “DNA”,

yani deoksiribonükleik asit

molekülü ve “histon” prote-

inlerinden oluflmufltur.

DNA’m›z aynen iplik gibi

birbirlerine fosfatlar ile ba¤-

lanm›fl nükleotid zincirinden

oluflur. Bir nükleotid ise bir baz ve buna ba¤l› flekerden

meydana gelmifltir. Bazlar; adenin (A), sitozin (C), guanin

(G) ve timin (T); RNA’da T yerine urasil (U)’dir.  Bir nükle-

ik asit zinciri daha sa¤lam

kalabilmek için, ikinci bir

nükleik asit zinciri ile sarmafl

dolafl halde yaflar. Böylelikle

d›fl flartlara rahatça gö¤üs

gerer. Biz buna DNA çift sar-

mal› ad›n› veriyoruz. Sarmal

yaparlarken A daima T ile, G

ise daima C ile karfl› karfl›ya

gelir. 

Bir DNA ipli¤i üzerin-

de, belirli bir ifllevi, örne¤in

gözümüzün rengini, gerçek-

lefltirmeye yetecek uzunluk-

taki k›sma ise GEN diyoruz.

Gen’ler kal›tsal parçac›klar-

d›r. Bir türde daima ayn› lokalizasyonda bulunurlar, ama

içerikleri farkl› olabilir. Göz rengini belirleyen gen komp-

leksi DNA’n›n hep ayn› yerinde durur, ama içeri¤i birinde

mavi, di¤erinde ise kahverengi göz rengini belirler. Tür

içinde gen’ler kural olarak hiç de¤iflmezler ve de kar›fl-

mazlar. Ancak, anne ya da babadan gelen kopyalar›na

ba¤l› olarak göz rengini de¤ifltirebilirler (imprinting). Ya-

k›n türler aras›nda da gen lokalizasyonlar› ufak farkl›l›klar-

la de¤iflmifl olabilir. Örne¤in flempanzeler ile insan geno-

mundaki sadece %2’lik farkl›l›k gibi. Efley hücrelerimizde

genler kopyalar›n› ç›kararak, varl›klar›n› yavrusunda de-

vam ettirir. Dolay›s›yla genler fonksiyonel olarak ölümsüz

kabul edilirler. Büyük defektleri anomali olarak karfl›m›za

ç›kar. 

DNA varl›¤›n› bir sonraki nesilde devam ettirebilmek

için kendi kopyas›n› yaparken, daha iyi olmas› için karfl›

cinsin DNA’s› ile gen al›fl veriflinde bulunur (crossing-

over). Burada, anne ve babadan gelmifl homolog kromo-

zomlar karfl›l›kl› konumlanarak, aralar›nda gen al›fl verifli

yaparlar. Böylece kal›tsal parçac›klar birbirleriyle iyice ka-

r›flm›fl olurlar. Yeni kromozom da yavru hücreye geçer ve

art›k yavru, bu yeni özelli¤i tafl›r. E¤er bu yeni özellik o

yavruya bir avantaj sa¤l›yorsa, yaflam›n› sürdürür ve daha

sonraki nesillere kal›t›l›r. 

DNA’n›n Kendini Ço¤altmas›

E¤er çevresel flartlar uygun olsa, bu çift sarmall› DNA,

ço¤almak gibi zor bir iflleme gerek duymayacakt›. Ama

hal böyle de¤il. Çevresel flartlar, milyarlarca y›l öncekin-

den çok de¤iflmifltir ve nükleik asitler de bu yeni flartlara

uygun baz› mekanizmalar kazanmak zorunda kalm›fllard›r.

Ama günümüz DNA’s›n›n kendini ölümsüz k›lacak ço¤alt-

ma mekanizmas›na yak›ndan bakt›¤›m›zda, bu evrensel

mekanizmaya ait çok önemli ipuçlar›n› da görmekteyiz.

DNA zaman› gelince, birbirine sar›lm›fl olan çift zincir-

lerini açar. Açt›ktan sonra aç›kta kalan her zincir, hemen

karfl›l›¤› olan yeni bir zinciri yaparak, ona sar›l›r. Böylece

kendinin bir kopyas›n› oluflturmufl olur. Yeni yapt›¤› kop-

yas›n› kendine hizmet etmesi için kullan›r, böylelikle ken-

dine bir zarar gelmesini de önler. Diyelim ki bilgisayar›-

m›zda bir dosya var, virüs girip bu dosyay› çökertmesin

diye biz bir kopyas›n› yap›p, asl›n› yede¤e al›r›z. Virüs bir
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Crossing-over’in faydas›, mutasyona u¤ram›fl zararl› genlerin

de¤ifl-tokufl yap›larak, elimine edilmesidir. Eflde¤er pozisyon-

daki genlerin de¤iflmesine homolog rekombinasyon ad› veri-

lir. Bir endonukleaz enzimi, her iki homolog kromozom üze-

rinde, ayn› noktalarda çentikler oluflturur. Daha sonra bu çen-

tiklerdeki aç›k DNA zincir uçlar›, karfl›l›kl› olarak yer de¤ifltire-

rek, di¤er kromozomdaki DNA zincirinin bir uzant›s› fleklinde

devam ederler. Kar›fl›k bir mekanizma ile ve çok say›da pro-

teinin de yard›m›yla genler aras›nda de¤iflim gerçekleflir. Tür-

lerin çeflitlenmesi ve de¤iflen çevre flartlar›na uyumda en

önemli mekanizma, iflte bu crossing-over, yani rekombinas-

yondur.

Bir nükleotid fleker, baz

(G,A,C,T) ve fosfattan (P)

meydana gelmifltir.

DNA’y› oluflturan bir nükleik

asit zinciri nükleotidlerin fos-

fat moleküllerinin ester ba¤›

ile birbirlerine ba¤lanmas›n-

dan oluflmufl iplikçiktir. ‹ki ip-

lik birbirine sar›larak DNA sar-

mal›n› yapar.



zarar verecekse, yeni yapt›¤›m›z dosyaya zarar verir, ama

orijinal dosyam›z aynen kal›r. Arada bir bunu yeniden

kopyalayarak, orijinalini sürekli korumufl oluruz. ‹flte,

DNA’n›n da yapt›¤› aynen buna benzer: kendinin bir kop-

yas›n› ç›kar›r ve kendini gamet olarak saklar, kopyas›n› ise

vücut hücreleri fleklinde kullan›r. Vücut yap›m›nda kullan›-

lan DNA’lar çevresel flartlarla savafl verirken, orijinal DNA

testis ya da over içinde rahat›n› sürdürmüfl olur. Bir bak›-

ma vücut, gametlerdeki DNA’n›n koruyuculu¤unu yap-

maktad›r. K›sacas›, gametlerimizdeki DNA yaflam›n› hiç

kesintisiz sürdürmüfl olur: Ölümsüz DNA! Zavall› vücut!

RNA’n›n Sahneye Ç›k›fl›

fiimdi s›ra, bu ayr›lma noktas›ndan itibaren, orijinal zin-

ciri kal›p gibi kullanarak, üzerine eskisi ile ayn› yeni nükle-

otidlerin ba¤lanmas› ve böylece ayn› DNA zincirinin yeni-

den oluflturulmas›na geldi. ‹flte iflin ilginç yönü buras›: ay-

r›lma noktas›ndan itibaren yeni bir zincirin oluflmas›n›n

bafllayabilmesi için buraya illaki bir RNA parçac›¤›n›n

(RNA primeri) gelip, ifllemi bafllatmas› gerekir. Zaten yer-

yüzünde ilk canl› hücre RNA de¤il miydi? Bu RNA nere-

den geliyor?

Tam bu s›rada sahneye RNA primaz denilen bir enzim

ç›kar. Belki de evrimsel geliflimin en kritik molekülü bu-

dur. Bu enzim tam anlam›yla bir RNA’d›r, yani hayat›n

gerçek sahipleri, ya da dünyan›n ilk ev sahipleri. Gerçek-

ten de, memelilerdeki, yani bizlerdeki ökaryot hücrelerde,
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En ilkel canl› formu olan prokaryotlar› düflünelim. Bunlardaki

DNA ço¤almak istedi¤inde, replikasyon orijini denilen bir

noktadan itibaren iki zincir birbirinden ayr›lmaya bafllar. Biz

memelilerde bu ayr›lma noktalar› tek de¤il, çok say›dad›r; 25

000 civar›nda. Replikasyon orijini denilen bölgeler DNA üze-

rinde bellidir. Bunlar 9 ya da 13 nükleotidden meydana gel-

mifl k›sa parçac›klard›r. 9mer ve 13mer olarak adland›r›l›rlar.

Bunlar›n üzerine önce helikaz enzimi ba¤lan›r. Bu enzim 3

adettir: DnaA, DnaB ve DnaC. Önce DnaA ba¤lan›r, sonra di-

¤erleri eklenerek, bunun ba¤lanmas›n› kolaylaflt›r›rlar. Ayr›lan

zincirlerin yeniden birleflmesini önlemek için ise, hemen ya-

k›nlar›na tek zincire ba¤lanan proteinler (SSBP; single stran-

ded binding proteins) denilen proteinler ba¤lan›rlar. Art›k zin-

cir aç›lm›fl ve her biri kendini kopyalamaya haz›r hale gelmifl-

tir.
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bu ifllevi yapan polimeraz alfa adl› enzimin yap›s›nda esa-

sen bir RNA dizesi sakl›d›r. Kendini milyonlarca y›ld›r ko-

rumufl bir dize. Her memeli hücresi için 50 000 adet po-

limeraz α vard›r. Bakterilerde RNA polimeraz, helikaz en-

zimine bitiflik iken, memelilerde polimeraz α’n›n yap›s›n-

da bulunur.

Polimeraz α, yani RNA, yine bir RNA olan primer’i ya-

par. Buna RNA primeri denilir. Nas›l ki RNA dünyas›nda

RNA kendi kendini ço¤alt›yorsa, iflte aradan milyarlarca y›l

geçmifl olsa da, yine ayn› RNA ço¤alma ifllemini bir flekil-

de devam ettirmektedir. 

Demek ki, DNA’n›n kendini ço¤altmas› için önce,

DNA’ya efl k›sa bir RNA yap›lmakta, bu RNA parças›, yani

primeri de gidip DNA’n›n ayr›lma noktas› üzerinde, ken-

dine uygun yere yap›flmaktad›r. Bundan sonras› kolay.

DNA polimeraz III adl› bir enzim (biz memelilerde bu en-

zim polimeraz α’d›r) RNA primerinin ucuna, kal›p DNA

zincirine uygun nükleotidleri takmaya bafllar. Her nükleo-

tid ba¤land›kça zincir de uzar. Ta ki, tüm DNA’n›n yap›m›

tamamlan›ncaya kadar. ‹fllem bitip, tüm DNA sentezlenin-

ce, bu RNA primeri, prokaryotlarda polimeraz I, memeli-

ler de ise benzer bir polimeraz taraf›ndan, yerinden sökü-

lür ve uygun bir DNA parçac›¤› yap›larak boflluk dolduru-

lur.

Memelilerde zincirin ayr›lma noktalar›n›n, yani repli-

kasyon orijininin, bir DNA boyunca binlerce adet olabile-

ce¤ini söylemifltik. Polimeraz α ise bu ayr›lma noktalar›-

na ba¤lanacakt›r. Prokaryotlarda bir adet 9mer veya

13mer bölgesi yak›n›na ba¤lan›rlarken, memelilerde

DNA zinciri üzerinde ayr›lma noktalar›n›n yak›n›nda ARS

diye bilinen, 11 baz çifti uzunlu¤unda özerk replike olan

diziler (autonomously replicating sequences) vard›r. Po-

limerazlar bu ARS’ler üzerine ba¤lan›rlar. Ama polimeraz

enzimi bu kadar çok say›da ba¤lanma bölgesini kar›flt›r-

madan nas›l bulacak? ‹flte hücre ço¤almas›n›n G1 faz›nda

baz› proteinler bu ARS bölgelerine ba¤lanarak orijin tan›-

ma komplekslerini (origin recognition complex; ORC)

olufltururlar. Hüce bölünmesi S faz›na geçti¤inde ise ORC

üzerine özgül kinaz proteinleri ba¤lan›r. Böylece ön rep-

likasyon kompleksleri (pre-RC) meydana gelir. Demek ki,

hücre S faz›na geldi¤inde art›k DNA’s› üzerinde pre-RC

bölgeleri vard›r ve polimeraz da gelir buralara ba¤lanarak

DNA zincirinin sentezlenmesini bafllatabilir. Hücre G2 fa-

z›na geldi¤inde S’de bafllayan sentez de tamamlanm›fl

olur. 

DNA Zincirimiz Uzamaya Devam Ediyor

fiimdi kald›¤›m›z yer-

den devam edelim.

‹ki DNA zincirinin bir

birinden ayr›lmas›,

helikaz enzimi arac›l›-

¤›yla sürekli ileriye

do¤ru devam ederek

ilerler. ‹lerlerken de,

aç›lma boyunca her bir zincir üzerine, polimeraz enzimi

arac›l›¤›yla uygun nükleotidler ba¤lanarak, yeniden çift

sarmall› iki DNA zinciri oluflur. Ama zincirler ayr›ld›kça,

yeni zincirlerin oluflmas› hep ileri do¤ru olamaz. Çünkü

yeni zincirin ilerleme yönü, yeni DNA’n›n 5’ucundan

3’ucuna do¤ru olacakt›r. Oysa orijinal DNA’n›n iki zincirin-

den bir 5’ucundan 3’ucuna do¤ru ilerlerken, di¤eri

3’ucundan 5’ucuna do¤ru ilerler. Ama yeni zincir oluflu-

mu daima 5’ucundan 3’ucuna do¤ru olaca¤›ndan, yeni iki

zincirin ters yönde ilerlemesi gerekir. ‹flte bu nedenle bir

zincir hiç kesintisiz oluflmaya devam ederken, di¤eri önce

ters yönde 100-200 bazl›k k›sa bir DNA zincir parças›

(Okazaki parçalar›) yapar, bunu bitirir bitirmez biraz daha

ileri giderek yeniden ters yönde k›sa bir zincir yapar. Her

k›sa zinciri yaparken de yeni bir RNA primeri sentezler.

Daha sonra bu RNA primerleri aradan sökülür, yerlerine

yukar›nda tarif edilen mekanizmayla uygun DNA parça-

c›klar› sentezlenerek doldurulur ve bu Okazaki parçac›kla-

r› birbiriyle birlefltirilir. Birlefltirme ifllemini DNA ligaz en-

zimi gerçeklefltirir. Buna kesintili sentez ad› verilir. Ama

sonuçta, kesintili ve kesintisiz ilerlesin, 2 adet yeni DNA

çift sarmal› oluflmufl olur. 

Yeniden Atasal RNA Sahnede: TELOMER

Yeni çift DNA zinciri

olufltu¤unda, zincirin

sonlanmas› gerekir.

Burada da ilginç bir

olay vard›r: Telomer.

Telomer, DNA zinciri-

nin en ucunda bulu-

nan, insanda TTAGGG fleklinde 6 adet nükleotidden mey-

dana gelmifl, binlerce kez tekrarlanan bir zincirdir. DNA

zincirinin yap›m› bu noktaya geldi¤inde, telomeraz ad›
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verilen bir enzim sayesinde telomer de yeniden sentezle-

nerek zincirin ucunda yerini al›r. ‹lginç olan› bu telomera-

z›n asl›nda bir RNA olmas›d›r, aynen RNA dünyas›ndaki

RNA gibi! Demek ki, DNA sentezinin bir RNA primeri ile

bafllamas› gibi, sonlanmas› da yine bir RNA parçac›¤› tara-

f›ndan tayin edilmekte. 

Bu RNA parçac›¤›, kendini kal›p gibi kullanarak hemen

bir telomer DNA’s› yapar ve zincirin ucuna takar. Böylelikle

DNA zinciri aynen orijinali gibi yap›lm›fl olur. Olur, ama me-

melilerde durum biraz kar›fl›r. Çünkü bizlerde somatik vücut

hücrelerimizde telomeraz, e¤er varsa, son derece azd›r. Do-

lay›s›yla DNA zinciri yap›ld›¤› zaman ucundaki telomer yap›-

lamaz, eksik kal›r. Telomer tekrarlar› her ne kadar çok say›da

ise de, her bölünmede DNA’n›n boyu 100 baz çifti k›sal›r. ‹n-

sanda fibroblastlar 50 bölünmeden sonra art›k üreme yetile-

rini kaybederler. Yafll› bir kimsede in vitro ortamda bir hücre

ortalama 10-20 bölünmeden sonra ölmektedir. Araflt›r›c›lar,

yafllanman›n en önemli sebebinin bu telomeraz aktivitesin-

deki eksiklik oldu¤unu savunmaktad›rlar. E¤er telomeraz

yapacak genler hücreye verilirse, hücrenin ölmesi de önle-

nebilmektedir. Bu çok cazip görünse de, ölümsüz bir hücre-

nin kanser hücresi haline gelece¤ini de unutmamak gerekir.

Zaten kanser tedavisinde telomeraz aktivitesini bloke ede-

cek ilaçlar denenmektedir. Henüz bir telomeraz hap› alarak,

ölümsüz olma düflü hayli uzak görülmekte!

‹LK CANLI HÜCRE NASIL ÜRÜYORDU?

Bütün organizmalar aras›nda prokaryotik hücreler en

küçük, en yayg›n ve metabolizmas› farkl› olanlar›d›r. Çöl-

lerde, termal sularda, buzullarda, deniz tabanlar›nda ya da
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Bir prokaryot hücrenin yap›s›. En d›flta bir kapsülleri vard›r. Bunun al-

t›nda hücre duvar›, en içte ise plazma membran› bulunur. Hücre du-

var› sert ve geçirgen olup, bir yandan hücreye fleklini kazand›r›r iken

di¤er yandan içindeki s›v› bas›nc› art›nca y›rt›lmas›n› önler. Archa-

eanlar ve ökaryotik hücrelerden farkl› olarak prokaryotlar›n hücre

duvarlar› peptidoglikanlar’dan meydana gelmifltir. Yani, polisakka-

ridler peptid ba¤lar› ile birbirlerine ba¤lanm›fl durumda kal›rlar.  

Prokaryotik fission ço¤almas›. Prokaryot hücreler bölünmeye baflla-

madan önce, DNA kendini efller. Ana DNA ve kopyas›, birbirlerine

yak›n pozisyonlarda plazma membran›na tutunurlar. Bu s›rada hüc-

re protein sentezi de yapmaktad›r ve sentezledi¤i proteinler iki

DNA’n›n tutunduklar› noktalar›n aras›nda plazma membran›n›n ya-

p›s›na kat›l›rlar. Proteinler eklendikçe membran da büyür ve DNA

molekülleri birbirinden uzaklafl›r. Yeni materyallerin eklenmesiyle

duvar›n büyümesi hücrenin tam ortas›nda gerçekleflir ve neticede

sitoplazmay› ikiye ay›r›r. ‹ki hücre de art›k ana hücreninkiyle ayn› bi-

rer genetik yap›ya sahiptirler. Bunu yass› solucanlarda ve baz› hay-

van türlerinde rastlan›lan binary fission ile kar›flt›rmamak gerekir.

Çünkü bunlarda önce hücreler aseksüel olarak mitoz ile bölünürler,

arkas›nda tüm vücut ikiye bölünür.

Prokaryotik hücreler, ikiye bölünmek suretiyle içerdi¤i ele-

manlar›n› art›rarak büyürler. Büyük, çok hücreli organizmalar-

da büyümeyi beden ölçüsünde art›fl ile ölçeriz. Oysa mikros-

kobik boyutlarda küçük bir hücrede bunu yapmak anlams›z

olur. Bunun yerine prokaryotik türlerde büyümeyi, popülas-

yonu oluflturan hücre say›lar›ndaki art›fl ile ölçeriz. ‹deal koflul-

larda bir prokaryot hücre önce ikiye bölünür, bu iki hücre de

bölündüklerinde dört hücre oluflur, bunlar›n da bölünmesiyle

sekiz, sonra onalt› diye sürer gider. Ço¤u hücre, her yar›m sa-

atte bir bölünürken, baz›lar› on ya da yirmi dakikada bölünür-

ler. Böylelikle daha k›sa sürede daha genifl bir popülasyon öl-

çüsü elde edilmifl olunur. 

Baz› hücreler ise çok seyrek bölünürler, ama buna karfl›l›k

di¤er hücrelerin hiç bölünemedikleri ortamlarda da yavafl da

olsa büyümeyi baflarm›fl olurlar. Örne¤in Antartika buzullar›n-

da, Negev çölünde ya da dünyan›n derinliklerinde yaflam mü-

cadelesi veren birkaç tür bu gruba girer. ‹nsan barsa¤›ndan

izole edilen E. coli’nin bir suflu olan K-12 laboratuvarda uzun

bir süre kültüre edildi¤inde, do¤al ortam›na yeniden konulsa

bile, art›k büyüyememektedir. Çünkü mikroevrim gere¤i bun-

dan böyle yapay laboratuar ortam›n›n koflullar›na uyum sa¤la-

m›flt›r. O halde prokaryotik hücreler, zorlu yaflam koflullar›na

girdiklerinde, bölünmelerini çok yavafllatabilmektedirler.
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2800 m derindeki kayal›klarda bile yaflayabilirler. Bir avuç

toprakta milyarlarcas› bulunabilir. Barsaklarda ve deride

yaflayanlar›n›n say›s›, vücuttaki hücre say›s›ndan fazlad›r.

Prokaryotlar dünya üzerindeki en eski canl› soyudur.

Hangi türün soyuna insek, eninde sonunda atasal bir pro-

karyot ile karfl›lafl›r›z. E. coli’den istiridyeye, filden selvi

a¤ac›na tüm hayat, evrimsel uzakl›klar› ne kadar olursa ol-

sun, bir noktada birleflir. 

“Prokaryotik”, çekirdekli hücreden önce ortaya ç›km›fl

olan hücreyi ifade eder. DNA, RNA, protein sentezi ve ri-

bozomlar gibi bir hücrenin üremesi için gerekli temel me-

kanizmalara sahiptirler. Halka fleklinde olan DNA’s› sitop-

lazma içerisinde da¤›lm›fl vaziyette bulunur. Her ne kadar

gerçek anlamda seks yapmazlarsa da, genetik madde de-

¤iflim yetenekleri vard›r. 

Prokaryot hücreler önce boyutlar›n› hemen hemen iki

kat›na ç›kar›rlar ve hemen arkas›ndan ikiye bölünürler. Her

yavru hücre ebeveyninden, biraz protein ile birlikte, çift-

zincirli halka yap›s›nda DNA’dan oluflmufl tek bir kromo-

zom al›r. Baz› türlerde yavru hücre, anne hücreden tomur-

cuklanarak kopar. Oysa ço¤unda hücreler, prokaryotik fis-

sion ad› verilen bölünme ile ço¤al›rlar. 

Özetlersek, sadece bakteriler ve archaeanlar prokaryo-

tik fission fleklinde, önce DNA’lar›n› eflleyip, arkas›ndan

hücre bölünmesi yaparak ço¤al›rlar. Her bir yavru hücre

bir DNA molekülünü (bir kromozomu) al›r. Bu s›rada ço¤u

türler plazmid DNA’s› da naklederler. 

DAHA ANLAfiILIR fiEK‹LDE DNA NASIL ÇO⁄ALIR?

David Ng’den

(1) Yukar›da görüldü¤ü gibi DNA’m›z, asl›nda 2 zincirden

meydana gelmifltir.

(2) Her zincir de nükleotid bloklar›n›n yan yana dizilme-

sinden oluflmufltur. Bir zincir üzerindeki bir nükleotid, dai-

ma karfl› zincirdeki efli olan nükleotide tutunmak ister. Ör-

ne¤in adenin A, timin T’ye; guanin G ise sitozin C’ye.

(3) Ama her iki zincir birbirine z›t yönde uzanmaktad›r.

Buna anti-paralelizim ad› verilir. fiemam›zda iki zincirin z›t

yönlerde uzan›fl›, oklarla belirtilmifltir.

(4) Bunu yüz yüze dönmüfl durumda halay çeken insanla-

r›n s›ras›na benzetebiliriz: Karfl› karfl›ya gelen iki kiflinin

sa¤ ve sol elleri z›t yönlerde uzanacakt›r.
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Bir de konjugasyon, yani birleflme ile bölünme vard›r. Salmonella,

Streptokoklar ve E. coli gibi baz› türlerde görülür. Bunlarda plazmid

ad› verilen, birkaç genin oluflturdu¤u, kendi kendini ço¤altabilen

bir DNA halkas› bir hücreden di¤erine aktar›lmaktad›r. Önce plaz-

mid, bir seks pilisi yapmak üzere emir verir. Donör hücrenin yüze-

yindeki bu seks pilisi, al›c› hücreye bir kanca gibi tutunarak onu

kendine do¤ru çeker. K›sa bir süre içerisinde iki hücre birbirine te-

mas edecek kadar yaklafl›r. Aralar›nda bir konjugasyon tüpü oluflur.

Plazmid DNA bu tüpten ilerleyerek, al›c› hücrenin içine girer. 



(5) Bizim DNA zincirlerimizdeki uçlar sa¤ ya da sol el ye-

rine, 3’ ve 5’ olarak adland›r›l›rlar. Bunun nedeni, nükle-

otidlerin kimyasal yap›lar›d›r.

(6) 3’ ve 5’ uçlar› kimyasal olarak, aynen elma ve armut

aras›ndaki fark gibi, birbirlerine hiç benzemezler. 3’ucu

hidroksil grubundan oluflurken, 5’ucu fosfatlardan meyda-

na gelmifltir. 

(7) Hidroksil grubu küçük ve uysal bir mizaca sahipken,

fosfatlar son derece bask›n ve hükmeder bir karakterde-

dirler. Bu çok önemlidir, çünkü DNA ço¤al›rken, enzimler

hep bu uçlar›n karakterlerine göre kendilerine ba¤lanacak

bir yer edinirler.

(8) Asl›nda DNA zincirleri dümdüz uzanmazlar, aynen iki

yay›n iç içe geçmesi gibi, muntazam bir spiral oluflturmufl-

lard›r. Buna heliks yap›s› ad› verilir.

(9) fiimdi s›ra, DNA’n›n kendini ço¤altmas› s›ras›nda kul-

lan›lan enzimlere geldi. Enzimler, kimyasal reaksiyonlar›

kolaylaflt›ran proteinlerdir. ‹ster insanda isterse daha basit

bakterilerde olsun DNA’n›n ço¤almas› afla¤› yukar› ayn›

mekanizmayla gerçekleflir. Ama tek fark enzimlerdedir.

Örne¤in bakterilerde bu enzim DNA polimeraz III’dür. Ya-

ni olaylar›n baflrol oyuncusu, ya da y›ld›z›!

(10) E¤er DNA zincirlerini spiral yap›da oldu¤unu gözü-

nüzün önüne getirirseniz, bu polimeraz enziminin, ço¤al-

taca¤› DNA zincirine ulaflmas› için ne kadar iri kald›¤›n› da

göreceksiniz. 

(11) ‹flte, enzimin daha rahatça görev yapabilmesi için ön-

celikle birbirine sar›lm›fl iki zincirin aç›lmas›, birbirinden

ayr›lmas› gerekir. Bunu da helikaz adl› bir di¤er enzim ya-

par.

(12) K›sacas›, helikaz enzimi DNA zincirlerini birbirinden

ay›r›rken, polimeraz da her bir zincirin kendini ço¤altma-

s›n› sa¤lar. Bir de primaz enzimi vard›r ki, bunun görevi

ayr›ca önemlidir. Bütün bu enzimler, birbirlerine tutuna-

rak, bir küme halinde bulurlar.

(13) Yukar›da belirtti¤imiz gibi, polimeraz enzimi, DNA

zincirinin bir ucuna, ortamda serbest dolaflan A, T, G ya da

C nükleotidlerinden birini alarak, ba¤lar. Böylelikle zincir

de uzam›fl olur. Kural olarak polimeraz nükleotidleri sade-

ce 3’ucuna, yani hidroksil bulunan uca ba¤lamaktad›r. So-

nuçta yeni DNA’m›z da 5’ucundan 3’ucuna do¤ru uzaya-

cakt›r. 

(14) ‹kinci bir kural da, polimeraz›n ilk nükleotidi ekleye-

bilmesi için, primer ad› verilen bir moleküle ihtiyaç gös-

termesidir. Bunu daha iyi anlayabilmek için, bir DNA zin-

cirini gözümüzün önüne getirelim. Bir ucu 5’, di¤er ise 3’

olan. fiimdi, polimeraz kural olarak nükleotidi 3’ucuna ek-

leyecek. Ekleyecek ama hangi nükleotidi? A m›, T mi, G

mi yoksa C mi eklenecek?

‹NFERT‹L‹TE Yay›n
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(15) ‹flte hangi nükleotidin eklenece¤i, alt›ndaki zincir

üzerinde, karfl›l›¤› olan lokalizasyondaki nükleotide ba¤l›-

d›r. Burada template, yani kal›p zincirdeki ilk nükleotidin

T oldu¤u görülüyor. Polimeraz da bununla uyumlu olarak

T’nin karfl›s›na A’y› getirir. 

(16) fiimdi, elimizde helikaz›n açmas›yla ortaya ç›km›fl ve

ço¤almay› bekleyen tek bir DNA zinciri var. Ço¤altma ifl-

lemini de polimeraz yapacak. Yapacak ama hangi nükle-

otidden ço¤altmaya bafllayaca¤›n› bilmeli hem de ucuna

nükleotid ekleyece¤i bir yer bulunmal›. Polimeraz, ortam-

da tek bir zincir varsa ifllevini yapamaz, mutlaka ortamda

bir kal›p olmal›, bir de bu kal›b›n üzerine oturmufl ve nük-

leotid ekleyece¤i 3’ucu aç›kta olan ikinci bir molekül bu-

lunmal›. Yukar›daki flekilde, 5’ 3’ uçlar› olan üstteki zinci-

rin alt›nda, daire içine al›nm›fl, ona bitiflik ikinci bir k›sa

molekül görülmekte, iflte ancak böyle bir durumda poli-

meraz nükleotidleri eklemeye bafllayabilir. Bu k›sa mole-

küle primer ad› verilir.

(17) Art›k DNA’n›n ço¤almas›nda primerin ne ifle yarad›-

¤›n› anlad›k: Aç›lm›fl bir zincir üzerinde ikinci bir zincir

oluflturan, k›sa nükleotid dizisi. Yeni nükleotidler primer

denilen bu k›sa zincirin ucuna tak›larak, uzatma bafllaya-

cakt›r. Primeri ise primaz adl› bir enzim sentezler. K›saca-

s› primaz, primer ad› verilen k›sa bir nükleotid dizesi ya-

p›p, bunu ço¤alacak DNA üzerinde uygun bir yere yap›fl-

t›r›r. Primer RNA yap›s›ndad›r. Yine nükleotidlerden yap›l-

m›flt›r. Ama yap›s›ndaki fleker (riboz) ve timidin yerine

urasil içermesiyle DNA’dan ayr›l›r. Niye RNA yap›s›nda

da, DNA yap›s›nda de¤il diye soracak olursan›z yan›t› tek-

nik nedenlerdir. Çünkü RNA’n›n oluflmas› için önceden bir

primer bulunmas› gerekmez, primaz taraf›ndan do¤rudan

yap›labilir. Oysa DNA sentezlenmesi için bir primere ihti-

yaç olacakt›r. RNA’n›n bir enzime ihtiyaç duymadan ken-

dini ço¤altabilece¤ini “RNA dünyas›” adl›, bir önceki say›-

m›zda yay›nlanan yaz›da izah etmifltik.

(18) fiimdi yeni durumu flematize edelim. Helikaz DNA

çift sarmal›n› açm›fl, üstteki zincire primer ba¤lanm›fl, po-

limeraz da bu primerin 3’ucuna, ikinci zinciri kal›p gibi

kullanarak, ona uygun nükleotidleri eklemeye bafllam›fl.

Yani yeni bir DNA zinciri oluflmaya bafllam›fl! 5’den 3’ne

do¤ru, önde helikaz, arkas›nda onun açt›¤› yolda ilerleyen

yeni DNA zinciri.

(19) Ama biz üstteki zinciri uzat›rken, efl zamanl› olarak

alttaki zincir de uzamal›. Çünkü polimeraz her iki zincire

de ba¤lan›r. Dikkat ederseniz, alttaki zincire primer ba¤-

land›¤› zaman, 3’ucu, zincirin uzamas› beklenilen yönün

tersine düflmekte. Yeni nükleotidler mademki 3’ucuna ek-

lenmekte, bu durumda alttaki zincir aksi yönde uzayacak-

t›r. 
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(20) Bu problemi çözmek için, primaz enzimi sürekli ola-

rak yeni primerler yapar ve zincire ba¤lar. Polimeraz da

aksi yönde k›sa bir DNA segmenti sentezler, hemen arka-

s›ndan geriye dönerek yeni bir primer yerlefltirir ve yine

k›sa bir nükleotid eklemeleri yapar. Böylelikle, biraz ileri

gidip, hemen geri dönerek alttaki zincirin de üstteki ile efl

zamanl› olarak uzamas›n› sa¤lam›fl olur. Üstteki zincir ke-

sintisiz uzarken, alttaki de uzar ama kesintili olarak.

(21) fiimdi dikkat ederseniz, afla¤›daki zincirde DNA kop-

yaland› ama parça parça eklenerek. Aralarda da RNA ya-

p›s›ndaki primerler var. Tam bu s›rada sahneye DNA poli-

meraz I enzimi girer. Polimeraz I enzimi bir ucuyla

RNA’lar› yerken, di¤er ucuyla da DNA’ya nükleotidler ek-

leyerek DNA sentezi yapabilir. Polimeraz III’den fark› bu

sentez ifllemini daha yavafl yapmas›. 

(22) Aynen böyle: Bir bal›k gibi a¤z›yla 5’ucundan baflla-

y›p RNA primerini yiyip, ortamdan uzaklaflt›r›rken, arka-

s›ndan da yeni nükleotidleri, gerisindeki DNA parças›n›n

3’ ucuna ekleyerek, primerden boflalan aç›kl›¤› doldurur.

(23) Güle güle RNA, hofl geldin yeni DNA!

(24) Alt zincirde ve üst zincirde, primerler polimeraz I ta-

raf›ndan ç›kar›l›p, boflluklar yine polimeraz I’in yapt›¤›

DNA parçalar›yla doldurulduktan sonra, bu DNA parçalar›

birbirlerine bir tutkal ile yap›flt›r›l›rlar. Bu tutkal da ligaz

enzimidir. 

Sonuçta, orijinal tek bir DNA zincirinden, yar›s› orijinal-

den yar›s› da yeni bafltan sentezlenmifl, 2 adet yeni DNA

zinciri oluflmufl oldu, yani DNA’m›z kendini ço¤altt›!

(25) fiimdi de bir hassas noktaya de¤inelim. ‹ki elimiz ara-

s›na bir paket lasti¤i geçirip, aynen DNA sarmal› gibi bir

sarmal oluflturdu¤umuzu düflünelim. Sarmal›n tam orta-

s›ndan da helikaz gibi sarmal› açal›m. Aç›kl›¤› artt›rd›¤›-

m›zda, sa¤da ve soldaki sarmallarda bir s›k›flma ortaya

ç›kt›¤›n› görürsünüz. Bu s›k›flma DNA’da k›r›lmalara yol

açabilir. ‹flte bu gibi s›k›flma bölgelerinde, topoizomeraz

adl› bir di¤er enzim devreye girer. S›k›flan bölgelerde, her

iki zinciri keser, gerilmeyi gevfletir ve tekrar kesik uçlar›

birbirine yap›flt›r›r. Böylelikle, DNA’ya bir hasar meydana

gelmeden, ço¤alman›n gerçekleflmesini sa¤lar.

San›r›m, bir hücrenin üremesi nas›l oluyor, k›smen an-

lat›labildi. Görüldü¤ü gibi, DNA son derece ak›ll› ve pren-

sipli bir mekanizmayla kendini ço¤altmakta, orijinal halini

korumaktad›r. Bu sayede, hiç ölmeksizin varl›¤›n› nesiller

boyunca sürdürebilir. ‹flte, gamet hücrelerimizde bulunan

nükleik asit zincirleri, vücut hücrelerindekiler ölse bile, ay-

nen bu flekilde geçmiflten günümüze, günümüzden de

gelece¤e daima var olacaklard›r. Yaflas›n BENC‹L DNA’la-

r›m›z!..
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Tüm dünyada obezite insidans›, nedenlerinin anlafl›l-

mas›na ra¤men giderek art›fl göstermektedir. Leptin,

enerji homeostaz›n›n düzenlenmesine kat›lan adipozit bir

proteindir. Keflfinden bu yana anti-obeziteden; üreme,

anjiogenez, hematopoez, kan bas›nc›, kemik kitlesi, lenfo-

id organ homeostaz› ve T-lenfositleri üzerine genifl etkile-

rine kadar leptinin biyolojik fonksiyonu giderek geniflle-

mifltir. Adipozitlerden salg›lanan leptinin k›smen insülin

kortizol ve seks steroidleri gibi hormonlarla regüle edildi-

¤i gösterilmifltir.

Bu çal›flmada infertil oligozoospermik erkeklerde se-

rum leptin düzeyinin ortaya konmas› amaçlanm›fl. Bu

prospektif çal›flmaya en az 2 y›ld›r evli ve ortalama yaflla-

r› 31.7±2.6 y›l olan 80 hasta dahil edilmifltir. Bu hastalar

fertil normozoospermik ve infertil oligozoospermik olan-

lar olmak üzere iki gruba ayr›lm›flt›r. Ayr›nt›l› anamnez, fi-

zik muayene, vücut a¤›rl›¤›, boy ölçümü ve vücut kitle in-

deksi hesaplanarak kaydedilmifl. Ejakülasyon örnekleri 5

günlük cinsel perhiz sonras›nda sabah toplanm›fl, WHO

k›lavuzlar› dikkate al›narak likefaksiyon sonras›nda çal›fl›l-

m›flt›r. Fertil kontrol grubunda ortalama sperm konsan-

trasyonu 71.35±35.7 milyon ve oligozoospermik grupta

8.09±4.8 milyon bulunmufltur. Oligozoospermik grupta

ortalama vücut a¤›rl›¤› ve serum leptin düzeyi kontrol

grubuna göre anlaml› olarak yüksek bulunmufltur. Ortala-

ma vücut a¤›rl›¤›, vücut kitle indeksi ve serum testosteron

düzeyi çal›fl›lan gruplar aras›nda anlaml› farkl›l›klar göster-

memifltir. Serum leptin düzeyi hasta yafl›, vücut a¤›rl›¤›,

vücut kitle indeksi ile ve serum testosteron düzeyi ile ters

orant›l› olarak anlaml› korelasyon göstermifltir. Serum lep-

tin düzeyinin boy ve sperm konsantrasyonu ile korelasyo-

nu anlaml› bulunmam›flt›r.

Bu çal›flmada fertil normozoospermik hastalarla karfl›-

laflt›r›ld›¤›nda infertil oligozoospermik hastalarda daha

yüksek serum leptin düzeyleri saptanm›flt›r. Serum leptini-

nin sperm konsantrasyonu ile iliflkisi anlaml› bulunmam›fl

ancak vücut a¤›rl›¤› ve vücut kitle indeksi ile anlaml› oran-

da iliflkili oldu¤u tespit edilmifltir. Considine, Ostlund ve

ark. bu iliflkinin büyük ya¤ hücrelerinden leptin sal›n›m›n›n

art›fl›na ba¤l› oldu¤unu aç›klam›fllard›r. Serum leptini ile

total testosteron düzeyi aras›ndaki ters orant›l› iliflki lipoliz-

deki art›fl veya obezite gen ekspresyonu üzerine direk

supresif etki ve adipozitler üzerindeki androjen ba¤lay›c›

reseptörlerin testosteronu ba¤lamas› ile aç›klanmaktad›r.

Ayn› zamanda leptinin olas›l›kla Leydig hücrelerini ba¤la-

yarak testosteron üretimi üzerine direkt inhibitör etkisi var-

d›r ve bu testiküler steroidogenez üzerine direk inhibitör

uyar› fleklinde kendini gösterir. Ish›kawa ve ark. spermato-

genez disfonksiyonunun artm›fl leptin ve testisde leptin

reseptör ekspresyonu ile birlikte oldu¤unu göstermifller-

dir. Sonuçlar adipozit derive hormon, leptin ve erkek üre-

mesi aras›nda ba¤lant› oldu¤u izlenimini vermektedir.

Çeviri:

Dr. Emre Ulukarada¤, Prof. Dr. Ahmet Metin

Abant ‹zzet Baysal Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

‹nfertil oligozoospermik erkeklerde
serum leptin iliflkisi

Hanafy S, Halawa FA, Mostafa T, Mikhael NW, Khalil KT. Dermatology & Andrology Department, Faculty of Medicine, Benha University,
Benha, Egypt. Andrologia. 2007 Oct;39(5):177-80
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Diyabetes mellitus (DM) insan sa¤l›¤› üzerindeki en

önemli global tehditlerden biridir. DM, spermatogenezin

endokrin kontrolü, direkt spermatogenez ya da penil

ereksiyon ve ejakülasyonu etkileyerek erkek üreme fonk-

siyonlar›n› bozabilmektedir. Buna ra¤men fertilite klinikle-

rine baflvuran erkeklerdeki diyabet prevalans› tam olarak

bilinmemektedir. Ayr›ca, DM’nin sperm fertilite potansi-

yeli üzerine etkilerini inceleyen çal›flmalar konvansiyonel

sperm analizi ile s›n›rl› kalmaktad›r. 

Fertilitenin konvansiyonel semen analizi ile de¤erlen-

dirilmesine ek olarak sperm nükleer DNA (nDNA) ve mi-

tokondriyal DNA (mtDNA) kalitesinin belirlenmesi alter-

natif bir yaklafl›md›r. Sperm nDNA fragmantasyon oran›

ve mtDNA delesyon say›s›n›n yard›mla üreme teknikleri

üzerindeki prognostik etkileri ise gösterilmifltir. Bu diya-

betik ve non-diyabetik erkeklerin sperm parametreleri

konvansiyonel ve moleküler tekniklerle k›yaslanm›flt›r. 

Konvansiyonel semen analizi (semen volümü, sperm

say›s›, motilite ve morfoloji) ile 27 diyabetik (ortalama yafl

34±2 y›l) ve 29 non-diyabetik (kontrol grubu, rutin infer-

tilite incelemeleri yap›lan erkekler, ortalama yafl 33±1 y›l)

birey karfl›laflt›r›lm›flt›r. Kontrol grubuna sadece Dünya

Sa¤l›k Örgütü (DSÖ) kriterlerine yak›n semen parametre-

leri olan bireyler al›nm›flt›r. Morfolojik de¤erlendirme Kru-

ger kriterlerine göre yap›lm›flt›r. Sperm nDNA fragman-

tasyon oran› tespiti için Comet analizi kullan›lm›flt›r.

Sperm mtDNA delesyon analizi ise Long-PCR tekni¤i ile

yap›lm›flt›r. 

Analizler sonucunda semen volümü diyabetik bireyler-

de non-diyabetik olanlara göre anlaml› düzeyde düflük

bulunmufltur. Bununla birlikte sperm konsantrasyonu, to-

tal sperm say›s›, motilite yüzdesi ve normal morfoloji yüz-

desi aç›s›ndan gruplar aras›nda anlaml› fark bulunmam›fl-

t›r. Diyabetik veya non-diyabetik hastalar›n hiç birinde an-

laml› lökositospermi (DSÖ>1*106/ml) saptanmam›flt›r.

Sperm nDNA fragmantasyon oran› diyabetiklerde non-di-

yabetik gruba göre anlaml› düzeyde yüksek olarak sap-

tanm›flt›r. Sperm mtDNA delesyon ortanca de¤eri de di-

yabetik hastalarda kontrol grubuna göre anlaml› düzeyde

artm›flt›r.

DM’nin insidans›ndaki art›fla ba¤l› olarak kaç›n›lmaz bir

flekilde fertil dönemdeki erkeklerdeki prevalans› da arta-

cakt›r. Son 50 y›ldaki semen kalitesindeki düflüfl de göze

çarpmaktad›r ve DM gibi sistemik hastal›klar›n insidans›n-

daki art›fl bu düflüflü h›zland›racakt›r. Daha önceki çal›flma-

larda subfertil erkeklerdeki tip-1 DM prevalans› yaklafl›k

%1 olarak saptanm›flt›r. DM’li erkeklerdeki semen kalite-

sini de¤erlendiren çal›flmalar ise eski ve sadece konvansi-

yonel semen analizinin kullan›m› nedeniyle s›n›rl›d›r. Kon-

vansiyonel semen analizi fertilitenin de¤erlendirilmesinde

temel teflkil etmekle birlikte birtak›m s›n›rlamalar› vard›r.

Bu nedenle bu çal›flmada konvansiyonel semen analizine

ek olarak sperm nDNA fragmantasyonu ve mt DNA de-

lesyonlar› de¤erlendirilerek moleküler bio-markerler ferti-

lite potansiyelini k›yaslamada kullan›lm›flt›r. 

Bu çal›flmada azalm›fl semen volümü d›fl›nda konvan-

siyonel semen analizi parametreleri aç›s›ndan diyabetik ve

non-diyabetik bireyler aras›nda anlaml› farkl›l›k bulunma-

mas›na karfl›n, sperm nDNA ve mtDNA’da artm›fl hasar›n

gösterilmesi diyabet gibi sistemik hastal›klar›n oksidatif

DNA hasar› ile fertilite üzerine olumsuz etkilerinin saptan-

mas› aç›s›ndan önemlidir. Bu hasar›n kesin do¤as›n› ta-

n›mlayan, etyolojisini ve klinik önemini saptamaya yöne-

lik yeni çal›flmalara gereksinim vard›r.

Çeviri:

Dr. Mehmet Umul, Doç. Dr. Bar›fl Altay

Ege Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

‹nsülin ba¤›ml› diyabetes mellitus:
Erkek üreme fonksiyonlar›n› etkiler

Agbaje IM, Rogers DA, McVicar CM, McClure N, Atkinson AB, Mallidis C, Lewis SE
Hum Reprod 2007 Jul;22(7):1871-7
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Cis-platin bazl› kemoterapinin (KT) uygulanmaya bafl-

lanmas›yla testis tümörlerinde kür oranlar› %95’in üzerine

ç›km›fl bununla birlikte bu hasta grubunda tedavinin uzun

dönem yan etkilerinden olan infertilite önemli hale gel-

mifltir. Bu olgularda infertilite, tedaviye ba¤l› olabilece¤i

gibi kanserin kendisinden de kaynaklanabilmektedir. Te-

davi sonras› hastalar›n yar›s›nda spermatogenez geri dön-

mesine ra¤men bunu öngörme flans› olmad›¤› için baba-

l›k flans›n›n devam edebilmesi için tedavi öncesi sperm

dondurulmas› ifllemi ile ilgili hastalar›n bilgilendirilmesi

önem kazanmaktad›r.

Bu retrospektif çal›flmada yazarlar, testis kanseri tan›s›

alan hastalar›n ne kadar›n›n sperm bankas›na yönlendiril-

di¤ini, bu hastalardan kaç›n›n sonradan bu spermleri kul-

land›¤›n›, donmufl semenle yard›mc› üreme tekniklerinin

sonuçlar› ne oldu¤unu, ne kadar hastan›n tedavi sonras›

do¤al yollarla baba oldu¤unu ve tedavi sonras› baba ola-

bilmenin tedavi öncesinden belirlenebilirli¤ini araflt›rm›fl-

lard›r.

Çal›flmaya 1983-2002 y›llar› aras›nda testis kanseri ta-

n›s› alm›fl ve izleyen iki ay içinde tek tarafa orfliyektomi

yap›lan ve di¤er tarafta palpe edilebilen testisleri olan ol-

gular dahil edilmifl. Bu hastalar›n tedavi öncesi ve sonras›

babal›k durumlar›, sperm dondurmufl olup olmamalar› ve

bu spermleri kullan›p kullanmamalar› incelenmifl.

Hastalar orfliyektomi sonras›nda izlem, KT, Retroperi-

toneal lenf nod diseksiyonu (RPLND), radyoterapi (RT) se-

çeneklerinden uygun olanla tedavi edilmifller. Buna göre

hastalar: 1)‹zlenen grup 2)Yaln›z RPLND grubu 3) RT, 4)KT

<850 mg +/- RPLND ve 5) KT >850 mg +/- RPLND ola-

cak flekilde 5 ayr› gruba ayr›lm›fl.

‹nmemifl testis öyküsü, varsa daha önceki infertilite

durumu, orfliyektomi öncesi çocuk durumlar› kaydedil-

mifl. ‹lk 8-10 y›l 5 milyon/ml üzerinde sperm varl›¤›nda

dondurma ifllemi yap›l›rken sonraki dönemde canl› sperm

olan her örnek dondurulmufl. 1983-1994 y›llar› aras›nda

40 yafl üstündekiler dondurulmazken 1994 y›l› sonras›nda

yafl s›n›r› 50’ye ç›kar›lm›fl. Sperm örne¤i olgular›n 2-7

günlük cinsel perhizi sonras› al›nm›fl ve s›v› nitrojende

dondurulmufllar.

Toplam 1388 uygun hastadan 422’si orfliyektomi ön-

cesi sperm dondurtmufl. Dondurma ifllemi, 554 kiflide ya

hasta istemedi¤i veya tedavilerinin acilen yap›lmas› ge-

reklili¤i olmas› nedeniyle yap›lamam›fl. Olgular›n 21’i eja-

külat verememifl, 94’ünde ise azospermi mevcutmufl.

Sperm donduranlar donduramayanlara göre ortalama 4

yafl daha genç, daha çok non-seminomlu ve metastatik

olgular olup sperm dondurmayan grupta tedavi olarak iz-

lem ve RT alanlar ço¤unluktayken, sperm donduran grup-

ta en s›k uygulanan tedavinin kemoterapi oldu¤u belirtil-

mifl.

Yazarlar hastalar›n %7’sinin dondurduklar› spermi kul-

land›¤›n›, bunlar›n 16’s›nda hamilelik olufltu¤unu, 2’sinin

düflükle sonuçland›¤›n› ve yard›mc› üreme tekni¤i kulla-

narak baflar›s›z olan 2 hastan›n sonradan do¤al yollarla ba-

ba oldu¤unu bildirmifller. Sperm donduranlar›n %17’sinin

spermlerini kullanmadan baba oldu¤unu, yirmi y›l›n so-

nunda sperm dondurmayanlar›n %34’ünün, donduranla-

r›n ise %47’sinin do¤al yollarla çocuk sahibi oldu¤unu ra-

por etmifllerdir.

Çal›flman›n sonucunda testis kanseri tedavisi sonras›

babal›¤› etkileyen önemli faktörlerin, tedavi tipi, yafl ve

serum FSH düzeyi oldu¤u, düflük sperm konsantrasyonu,

inmemifl testis öyküsü ve kuru ejakülasyon varl›¤›n›n fer-

tiliteyi olumsuz etkileyen di¤er faktörler oldu¤u belirtil-

mifltir. Tedavi sonras› babal›k ihtimali en az olanlar›n, sito-

toksik tedavi alanlar ve tedavi öncesi düflük sperm say›s›

veya serum FSH seviyesi yüksek olan olgular oldu¤u ra-

por edilmifltir. Kemoterapinin, fertilite ihtimalini radyote-

rapiden daha fazla azaltt›¤› ve en az fertilite ihtimali olan-

lar›n ise toplam 850 mg üzerinde kemoterapi alan olgular

oldu¤u tespit edilmifl. Son olarak yazarlar testis kanseri ta-

Testis kanserli hastalarda sperm dondurmada
20 y›ll›k deneyim: Kimin ihtiyac› var?

Magelssen H, Haugen TB, von Düring V, Melve KK, Sandstad B, Fossa SD
European Urology Vol 48, 779-785, 2005
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n›s› konan genç ve orta yafl grubundaki hastalar›n doktor

taraf›ndan önerildi¤inde yaklafl›k yar›s›n›n tedavi öncesi

sperm dondurma ile ilgilenece¤ini ve tedavi sonras› baba

olmak için kullan›lmasa bile dondurulmufl sperm varl›¤›-

n›n hastalar üzerindeki olumlu psikolojik etkisinin tart›fl›l-

maz oldu¤unu ifade etmektedirler.

Çeviri:

Yrd. Doç. Dr. Cüneyt Adayener, Dr. Ömer Y›lmaz

GATA Haydarpafla E¤itim Hastanesi Üroloji Servisi
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Obstrüktif azospermi (OA) infertil erkeklerin %10-

20’sinde vard›r ve normal testiküler volüm ve normal

spermatogenezin göstergesi olan normal hormonal para-

metrelerle karakterizedir.

Tedavi seçenekleri genital kanal›n devaml›l›¤›n› sa¤la-

maya yönelik mikrocerrahi rekonstrüksiyon, mikrocerrahi

ile epididimden sperm aspirasyonu (MESA) ve perkütan

prosedürdür (PESA). Testiküler sperm ektraksiyonu (TESE)

ve testiküler sperm aspirasyonu (TESA) intrasitoplazmik

sperm injeksiyonu için (ICSI) alternatif tedavilerdir.

MESA’n›n epididimal obstrüksiyon, konjenital bilateral

vaz deferens yoklu¤u (CBAVD), enfeksiyon veya önceki

cerrahiye ba¤l› genital kanal t›kan›kl›klar›na ba¤l› geliflen

OA ve konservatif tedavinin yetersiz oldu¤u ejakulatuvar

bozukluklarda endikasyonu vard›r.

Güncel birçok çal›flmada inhibin-B’nin normal ve bo-

zulmufl spermatogenezin duyarl› göstergesi oldu¤u ta-

n›mlanm›flt›r. Bu çal›flmadaki amaç, primer OA düflünülen

hastalarda hormonal parametrelerle birlikte MESA ve

skrotal ekplorasyon sonuçlar›n›n korelasyonu ve bu hasta-

lardaki baflar›l› MESA prosedürü için diagnostik inhibin-B

de¤erlerinin belirlenmesidir.

Bu çal›flmada primer OA düflünülen 43 erkek hastada-

ki MESA sonuçlar› retrospektif olarak incelenmifltir. CBAVD

veya vazektomi öyküsü olan hastalar çal›flma d›fl› b›rak›l-

m›flt›r. Androlojik çal›flmada medikal öykü, fizik muayene,

skrotal ultrason, serum LH, FSH, testosteron ve inhibin öl-

çümü ve WHO k›lavuzlu¤unda semen analizi yap›lm›flt›r.

MESA primer OA düflünülen 43 hastan›n 28’inde

(%65) baflar›l› olmufltur. Serum LH, FSH, testosteron ve

inhibin de¤erlerinde baflar›l› veya baflar›s›z MESA aras›n-

da anlaml› farkl›l›k bulunamam›flt›r. Fakat modifiye John-

son skoru MESA baflar›s›z olanlarda anlaml› olarak daha

düflük bulunmufltur. ‹nhibin-B 150 ng/L olan hastalarda

MESA baflar›s›zl›¤› %33 iken, %63 hastada epididimal

sperm bulunmufl. Normal bir modifiye Johnson skorunun

MESA baflar›s›n› belirlemedeki duyarl›k ve özgüllü¤ü s›ra-

s›yla %92 ve %64, normal inhibin-B seviyeleri ile karfl›lafl-

t›r›ld›¤›nda ise %81 ve %21 bulunmufltur. ‹nhibin-B, FSH

ile negatif iliflkili bulunmufl. Bu çal›flmadaki popülasyonda

testiküler histolojinin tersine artm›fl modifiye Johnson sko-

runun inhibin-B seviyeleri ile iliflkisi saptanamam›flt›r.

Bu çal›flmada inhibin-B MESA baflar›s›n› belirleyeme-

mifltir. Bu nedenle mikrocerrahi rekonstrüksiyon ve MESA

uygun olan primer OA düflünülen hastalarda inhibin-B’nin

testiküler biopsinin yerini alamayaca¤› sonucuna varm›fl-

lard›r. Testiküler biyopsi normal inhibin-B seviyeleri olan

spermatogenik hastalar› belirlemede yard›mc›d›r fakat,

MESA’ya ba¤l› matürasyon defektini belirlemede yeter-

sizdir. Çal›flmadaki primer OA düflünülen hastalar›n

%15’inde tan›mlanan epididimal kötü fonksiyon veya re-

te testis obstrüksiyonu, normal testiküler histoloji ve nor-

mal inhibin-B seviyelerine ra¤men baflar›s›z MESA’y› aç›k-

layabilir.

Çeviri:

Doç. Dr. Hakan K›l›çarslan

Uluda¤ Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

‹nhibin B primer obstrüktif azospermi düflünülen
hastalarda mikrocerrahi ile epididimal sperm
aspirasyonu yap›lan hastalarda sonucu belirleyebilir mi?

Smith M, Dohle GR, Wildhagen MF, Weber RF
Asian J Androl. 2007 9(3):382-7,2006.
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Varikosel, genellikle sol tarafta izlenen pampiniform

pleksus dilatasyonudur. Bu durum çocuklar› da içerecek fle-

kilde erkek popülasyonunun %15’inde görülebilir. Variko-

sel erkek infertilitesinin önemli bir nedeni olabilir ve inferti-

lite nedeniyle baflvuran erkek hastalar›n yaklafl›k % 41’inde

mevcuttur. Testisin venöz drenaj›n› sa¤layan pampiniform

pleksus internal inguinal halka seviyesinde testiküler ven

olarak devam eder. Sol testiküler ven sol renal vene dik bir

aç›yla drene olurken sa¤ testiküler ven direkt olarak vena

kavaya oblik bir aç›yla dökülür. Testiküler venlerin tüm

uzant›lar›nda valvler vard›r. Dördüncü lumbar vertebra se-

viyesinde testiküler venler bir lateral ve bir medial olmak

üzere 2 kola ayr›l›rlar. Lateral dal, bafll›ca kolon ve renal

kapsüler venler olmak üzere retroperitoneal venlerle; me-

dial dal› ise üreteral venlerle anastomoz yaparlar. Bu iki da-

l›n ayr›ca birbirleriyle de anastomozlar› vard›r. Kadavralarda

testiküler venlerin anatomik da¤›l›m›yla ilgili çal›flmalar na-

dirdir. Bu çal›flmalar gonadal venin yolu tan›mlanarak ret-

roperitoneal diseksiyon yap›lm›fl fikse kadavralarda yap›lan

çal›flmalard›r. Literatürde testiküler venin anatomisi üzerin-

de insan fetuslar›nda yap›lm›fl çal›flma bulunmamaktad›r.

Bu çal›flman›n amac› testiküler venlerin say›, drenaj bölge-

si, kollateralleri gibi anatomik varyasyonlar›n› ve bunlar›n

kadavra ve fetustaki da¤›l›m›n› incelemektir.

1998-2006 y›llar› aras›nda yafllar› 25-75 olan, forma-

linde fikse edilmifl 100 adet kadavra ve 24 taze erkek fe-

tus çal›flmaya al›nd›. Kadavralarda abdominal cerrahi öy-

küsü yoktu. Dört anatomik bulgu incelendi: 1. Testiküler

venlerin say› ve dallanma lokalizasyonlar› 2. Venin sonlan-

d›¤› lokalizasyon (inferior vena kava (IVK), renal ven (RV)

veya renal ven ve IVK aras›ndaki aç›) 3. Kollaterallerin tipi

ve say›s› (suprarenal, lumbar, aksesuar testiküler) 4. Testi-

küler venin sonlanma aç›s›. 

Sonuçlar

Eriflkin kadavralar

Sa¤ testiküler ven

100 olguda, %85 oran›nda tek testiküler ven izlenir-

ken, olgular›n %15’inde iki ven bulundu. (toplam 115

ven). Tek spermatik ven olanlarda drenaj bölgesi 99 olgu-

da IVK, 1 olguda ise RV’di. ‹ki testiküler veni olan 15 ol-

gudan 7 tanesinde testiküler ven IVK ve RV aras›ndaki aç›-

da sonlanmaktayd›. Olgular›n %98’inde testiküler ven

IVK’ya dar aç›yla dökülürken 1 olguda aç› dikti. Olgular›n

% 21’inde kolon venine efllik eden kollateraller izlendi. 

Sol testiküler ven

100 olguda %82 oran›nda tek, %15 oran›nda iki, ,%2

oran›nda 3 ve %1 oran›nda 4 ven olmak üzere toplam

122 ven izlendi. Tüm olgularda drenaj bölgesi, venlerin

say›s›ndan ba¤›ms›z olacak flekilde renal vendi. Drenaj

aç›s› olgular›n %95’inde dik aç›yd›. %31 olguda kolon ve-

nine efllik eden kollateral damarlar gözlendi.

Fetuslar

Sa¤ testiküler ven

24 olgunun hepsinde tek testiküler ven saptand›. Dre-

naj alan› %83.3 olguda IVK, %12.5 olguda RV ve IVK bir-

leflim bölgesi ve %4.2 olguda RV’di. %95.8 olguda ven

IVK’ya dar aç›yla, 1 olguda ise dik bir aç›yla dökülüyordu.

Kolon venine efllik eden kollateral damar 6 (%25) olguda

mevcuttu. 

Sol testiküler ven

24 olgunun %66.6’s›nda tek ve %33.3’ünde 2 ven ol-

mak üzere toplam 32 ven gözlendi. Tüm olgularda drenaj

alan› sol RV’di. Drenaj aç›s› %93.75 oran›nda dik, ve 2

(%6.25) olguda dar aç›yd›. 10 olguda kolon venine efllik

eden kollateral izlendi.

Yorum

Testiküler venlerin anatomik varayasyonlar› s›kt›r. Sol

gonadal ven konsepsiyondan sonra 5-7. haftalarda sub

kardinal venin distal ya da post renal kesiminden geliflir.

Çal›flmam›zda eriflkin kadavralarda %15 olguda sa¤ testi-

küler vende say› varyasyonlar› izlendi. Sol tarafta, kadav-

ralarda %18, fetuslarda ise %33 olguda, gonadal venler-

deki yüksek orandaki say›sal varyasyonu do¤rulayacak fle-

kilde, say›sal varyasyon saptand›. Drenaj anatomisi aç›s›n-

Eriflkin kadavralar ve insan fetuslar› üzerinde
testiküler venlerin uygulamal› anatomik çal›flmas›

Luciano A. Favorito, Waldemar S. Costa ve Francisco J.B. Sampaio
International Braz J Urol, 33(2): 176-80, 2007
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dan varyasyon sadece sa¤ tarafta izlendi. Sol testiküler

venlerin tamam› RV’e dökülürken, sa¤ testiküler venlerin

%83’ten fazlas› IVK’ya dökülüyordu. 

Farkl› varikosel tedavi seçenekleri vard›r ve tedavide

amaç testisi drene eden venleri oblitere ederken vaz de-

ferens ve testiküler arteri korumakt›r. Buna ra¤men baz›

çal›flmalarda arterin adventisyas›nda bulunan ve ana sper-

matik venin ba¤lanmas›ndan sonra variköz hale geçebilen

damarlar›n olmas›ndan dolay› arterin de ba¤lanmas›n›n

varikosel rekürensini azaltt›¤› belirtilmektedir. Geçmiflte

testiküler venlerdeki kollateral damarlar›n anomali oldu¤u

düflünülmekteydi, ancak bir çal›flmada gonadal venlerin

%74’ünde kolon venlerine efllik eden kollateral damarla-

r›n oldu¤u belirtilmifltir. Çal›flmam›zda kadavralarda %31

ve fetuslarda %41 oran›nda kolonla kollateral damar sap-

tand›. Tedavi sonras› varikosel rekürensi çocuk yafl gru-

bunda daha fazla olmak üzere %0.6-45 aras›nda de¤ifl-

mektedir. Rekürenste etkili faktörlerden biri testiküler

venlerin retroperitoneal da¤›l›m›d›r. Testiküler venin kol-

laterallerinin kolon venleri ve karfl› taraftaki kollateral ven-

lere efllik etmesi tek tarafl› varikoselin spermatogenezi na-

s›l bozdu¤unu aç›klad›¤› gibi cerrahi sonras› varikosel re-

kürensini de aç›klamaktad›r. Cerrahinin tipi de rekürenste

etkilidir. Retroperitoneal ligasyon %10-15 oran›yla en faz-

la rekürense yol açan tekniktir. Mikrocerrahi subinguinal

varikoselektomi testise yak›n bir bölgede olmas›ndan do-

lay› kollaterallerin retroperitoneal anastomozlarla reakti-

vasyonunu engelledi¤inden günümüz varikosel cerrahi-

sinde tercih sebebidir.

Sonuç olarak say› ve sonlanma lokalizasyonu varyas-

yonlar› s›kt›r. Yaklafl›k %30 olguda testiküler venlerle ret-

roperitoneal venleri birlefltiren kollateraller vard›r. Bu ana-

tomik bulgular varikoselin orijinini ve cerrahi sonras› rekü-

rens nedenini anlamam›za yard›mc› olmaktad›r.

Çeviri:

Dr. Gökhan Köse

Baflkent Üniversitesi T›p Fakültesi Üroloji AD
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Erkek infertilitesinde son y›llarda dramatik de¤iflimler

ve geliflmeler görülmektedir. Geçmifl y›llarda kesin infer-

tilite tan›s› konan erkek olgular, günümüzde geliflen tek-

noloji ve yöntemlerle biyolojik baba adayl›¤› için birçok al-

ternatif sahibi olmufllard›r. 

Varikosel, obstrüktif olmayan azospermik veya fliddet-

li oligoastenospermili olgular›n %4.5-13.3’ünde tan›ya

efllik edebilir. Azospermik olgularda varikoselektominin

yeri tart›flmal›d›r. Son y›llarda yap›lan baz› çal›flmalarda

varikoselektominin azospermik olgular›n sperm paramet-

relerinde düzelmeye neden olabilece¤i rapor edilmifltir.

Bu çal›flmada mikroskopik varikoselektominin, testiküler

sperm elde etme (TESE) planlanan non obstrüktif azosper-

mili olgularda sperm parametrelerine etkisi ve olgularda-

ki histolojik tan›n›n varikoselektomi sonucunu öngörmede

etkili bir faktör olup olamayaca¤› sorgulanm›flt›r.

Obstrüktif olmayan azospermili, ortalama yafllar› 32

olan, primer infertil 19 olgu çal›flmaya dahil edilmifl ve

detayl› fizik muayene, hormon profili, doppler USG uygu-

land›ktan sonra tüm olgulara genetik inceleme yap›lm›fl-

t›r. Hiçbir olguda Y kromozom mikrodelesyonu ve kromo-

zom anomalisi tespit edilmemifltir. Tüm olgulardan ingui-

nal mikroskopik varikoselektomi s›ras›nda, tan›sal testis

biyopsisi al›nm›fl, biyopsi sonuçlar› Sertoli cell only (SCO),

matürasyon duraklamas› (MA), hipospermatogenez ve

normal spermatogenez olarak s›n›fland›r›lm›fl ve postope-

ratif 3. ayda semen analizi ile olgular tekrar de¤erlendiril-

mifltir. 

Takip süresi ortalama 7.4 ay olan çal›flmada 9 olguda

Gr3, 8 olguda Gr2, 2 olguda ise Gr 1 varikosel tespit edil-

mifl. Dört olguya bilateral varikoselektomi uygulanm›fl.

Operasyon öncesi ve sonras› hormon profililinde farkl›l›k

gözlenmemifl. Yedi olguda (%36.8) operasyon sonras› ya-

p›lan spermogramda canl› sperm elde edilmifl. Biyopside

SCO tespit edilen 10 olgunun 9 unda varikoselektomi

sonras› iyileflme görülmemifltir. Buna karfl›l›k MA olan 6

olgunun 4 ünde (%67), hipospermatogenezli 3 olgunun 2

sinde (%67) operasyon sonras› sperm tahlilinde ya da uy-

gulanan TESE’de hareketli canl› sperm görülmüfltür. Hi-

pospermatogenezli 1 olguda ise spontan gebelik gözlen-

mifl. 

Obstrüktif olmayan azospermik infertil olgularda, te-

davi alternatiflerinden biri TESE ile beraber uygulanan in-

trasitoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI) yöntemidir. Bu

yöntemle gebelik elde etmek için her iki partner de yar-

d›mc› üreme tekniklerine ihtiyaç duymaktad›r. Bu çal›flma-

da obstrüktif olmayan azospermik ve varikoselli olgular-

da, varikosel onar›m›n›n üremeye yard›mc› yöntem olarak

etkisi irdelenmifl ve seçilen olgularda varikoselektominin

yararl› etkisinin olabilece¤i gösterilmifltir. Semen para-

metrelerindeki düzelmeye ra¤men çiftler yard›mc› üreme

tekniklerine ihtiyaç duyabilmektedir. Bununla birlikte vari-

koselektominin avantaj› ise, bu olgularda ICSI için spontan

yolla, ejakülattan sperm elde etme imkan›n›n sa¤lanmas›-

d›r. Bu çal›flmada obstrüktif olmayan azospermik 7

(%36.4) olguda varikoselektomi sonras› canl› motil sperm

elde edilmifltir. Matthews ve arkadafllar›n›n yapt›¤› çal›fl-

mada da, obstrüktif olmayan azospermili ve testis biyop-

si sonucu matürasyon duraklamas› ve hipospermatoge-

nez rapor edilen 7 olgunun tamam›nda varikoselektomi

sonras› canl› sperm elde edilmifl olup, biyopsisi SCO olan

3 olguda varikoselektomi sonucu de¤ifliklik görülmemifl-

tir. Sonuç olarak yazarlar bu bulgular eflli¤inde histolojik

tan›n›n, operasyon sonucunu öngörmede etkili bir faktör

oldu¤unu öne sürmüfllerdir. Bu çal›flmada da benzer bul-

gular elde edilmifl olup uygulanan varikoselektominin TE-

SE ve ICSI baflar›s›n›n artt›r›lmas›nda önemli bir faktör ol-

du¤u vurgulanm›flt›r.

Çeviri:

Yrd. Doç. Dr. Bülent fien, Yrd. Doç. Dr. Cüneyt Adayener

GATA Haydarpafla E¤itim Hastanesi Üroloji Servisi

Obstruktif olmayan azospermik olgularda
varikoselektomi endikasyonu

Joong Shig Lee, Heung Jas Park, Tu Tae Seo,
Urology (69), 352-355, 2007
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Biyolojik baba olabilmek için bozulmufl spermatoge-

neze sahip infertil erkeklere uygulanan intrastoplazmik

sperm injeksiyonu(ICSI) yöntemi ile gebelik ve canl› do-

¤um elde edilebilmektedir. Erkek infertilitesinin baz› vaka-

lar›nda k›smi olarak spermatogenezin bozulmas› sebebiy-

le de uygulanan ICSI sonucunda do¤an bebeklerde soma-

tik genetik anomaliler görülebilmektedir. Genetik de¤er-

lendirilme s›ras›nda öncelikle Y kromozomunun uzun ko-

lundaki mikrodelesyonlar incelenmekte ve karyotip anali-

zi yap›labilmektedir. Y kromozomunun uzun kolunda bu-

lunan mikrodelesyonlar a¤›r oligozoospermik erkeklerin

%10-15’inde görülür. Normal somatik karyotipe sahip er-

keklerde Y kromozomunda mikrodelesyon olmayan er-

keklerde ICSI uygulamas› ile genetik anomali riskinin art-

m›fl olmas› inkar edilemez. Ancak spermatogenezin flid-

detli olarak bozulmas› ile mayotik kromozom rekombi-

nasyonunda ve ayr›lmas›nda de¤ifliklikler, anaploid sper-

matozoa say›s›nda art›fla sebep olabilir. Son y›llarda baz›

çal›flmalarda FISH (fluorescence in situ hybridization) yön-

temi ile erkek infertilitesi sperm kromozom anomalisi ara-

s›ndaki potansiyel iliflkiyi de¤erlendirmek için kullan›l-

maktad›r. ‹nfertil erkekler ve fertil kontroller karfl›laflt›r›ld›-

¤›nda raporlar›n ço¤unda infertil erkeklerin spermlerinde

özellikle cinsiyet kromozom anomalisi fertil gruba göre

daha yüksektir. Bu çal›flmada amaç; a¤›r obstruktif olma-

yan oligozoospermik erkeklerin spermlerindeki anaploidi

oran›n› de¤erlendirmektir. Bu popülasyondaki sperm

anaploidi s›kl›¤›n› ön görmede kullan›labilecek biyolojik

ve klinik faktörleri belirlemektir. Spermdeki sistematik

FISH analizleri a¤›r oligozoospermik (sperm say›s›<5x106)

hastalarda yap›lm›flt›r. Çal›flmada oligozoospermik ve fer-

til kontrol grubundaki erkeklerin spermlerindeki anaploidi

oran› karfl›laflt›r›lm›flt›r.

‹diyopatik fliddetli oligozoospermik olan toplam 31

hastaya ICSI uygulanm›flt›r. Klinik muayeneler üroloji uz-

man› taraf›ndan yap›lm›flt›r. Hastalara hormonal (FSH, LH,

Testosteron) de¤erlendirme, genetik inceleme (Karyotip,

Y kromozom mikrodelesyon) yap›lm›flt›r. Yard›mc› bezle-

rin fonksiyonlar› epididim için a-glukosidaz, seminal vezi-

kül için früktoz ölçülmüfltür.

Spermlerin FISH yöntemi ile incelenmesi için nükleus-

lar haz›rland›ktan sonra X,Y,13,21 kromozomlar› için uy-

gun problar kullan›lm›flt›r.

Hastalar›n ortalama yafl› 33,5 ( 26-49) dur. Artan ›s›ya

kimyasal ajanlara maruz kalan ve sigara kullanan n=17,

testiküler hacmi > 15 ml n= 8, FSH de¤eri yüksek n= 8,

somatik kromozom anomalisi olan n= 2 kiflidir ve 31 has-

tan›n hiç birinde Y kromozom mikro delesyonu görülme-

mifltir. Sperm say›s› ortalama 1,6x106/ml (0,1-5x106/ml)

toplam ileri hareketli sperm oran› %0-%40) canl›l›k oran›

%0-%8, teratozoospermi oran› %35-%100 olarak tespit

edilmifltir. 

• ‹nfertil ve fertil erkeklerdeki sperm anaploidi oran› kar-

fl›laflt›r›ld›¤›nda; infertil hastalarda test edilen her kro-

mozomdaki dizomi oran› kontrol grubundan farkl› de-

¤ildir. 

• Her bir infertil hastan›n sperm anaploidi oranlar›n›n fer-

til erkeklerle karfl›laflt›r›lmas›nda; infertil hastalar›n yak-

lafl›k yar›s›nda kontrol grubu oranlar›na göre incelenen

kromozomlar›n en az birinde anaploidi oranlar›nda art-

ma görülmüfltür. Ancak incelenen kromozomlar›n bi-

rinde veya daha fazlas›nda dizomi (x,Y,13,18,ve/ve-

ya21) 15 hastada anlaml› olarak artm›flt›r.

• Hem otozom hem de gonozomlarda art›fl 6 hastada,

sadece gonozomlarda art›fl 4 hastada görülmüfltür. 

• ‹nfertil hastalarda non disjunction ile kromozomlar

farkl› etkilenmiflir. Artm›fl dizomi oran› hastalar›n 1/3

de(n=9) görülmüfltür (0,73-2.72) kontrol grubundan

(2/8 kat), XY hiperhaploid oran› hastalar›n 1/3 (n=9)

de artm›flt›r (1.12-3.73) ve kontrol grubundan 3/9 faz-

lad›r. Dizomi 13’te art›fl alt› hastada olmufltur (0,69-

Oligoastenoteratozoospermik erkeklerde artm›fl
sperm anaploidi riski için prediktif faktörler

Faure AK, Aknin-Seifer I, Frerot G, Pelletier R, De Robertis C, Cans C, Levy R, Jimenez C, Lejeune H, Terrier N, Bergues U, Hennebicq S, Rousseaux S.
Int J Androl. 2007 Jun;30(3):153-62. 
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1,64) ve bu art›fl kontrol grubunun 2/4 kat›d›r.

• Oligozoospermik hastalar›n subgruplar›nda sperm

anaploidi oran› fazlad›r. Bu çal›flmada elde edilen

13,18,21 XY kromozomlar›ndaki artm›fl dizomi oranla-

r› literatür ile uyumludur. Bu çal›flman›n da dahil oldu-

¤u tüm çal›flmalardaki farkl› kromozomlar aras›ndaki

sperm dizomi oranlar›ndaki art›fl çeflitlidir.

Klinik ve/veya biyolojik karakteristiklerine ba¤l› olarak

infertil erkeklerdeki sperm anaploidi oranlar›: biyolojik ka-

y›tlarda sperm anaploidi oranlar›n›n korelasyonu için göz-

lemlenmifltir Afla¤›daki alt gruplar tan›mlanm›flt›r

1. Kriptorflidizm n= 7 

2. Toksik maddelere maruz kalarak spermatogenezi

bozulan n= 8 

3. Sigara içen n=14

4. Testiküler hacmi<15 ml n= 8 

5. FSH seviyesi >10 IU/ml n=10 

6. Sperm say›s› <1x106 n= 3 

7. Canl› sperm oran› < %50 n=14 

8. Normal morfoloji oran› < %5 olan n= 9 

‹statistiksel olarak 1, 2, 4, 7 ve 8. gruplar aras›nda is-

tatistiksel olarak fark yoktur. Sigara içen grupta dizomi 21

oran› (0.73) içmeyen gruba (0.34) göre yüksektir (p<

0.01). Yüksek FSH düzeyinde dizomi 18 ve 21 de art›fl

vard›r. A¤›r oligozoospermide 18. kromozomda dizomi

oran› yüksektir. Teratozoospermi olan hastalar›n 13. kro-

mozomunda dizomi oran› teratozoospermi olmayan gru-

ba göre yüksek ama istatistiksel olarak anlams›z bulun-

mufltur.

Kromozom 13, 18 ve/veya 21. kromozomlarda sigara

içen, yüksek FSH düzeyi olan, çok a¤›r oligozoospermide

dizomi oran› yüksektir.

Bu çal›flma ile yaln›zca ICSI uygulanacak fliddetli oligo-

zoospermik erkeklerde spermatogenezin bozulmas› ma-

yotik bölünme defektleri ile birlikte oldu¤unu konfirme

edilmiyor ayn› zamanda fazla say›da kromozomal anoma-

lili üretilmifl gametlerin öngörücü faktörleri de (düflük

sperm say›s› teratozoospermi, artm›fl FSH seviyesi ve si-

gara kullan›m›) net olarak tan›mlanm›flt›r. Bu kiflilerin ICSI

sonucu olan çocuklar›nda kromozom anomali geliflme ris-

ki artmaktad›r. ICSI uygulamadan önce genetik bilgilen-

dirme yap›lmal› ve sistematik olarak bozulmufl spermato-

genezi olan veya biyolojik ve klinik öngörücü faktörler

olan erkeklerde sperm FISH analizi uygulanmal›d›r.

Çeviri:

Uzm. Kim. Gülflen Aktan 

‹stanbul T›p Fakültesi Androloji Bilim Dal› Labaratuvar›
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Erkek infertilitesinin tedavisindeki ilerlemeler obstrük-

tif azoospermili (OA) erkeklerin mikrocerrahi rekonstrük-

siyon olmaks›z›n fertil olabilmelerini sa¤lamaktad›r. ‹ki ge-

liflme bu tedavileri kolaylaflt›rm›flt›r. Birincisi, in vitro or-

tamda sperm ve ovuma uygulanan mikromanüplasyon

teknikleri s›n›rl› intrinsik fertilizasyon kapasitesi olan

spermlerin embriyo oluflturmas›n› sa¤lam›flt›r. ‹kincisi,

OA’li olgular›n testis ve epididimlerinden canl› sperm gü-

venilir bir flekilde elde edilebilmektedir. Bu geliflmeler

OA’de sperm elde edilmesine olan ilgiyi artt›rm›flt›r.

Sperm elde edilmesi ile ilgili ideal bir yöntem henüz mev-

cut olmamas›na ra¤men, ideal teknik en iyi kalite ile ye-

terli say›da sperm elde etmek için güvenli, etkili ve güve-

nilir olmal›d›r. Bu makalede yard›mc› üreme tekniklerinde

(YÜT) kullan›lmak üzere OA’li hastalarda sperm elde edil-

mesi yöntemleri tarif edilmifltir.

END‹KASYONLAR VE KONTREND‹KASYONLAR

Azoospermi obstrüktif ve nonobstrüktif sebeplere ba¤-

l› oluflabilir. Bu makalede OA’li olgularda kullan›lan teknik-

ler derlenmifltir. Matürasyon arresti veya Sertoli Cell Only

gibi anormal testiküler histoloji ile karekterize nonobstrük-

tif azoospermi (NOA) önceleri sperm elde edilmesi için

kontrendikasyon olarak düflünülüyordu. Bununla birlikte,

flimdilerde NOA’li erkekler testisten sperm elde edilme-

siyle efektif bir biçimde tedavi edilebilmektedirler. NOA’li

olgular›n de¤erlendirilmesi ve tedavisi OA olgular›ndan

oldukça farkl›d›r ve bu makalenin konusu de¤ildir. 

OA konjenital veya edinsel olabilir. Konjenital OA’nin

en s›k bilinen sebebi konjenital bilateral vaz deferens yok-

lu¤u (KBVDY)’dur. KBVDY olan olgular›n %38-71’inde kis-

tik fibrosis transmembran-kondüktans regülator (CFTR)

geninde mutasyon oldu¤u saptanm›flt›r. Bununla birlikte,

CFTR anormalli¤inin gösterilememifl olmas› mutasyon ol-

mad›¤› anlam›na gelmez, çünkü ço¤u mutasyonlar rutin

laboratuvar testlerinde saptanamaz. KBVDY olan erkekler-

de CFTR gen mutasyonu olabilece¤i düflünüldü¤ünden

IVF uygulanmadan önce kad›n partnerin de CFTR gen mu-

tasyonu yönünden incelenmesi önemlidir. KBVDY ile ilifl-

kili anomaliler seminal veziküllerin ve epididimlerin parsi-

yel veya tam yoklu¤u ve renal toplay›c› sistem anomalile-

rini içerir. 

H‹V, sifiliz ve hepatit oldu¤u bilinen olgulara sperm el-

de etme ve YÜT öncesi ek de¤erlendirme ve tedavi gere-

kir. Edinsel erkek reprodüktif sistem obstrüksiyonlar› en-

feksiyon, vazektomi veya travma (mesane boynu, pelvik,

abdominal veya inguino-skrotal cerrahi s›ras›nda iyatroje-

nik yaralanmalar› da içeren) sonucu meydana gelebilir.

‹deal olan, çiftleri do¤al yoldan gebeli¤e ulaflt›rmakt›r. Ör-

ne¤in, vazektomi geri çevirme ameliyat›n›n sperm elde et-

me ve YÜT’ne göre daha maliyet-etkin oldu¤u gösterilmifl-

tir. Rekonstrüksiyon mümkün de¤il ise (KBVDY gibi) yada

baflar›s›z olmuflsa (baflar›s›z vazovazostomi veya vazoepi-

didimostomi) sperm epididim veya testisten elde edilebi-

lir ve YÜT’de kullan›labilir. OA’li olgulardan sperm elde et-

me ve intrastoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI) sonuçlar›-

n› bildiren serilerde gebelik oran› %24-64 aras›nda bildiril-

mifltir. Bu sonuçlar ejakülat spermini kullanan benzer çift-

lerdeki gebelik oranlar› ile benzer ya da daha iyidir. 

HASTA DE⁄ERLEND‹R‹LMES‹

Erkek faktörü infertilitesinin de¤erlendirilmesi hastan›n

daha önceki fertilite öyküsünün al›nmas› ve skrotal, ingui-

nal, pelvik veya abdominal cerrahi ve genitoüriner sistem

enfeksiyonu gibi obstrüksiyona yol açabilecek durumlar›n

belirlenmesi ile bafllamal›d›r. Fizik muayene, cerrahi skar ve-

ya travma bulgusunun saptanmas› için abdomen, inguinal

bölge ve genital organlar›n dikkatli incelemesini içermelidir.

Vaz deferens ve epididim, parsiyel veya tam yoklu¤u ve

obstrüksiyonun saptanmas› için (epididimal endürasyon ve-

ya dolgunluk) dikkatli bir flekilde muayene edilmelidir. Dik-

katli bir flekilde yap›lan parmakla rektal inceleme seminal

veziküllerin kistik dilatasyonunu (s›kl›kla di¤er Wolfian kanal

anomalileri ile iliflkili) veya ejakulatuar kanal obstrksiyonuna

Obstrüktif Azoospermi’de sperm elde etme
The Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine, American Society for Reproductive Medicine, Birmingham, Alabama.
Fertil Steril 2006;86(Suppl 4):S115-120.
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yol açan orta hat prostat kistlerini gösterebilir. 

fiüpheli OA olgular›nda laboratuvar de¤erlendirmesi

en az bir semen analizini ve serum testosteron ve FSH se-

viyesi tespitini içermelidir. Azoospermik olgularda FSH’n›n

>7.6 IU/L ve testis uzunlu¤unun <4.5 cm olmas› %89 ola-

s›l›k ile NOA’yi tahmin ettirir. Serum FSH ve tam bir fizik

muayene önemlidir. Çünkü reprodüktif sistem obstrüksi-

yonu ve bozulmufl spermatogenezis karfl›l›kl› olarak nadir

durumlar de¤ildir. Normal FSH seviyeli ve tahmini OA

olan ço¤u hasta için sperm üretimini de¤erlendirmek için

testis biyopsisi yap›labilir. Bununla birlikte, normal FSH se-

viyesi ve testisleri olan KBVDY olgular›nda yeterli sperma-

togenezis beklenebilece¤i için biyopsi gerekli de¤ildir. 

Sperm elde etme ifllemi adaylar›nda, semen analizi

azoospermiyi (semenin 15 dakika boyunca 15.000g ile

santrifügasyonu sonucunda spermin olmamas›) veya nek-

rospermiyi (ejakülatta canl› spermin olmamas›) gösterme-

lidir. Bununla birlikte di¤er semen parametreleri de kulla-

n›labilir. Semen volümü epididimal veya vazal obstrüksi-

yonu (normal semen hacmi) ejakulatuvar kanal obstrüksi-

yonundan (düflük hacim) ay›rabilir. Semende fruktozun ve-

ya normal semen hacminin varl›¤› ve alkali pH, seminal

veziküllerin var oldu¤unu ve obstrüksiyonun vaz deferens

ve seminal veziküllerin birleflim yerinin proksimalinde ol-

du¤unu düflündürür. Semende herhangi bir matür spermin

varl›¤› ise spermatogenezin tam yoklu¤unu ekarte ettirir. 

KBVDY ve idiyopatik epididimal obstrüksiyonu gibi

Wolfian geliflim anormalileri olan erkeklerde daha önce

de bahsedildi¤i gibi CFTR gen mutasyonlar› olabilir. E¤er

her iki partnerde de CFTR gen mutasyonlar› varsa sperm

elde etme ve YÜT ifllemi öncesi çiftler genetik olarak bil-

gilendirilmelidir. Bu çiftlere implantasyon öncesi etkilen-

memifl embriyoyu tespit etmek için genetik tan› konusun-

da bilgi verilmelidir.

Ultrasonografi infertil azoospermik olgular›n de¤erlen-

dirilmesi ve tedavisinde bir di¤er önemli tan›sal yöntem-

dir. Tek yada çift tarafl› vazal agenezisi olan olgularda re-

nal anomaliler de efllik edebilece¤i için renal ultrasonog-

rafi yap›lmas› önerilmelidir. Transrektal ultrasonografi ise

ejakulatuar kanal obstrüksiyonunu veya t›kay›c› Müllerian

veya ejakulatuvar kanal kistlerini gösterebilir. 

SPERM ELDE ETME TEKN‹KLER‹

YÜT için sperm elde edilmesi primer tedavi veya mik-

rocerrahi rekonstrüksiyon ifllemi esnas›nda sa¤lan›r.

Sperm elde edilmesinin ana amaçlar› hemen kullan›m ve-

ya kriyoprezervasyon için en iyi kalitede ve say›da sperm

elde etmek ve reprodüktif sisteme olabildi¤ince az zarar

vermektir. Uygulanan teknikler cerrahi rekonstrüksiyon

esnas›nda sperm elde edilmesini, mikrocerrahi epididimal

sperm aspirasyonunu, intraoperatif testislerden sperm el-

de edilmesini ve perkütan yolla testislerden veya epidi-

dimlerden sperm elde edilmesini içerir (Tablo 1).

Vazovazostomi ve Vazoepididimostomi Esnas›nda ‹n-

traoperatif Testiküler Sperm Elde Edilmesi 

%60-80 aras› aç›kl›k oran›na ra¤men vazoepididimos-

tomi sonras› çiftlerin %20-40’› gebeli¤i sa¤layabilmekte-

dir. Bu durum cerrahi rekonstrüksiyon esnas›nda sperm

elde edilmesini gerektirmektedir. ‹ntraoperatif sperm elde

edilmesi daha önce vazovasostomi veya vazoepididimos-

tomi operasyonu geçirmifl veya cerrahi plan› kötülefltire-

cek inflamasyon veya skar oluflturan di¤er skrotal ifllemle-

rin uyguland›¤› olgularda oldukça önemlidir. Preoperatif

görüflmede yap›lacak ifllemin yararlar› ve riskleri, daha

sonra YÜT’nin yap›labilece¤i ve kriyoprezervasyonun ma-

liyeti tam olarak hastalarla tart›fl›lmal›d›r.

Rekonstrüksiyon sahas›nda motil sperm bulunursa, as-

pire edilip kryiyoprezervasyonla saklanabilir. En hareketli

ve en iyi kalitede spermler genellikle epididimin daha

proksimalinden elde edilebilirken rekonstrüksiyon daha

distalden yap›ld›¤›nda daha baflar›l› olmaktad›r. Mikrocer-

rahi tamir/rekonstrüksiyon için en iyi yerin seçiminde kri-

yoprezervasyon için daha kaliteli sperm elde etmek olma-

mal›d›r, çünkü proksimal tübüllerden sperm elde edilme-

si obstrüksiyona yol açabilir. Alternatif olarak, sperm tes-

tis biyopsisi ile de elde edilebilir. Tunika albuginea kesilir

ve hafif kompresyon ile seminifer tübüller s›k›p ç›kar›l›r. Bu

ifllem esnas›nda testis kan ak›m›na zarar vermekten kaç›-

Tablo 1: Sperm elde etme teknikleri

‹fllem Tipi Epididimal Testiküler 

Aç›k Epididimal sperm aspirasyonu (MESA) Aç›k testis biyopsisi

Perkütan PESA Perkütan testis biyopsisi (PercBiopsy)

Testiküler sperm aspirasyonu (TESA), (TEFNA), (FNA)

PercBiopsy: Perkütan testis biyopsisi, TESA: testiküler sperm aspirasyonu, TEFNA: testiküler ince-i¤ne aspirasyonu, FNA: ince i¤ne aspirasyonu.
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n›lmal›d›r. Testisten elde edilen spermler ço¤unlukla az

say›da olup motil de¤illerdir. Fakat, canl› olup YÜT için he-

men hemen herzaman kullan›labilirler.

EP‹D‹D‹MAL SPERM ELDE ETME TEKN‹KLER‹

Mikrocerrahi Epididimal Sperm Aspirasyonu (MESA)

MESA, epididimden sperm aspirasyonunda mikrocer-

rahi tekniklerin kullan›lmas›n› tarif eden bir terimdir. Birçok

teknik tan›mlanm›flt›r. K›saca, operasyon mikroskopu alt›n-

da tek bir epididim tübülü saptan›r ve atravmatik teknikle

aspire edilir. Optimal kalitede sperm elde edilinceye kadar

bu ifllem ard›fl›k olarak tekrarlan›r. En iyi kalitede spermler

proksimal epididimde testise yak›n yerde bulunur. Bu böl-

gedeki epididim s›v›s›nda yüksek konsantasyonlarda

sperm bulunur (yaklafl›k 1 milyon sperm /µL). MESA iflle-

mi ile gerek hemen kullan›m için gerekse kriyoprezervas-

yon için yeterli miktarda sperm elde edilebilir. 

Perkütan Epididimal Sperm Aspirasyonu (PESA)

Epididimal aspirasyon skrotal eksplorasyon olmaks›z›n

kolayca, tekrarlanabilir flekilde ve düflük maliyetle de ya-

p›labilir. PESA lokal anestezi alt›nda yap›labilir. Lokal

anestezi sonras› (genellikle spermatik kord blokaj› ile),

epididim cerrah›n bafl ve iflaret parma¤› aras›nda stabilize

edilir. 20 ml enjektöre kelebek i¤ne tak›l›r ve i¤ne caput

epididime sokulur. Epididim kelebek i¤ne ile aspire edilir.

‹stenilen düzeyde epididim s›v›s› gelinceye kadar ifllem

tekrarlan›r. E¤er hiç sperm elde edilemezse MESA, testis

biyopsisi veya testis aspirasyonu yap›labilir. PESA ile elde

edilen spermler daha yafll› ve dejenere olmufl spermler

olabilir. Yap›lan bir çal›flmada, PESA ile elde edilen sperm-

lerde testisten direk olarak elde edilen spermlere göre da-

ha fazla DNA hasar›n›n oldu¤u gözlenmifltir.

TEST‹KÜLER SPERM ELDE ETME TEKN‹KLER‹

Aç›k Testis Biyopsisi

Epididimler testislere göre sperm yönünden daha zen-

gin olmalar›na ra¤men sperm elde etmek için aç›k testis

biyopsisi yap›labilir. OA’li erkeklerden testiküler veya epi-

didimal yolla elde edilen spermleri kullanarak yap›lan

YÜT’de gebelik oranlar› aç›s›ndan belirgin bir fark yoktur.

bununla birlikte, aç›k testis biyopsisi NOA’li erkeklerde

sperm bulmak için yap›l›r. Testiküler arterlerin uç arter ol-

mas›ndan ve biyopsi esnas›nda oluflabilecek arteriyel ya-

ralanmalar›n parsiyel testis infarkt›na yol açabilece¤inden

dolay› çoklu testis insizyonlar›ndan kaç›n›lmal›d›r. Testis

arterlerinin travmatize edilmesi riski operasyon mikrosko-

bununun kullan›lmas› ile en aza indirilebilir. 

Perkütan Testiküler Sperm Aspirasyonu

Perkütan testiküler ince i¤ne aspirasyonu tekni¤i azo-

ospermik erkeklerde lokal anestezi alt›nda uygulanan ta-

n›sal bir ifllem olarak tan›mlanm›flt›r. Bu yaklafl›m testikü-

ler sperm aspirasyonu olarak da adland›r›lmaktad›r. Testis

cerrah›n bafl ve iflaret parma¤› aras›nda stabilize edildik-

ten sonra, bir i¤ne testisin uzun aks› boyunca ilerletilir ve

aspire edilir. Bu ifllem yeterince testis materyali aspire

edilinceye kadar tekrarlan›r. Bu ifllemde amaç, tübülleri

parçalayarak içeri¤ini aspire etmektir. 

Perkütan Testis Biyopsisi (PercBiopsy, Needle Biopsy)

Perkütan testis biyopsisinde, testis dokusu elde etmek

için 14-gauge biyopsi i¤nesi ve tabancas› kullan›l›r. Biyop-

si tabancas› atravmatik olarak küçük bir silindirik testis do-

kusu sa¤lar. Spermatik kord blokaj› ile anestezi sa¤lan›r ve

tek girifl yerinden çoklu biyopsiler yap›labilir. Core i¤ne in-

ce i¤ne aspirasyonuna göre daha iyi sperm sa¤lar ve da-

ha kolay kullan›l›r. Her bir tekni¤in sperm elde etmedeki

avantaj ve dezavantajlar› Tablo 2’de verilmifltir. 

YARDIMCI ÜREMEN‹N ROLÜ

Canl› spermatozoa elde edildikten sonra, YÜT ile gebe-

lik elde etme olasl›¤› ICSI ile en yüksektir. Konvansiyonel

IVF yöntemleri ile ICSI’yi fertilizasyon ve gebelik oranlar› ile

karfl›laflt›ran birçok çal›flma YÜT’nin önemini ortaya koymufl-

tur. Tüm Amerika Birleflik Devletleri deneyimlerini derleyen

Sperm Mikroaspirasyon Elde Etme ve Yard›mc› Üreme Tek-

nikleri çal›flmas›nda, mikrocerrahi ile sperm elde etme ve

konvansiyonel IVF teknikleri kullan›larak klinik gebelik oran›-

n›n sadece %10 oldu¤u gözlenmifltir. Sperm elde etme ve

ICSI yönteminde ise gebelik oran› oldukça yüksektir. Azo-

ospermik olgulardan sperm elde edilerek gebelik oranlar›

son serilerde %24-64 aras›nda bildirilmifltir. Anne ile ilgili

faktörler (annenin yafl›, oosit say›s› ve kalitesi) OA’de YÜT

ve ICSI’nin baflar›s›n› belirleyen ana belirleyicilerdir. 

KR‹YOPREZERVASYONUN ÖNEM‹

Spermin kriyoprezervasyonu OA’li erkeklerin tedavi-

sinde gerekli bir tekniktir. Gere¤inden fazla elde edilen

spermatozoalar daha sonra yap›lacak sperm elde etme ifl-

lemlerinden kaç›nmak için kriyoprezervasyonla saklanma-

l›d›r. Kriyoprezervasyonun sperm motilitesi ve akrozomlar



Güncel Makale Özeti ‹NFERT‹L‹TE

259

üzerine olumsuz etkisinin olmas›na ra¤men OA’li olgular-

da donmufl sperm veya taze spermlerle yap›lan ICSI ifl-

lemlerinin sonuçlar› benzerdir. 

MÜDAHALEN‹N R‹SKLER‹

MESA ve testiküler sperm ekstraksiyonu gibi daha in-

vaziv yöntemler perkütan testiküler veya epididimal

sperm elde etme yöntemlerine göre daha uzun iyileflme

periyodu gerektirirler. MESA, PESA veya perkütan testi-

küler aspirasyonu sonras› hematom ve di¤er komplikas-

yonlar›n geliflme s›kl›¤› düflüktür. MESA ile daha kaliteli

sperm elde edilebildi¤i için tek bir müdahale ile birden

fazla ICSI için yetecek miktarda sperm elde edilebilir. ‹lk

YÜT ifllemi canl› do¤um ile sonuçlanmazsa tekrarlayan

perkütan testiküler aspirasyonlar gerekli olabilir. 

Sperm elde etme teknikleri özellikle lokal anestezi al-

t›nda yap›ld›¤›nda güvenlidir. Proksimalden sperm elde

edilmesi proksimal epididimde kal›c› obstrüksiyona yol

açar ve daha sonraki mikrocerrahi rekonstrüksiyonlar› en-

gelleyebilir. Kal›c› testiküler devaskülarizasyon aç›k biyop-

si ile testisin birçok yerinden sperm elde edilmesi esnas›n-

da oldu¤u bildirilmifltir. Bununla birlikte, operatif morbidi-

te ve testiste kal›c› hasar oluflmas› özellikle tek testiküler

insizyonla sperm elde edilen OA’li olgularda nadirdir. 

ÖZET ve SONUÇLAR

o Sperm elde etme ile birlikte YÜT, düzeltilebilir repro-

düktif sistem obstrüksiyonu olan erkeklerde mikrocer-

rahi ile düzeltme ifllemine alternatif bir yöntemdir.

OA’li erkeklerin hemen hepsinin testislerinde bol mik-

tarda sperm hücresi vard›r ve bu hücreler birçok farkl›

tekniklerle baflar›l› bir flekilde elde edilebilmektedirler.

o Erkek partnerde KBVDY varsa kad›n partnerin genetik

incelemesi (CFTR gen incelemesi) yap›lmal›d›r.

o Düzeltilebilir bir reprodüktif sistem obstrüksiyonu olan

erkeklere mikrocerrahi rekonstrüksiyon önerilmelidir.

o OA’li hastalar için en iyi sperm aspirasyon tekni¤i he-

nüz belirlenmemifltir. Kullan›lacak tekni¤i seçerken

mikrocerrahi tecrübe ve aç›k cerrahi ifllemin perkütan

ifllemlere göre daha uzun iyileflme periyodunun oldu-

¤u ak›lda tutulmal›d›r. 

o Sperm elde etmenin amac› mümkün olan en iyi kalite-

deki spermi elde etmek, hemen kullan›m ve kriyopre-

zervasyon için yeterli say›da sperm elde etmek ve rep-

rodüktif sisteme verilecek zarar› en aza indirmektir.

o OA’li olgulardan hangi yöntemle sperm elde edildi¤i-

ne bakmaks›z›n, maksimal fertilizasyon kapasitesine

ulaflmak için ICSI kullan›lmal›d›r.

o E¤er tedavi erkek reprodüktif sisteminde kompleks bir

rekonstrüksiyonu gerektiriyorsa, cerrahi baflar›l› olama-

yaca¤› için elde edilen spermlerin kriyoprezervasyonu

mutlaka ak›lda tutulmal›d›r.

Çeviri:

Yrd. Doç. Dr. Sad›k Görür, Dr. Ali Helli

Mustafa Kemal Üniversitesi T›p Fakültesi Üroloji AD

Tablo 2: Sperm elde etme tekniklerinin avantaj ve dezavantajar›

Avantajlar› Dezavantajlar›
MESA En iyi klinik gebelik oran› Mikrocerrahi tecrübe gerektirir

Çok say›da sperm elde edebilme Artm›fl maliyet
Kriyoprezervasyon ile mükemmel sonuçlar Genel veya lokal anestezi
Azalm›fl hematom riski ‹nsizyon gerektirir

Postoperatif rahats›zl›k

TESE Mikrocerrahi tecrübe gerektirmez Daha az sperm elde edilir
Lokal veya genel anestezi Testis atrofisi riski (çoklu biyopsilerde)
Az say›da alet
H›zl› ve tekrarlanabilir

PESA Mikrocerrahi tecrübe gerektirmez Az say›da sperm elde edilir
Lokal anestezi Hematom riski
Az say›da alet Komflu dokularda hasar
H›zl› ve tekrarlanabilir
Minimal postoperatif rahats›zl›k

PercBiopsy, Mikrocerrahi tecrübe gerektirmez Az say›da sperm elde edilir
TESA, TEFNA Lokal anestezi Minimal postoperatif rahats›zl›k

Az say›da alet Hematom riski
H›zl› ve tekrarlanabilir Testis atrofisi riski

TESE: testiküler sperm ekstraksiyonu, PercBiopsy: Perkütan testis biyopsisi, TESA: testiküler sperm aspirasyonu, TEFNA: testiküler ince-i¤ne aspirasyonu.



Derleme KADIN C‹NSEL SA⁄LI⁄I

Günümüzde, kad›nlar›n çal›flma oran›n›n artmas› ve

pek çok kad›n›n do¤urganl›k y›llar›nda çal›flmas›; kad›nla-

r›n çeflitli kimyasal, fiziksel ve psikososyal faktörlere ma-

ruz kalma olas›l›klar›n› artt›rmaktad›r. Bu faktörlerin kad›n

ve erkek üreme sisteminin embriyolojik geliflimini engel-

leyebilece¤i ve normal üreme fonksiyonunu bozabilece¤i

belirtilmektedir (1). Kad›nlar›n mesle¤e iliflkin maruziyet-

leri; erken do¤um, düflük, ölü do¤um, düflük gestasyon

yafl› ve düflük do¤um tart›s› gibi durumlara neden olarak

gebelik sonuçlar›n› do¤rudan etkileyebilmektedir. Ayr›ca,

fetal geliflimle iliflkili olarak; do¤umsal defektler, erken

yaflta nörolojik defektler ve ileri yafllarda kansere neden

olabilmektedir (Tablo 1) (2). 

Bu metin, sa¤l›k sektöründe çal›flan kad›nlar›n üreme

sa¤l›¤›na mesleki risk faktörlerinin etkileri ile ilgili eldeki

son çal›flmalar derlenerek haz›rlanm›flt›r. Psikososyal etki-

ler ele al›nmam›flt›r. Sa¤l›k bak›m sektöründeki kad›n çal›-

flanlar; dezenfektanlar, anestezik gazlar, antineoplastik

ajanlar gibi çok farkl› kimyasallarla ve radyasyon gibi fizik-

sel ajanlarla karfl›laflmaktad›rlar (2,3,4). 

Etilen oksit, hastane ekipmanlar›n›n sterilizasyonunda

dezenfektan olarak oldukça fazla kullan›lan bir üründür

(5). Yap›lan bir çal›flmada, etilen oksitin difl asistanlar›nda

spontan düflük, premature ve postmatur do¤um riskini ar-

t›rd›¤› gösterilmifltir (3,5).

Formaldehite maruziyet ve kanser iliflkisi ile ilgili ola-

rak, Amerika Birleflik Devletleri ve ‹ngiltere’de formalde-

hit ile en fazla çal›flan meslek gruplar› patologlar ve ana-

tomistlerdir (5). Formaldehitin kad›nda menstruasyon bo-

zukluklar›na, üreme sa¤l›¤› aç›s›ndan düflük do¤um a¤›r-

l›kl› do¤umlara ve germ hücreleri üzerindeki potansiyel

mutajenik etkilerinden dolay› konjenital malformasyonla-

ra neden oldu¤u düflünülmektedir (4,6). Kapal› mekânda

mesleki olarak >2,42 microg/m3 üzerinde formaldehide

maruz kalan insanlar›n bebeklerinde do¤umsal kalp de-

fektlerinin olufltu¤u gösterilmifltir (7). 

‹nhalasyon yoluyla al›nan anestetiklerin etkileriyle ilgi-

li çal›flmalar›n ço¤u hayvanlar ve cerrahi operasyon geçir-

mifl hastalar üzerinde yap›lm›flt›r. Anestetiklere uzun süre

mesleki olarak maruz kalm›fl personelle (anestezi uzman›,

anestezi teknisyeni, anestezi hemfliresi) ilgili ise çok az

bilgi bulunmaktad›r (5).

Literatüre göre, tüm anestetik gazlar›n (nitrous oksit,

cylopropane, methoxyflurane, halothane, ether) deney

hayvanlar›nda embriyonik, fetal kay›plara ve do¤umsal

defektlere sebep oldu¤u görülmüfltür (3). Epidemiyolojik

çal›flmalarda anestetik maddelerin; do¤urganl›¤› azaltt›¤›,

düflük, spontan düflük, ölü do¤um, do¤umsal malformas-

yonlar ve düflük gestasyon yafl› riskini art›rd›¤› gösteril-

mifltir (3-5,8,9). Ameliyat sonras› uyanma odas›nda ve
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Sa¤l›k bak›m sektöründe çal›flan kad›nlarda
mesleki maruziyetin üreme sa¤l›¤› üzerine etkileri 

Yrd. Doç. Dr. Dilek Aygin, Ö¤r. Gör. Selen fien
Sakarya Üniversitesi Sa¤l›k Yüksekokulu

Tablo 1. Kimyasallar›n Kad›n Üreme Sistemi Üzerinde Oluflturdu¤u Olumsuz Etkiler

Kad›n Üreme Sistemi Üzerine Etkileri Üreme Sa¤l›¤›/ Fetüs Üzerindeki Etkileri

Menstruel düzensizlikler Abortus

Fertilizasyon problemleri Ölü do¤um

‹mplantasyon problemleri Düflük do¤um a¤›rl›¤›

Ovulasyon bozukluklar› Do¤umsal anomaliler

Postpartum hemoraji Do¤umsal Nörolojik bozukluk

Toksemi Do¤umsal ciddi mental bozukluk

Cinsel isteksizlik Cinsel isteksizlik

Psikolojik sorunlu aile

Kaynak; Vecchio D, Sasco A J, Cann C I. Occupational Risk in Health Care and Research American Journal Of Industrial Medicine. 2003; 43:369-397.



yo¤un bak›m ünitelerinde mekanik ventilatöre ba¤l› cerra-

hi hastalar›n anestetik gazlar› ekshale etmesi nedeniyle,

bu yerlerde gebe ve emziren kad›nlar›n çal›flt›r›lmamas›

tavsiye edilmektedir (5). 

C›va, t›pta tedavinin bir parças› olarak; sifiliz tedavisin-

de, diüretik olarak ve pek çok ülkede amalgam difl dolgu

maddesi olarak kullan›lmaktad›r (10). C›van›n, üreme sa¤-

l›¤› için toksik etkilerinin oldu¤u y›llard›r bilinmektedir. Bu

etkiler; spontan düflük riskinin artmas›, fetusta geliflen

toksisite, ölü do¤um, düflük do¤um a¤›rl›¤› ve döllenme-

nin gecikmesini içerir. Ayr›ca, kad›nlarda endokrin sistemi

etkileyerek menstruel düzensizliklere ve fetal geliflimle

iliflkili olarak da nöral tüp defekti gibi bozukluklara neden

oldu¤u belirtilmektedir (2,3,5). Literatürde; uygun koru-

yucu önlemleri almadan amalgam haz›rlayan kad›n difl

asistanlar›n›n saç numunelerinde c›va tespit edilmifl olup,

spontan düflük ve düflük fertilite riskini artt›rd›¤› bildiril-

mifltir (3,5,8).

Tan› ve tedavi amaçl› araç-gereç (ultrason, MR, vb.)

kullanan sa¤l›k çal›flanlar› (MR operatörleri, teknisyenler,

fizyoterapistler) radyasyona maruz kalmaktad›rlar. Bu ma-

ruziyetlerin; embriyopatolojik riskin artmas›na, spontan

düflü¤e ve fetusta kal›tsal defektlere neden oldu¤u düflü-

nülmektedir (2,3). Literatürde, 1 mSv’nin alt›ndaki radyas-

yon dozunun, kad›n sa¤l›k personelinde üreme sa¤l›¤›

aç›s›ndan risk faktörü oluflturmayaca¤› öne sürülmektedir

(2,3). Tablo 2’de kad›n sa¤l›k çal›flanlar›n›n mesleki olarak

en s›k maruz kald›¤› fiziksel ve kimyasal ajanlar›n üreme

sa¤l›¤› üzerine etkileri özetlenmifltir (2-5,7,9-12).

Antineoplastik ilaçlar›n, üreme toksisitesine etkisine

iliflkin; hemflireler ve farmasotik sektörde çal›flan kad›nlar

ile yap›lm›fl birçok epidemiyolojik çal›flma bulunmaktad›r

(3) Yap›lm›fl bir çal›flmada; onkoloji hemflirelerinin idrar

örneklerinde ve kanlar›nda bu ilaçlara yüksek düzeyde

rastlanm›flt›r. Sitotoksik ilaçlar› uygun flartlarda haz›rlama-

yan hemflirelerde; spontan düflük, menstruel bozukluklar,

do¤umsal malformasyonlar ve kromozomal anomalilere

daha fazla rastland›¤› ayr›ca do¤urganl›¤›n azald›¤› ifade

edilmektedir (5). Örne¤in, yap›lm›fl retrospektif bir çal›fl-

mada da; hamileliklerinin ilk trimesterinde bafll›ca siklo-

fosfamid, doksorubisin, vinkristin gibi antineoplastik ilaç-

lara maruz kalan sa¤l›k personelinde; sakat do¤um ve dü-

flük s›kl›¤›n›n art›fl›n›n önemli oldu¤u gösterilmifltir (12). 

Üreme sa¤l›¤› ile ilgili sorunlar›n yar›s›nda kad›na ba¤-

l› nedenler söz konusudur. Di¤er yar›s›nda ya yaln›zca er-

kek (%30) ya da erkek ve kad›n birlikte (%20) sorumludur.

Bu rakamlar, kad›nlar›n çevresel etkenlere daha duyarl› ol-

mas›n›n bir sonucudur (4).

Biz bu makalede, baz› fiziksel ve kimyasal faktörlere

mesleki maruziyetin kad›n üreme sa¤l›¤› üzerine olan et-

kilerini ele ald›k. Ancak, erkeklerin mesleki maruziyetleri-

nin de erkek üreme sistemini etkileyerek olumsuz gebelik
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Tablo 2. Kad›n Sa¤l›k Çal›flanlar›n›n Üreme Sistemi Üzerinde Kimyasallar›n ve Fiziksel Ajanlar›n Olumsuz Etkileri 

Etken Kad›n üreme sistemine etkileri Üreme sa¤l›¤› üzerindeki etki Do¤umsal defektler

Formaldehit Anormal mens, infertilite Düflük do¤um a¤›rl›¤› Do¤umsal kalp malformasyonlar›

Etilen oksit Prematüre ve postmatur Yar›k damak- yar›k dudak

do¤um, spontan düflük

Anestezi için ‹nfertilite Düflük, Düflük do¤um a¤›rl›¤›, Do¤umsal malformasyonlar

Kullan›lan gazlar ölü do¤um

Antineoplastik ‹nfertilite Spontan düflük, düflük Do¤umsal malformasyonlar

ilaçlar do¤um a¤›rl›¤›

C›va Adet düzensizlikleri, Spontan düflük, ölü do¤um Ciddi mental bozukluk ve

infertilite riskinde art›fl serebral palsi

‹yonize radyasyon ‹nfertilite Spontan düflük, düflük Fetal ölüm, do¤umsal

do¤um a¤›rl›¤› malformasyonlar, çocukluk 

kanserleri, büyüme gerili¤i,

mikrosefali, mental retardasyon
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sonuçlar› ve do¤um defektlerine katk›da bulunabilece¤i

de ihmal edilmemelidir (2).

Ayr›ca, bu konuyla ilgili prospektif çal›flmalar gerçek-

lefltirmek genelde mümkün olmad›¤›ndan, elde edilen bil-

giler genelde olgular›n geçmifle do¤ru incelenmesi ve ko-

hort çal›flmalardan elde edilmifltir. Bu nedenle yap›lm›fl ça-

l›flmalar›n yetersiz oldu¤unu ve mesleki maruziyetle üre-

me sa¤l›¤› aras›nda anlaml› iliflki olmad›¤›n› belirten çal›fl-

malar da mevcuttur (4). Sonuç olarak, bu konuyla ilgili çok

say›da epidemiyolojik çal›flmaya gereksinim vard›r. 
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Cinsellik yaflam›n vazgeçilmez bir parças›d›r ve birçok

faktörle etkileflim içindedir. Cinsel sa¤l›¤›n de¤erlendiril-

mesinde ilk ad›m ayr›nt›l› öykü al›nmas› ve fizik muayene-

nin yap›lmas›d›r. Sistem öyküleri aras›nda olan cinsel öy-

künün her jinekolojik muayene öncesinde mutlaka al›n-

mas› gerekir (1,2).

Cinsel de¤erlendirme rutin sa¤l›k de¤erlendirmenin

bir bölümü olmas›na karfl›n sa¤l›k çal›flanlar› hastan›n cin-

sel istek ve fonksiyonlar›n› konuflacak rahatl›k ve zaman›

bulamazlar ve öykü alma s›ras›nda cinsel sorulara çok az

zaman harcarlar (3).

Cinsel öykü al›nmas› için uygun çevrenin sa¤lanmas›

ve yeterli zaman›n ayr›lmas› gerekir. Hasta özel bir odada

ya da ortamda, rahat bir pozisyonda (örn; muayene için

soyulmad›¤›) ve öyküyü alan kifli ile yüz yüze olmal›d›r.

Aralar›nda konuflmada s›n›rl›l›k hissedilmesine yol açabi-

lecek masa gibi herhangi bir engel olmamal›d›r. Cinsellik-

le ilgili terminoloji kullan›l›rken rahat olunmal› ve anlat›-

lanlar›n aktif dinlendi¤i gösterilmelidir. Konuflurken hasta-

n›n cinsellikle ilgili kelimelerine ayna tutmak onu rahatla-

t›r ve karfl›s›ndaki kifli taraf›ndan do¤ru olarak anlafl›ld›¤›n›

gösterir. E¤er mümkünse hastan›n dolaflmas›na ve sesli

konuflmas›na izin verilmelidir. Sorulara do¤ru cevab› al-

mak için soruyu farkl› flekillerde sormak yararl› olabilir (4).

Cinsel öykü almak çok özel bir konudur. Öykü al›rken

yaklafl›m›m›z›n ve soru sorma tarz›m›z›n hastay› etkileye-

bilece¤i unutulmamal›d›r. En az ifle yarayan öyküler, kifli-

ye doldurmas› için verilen liste fleklindekilerdir. Öyküyü

alan personelin doldurdu¤u önceden haz›rlanm›fl listeler

daha kullan›fll› olmakla birlikte, ço¤u kez yetersiz kal›r. En

iyi öykü, aç›k uçlu, yönlendirmeyen sorularla haz›rlan›r;

ancak bunlar da ço¤u klinikte uygulanamayacak kadar

uzun zaman al›r. Yönlendirici olmayan bir görüflmede bi-

le, baz› durumlarda öyküyü alan personel, belli konular›n

aç›kl›¤a kavuflmas› için do¤rudan sorular sormak zorunda

kalabilir. Tarama tipi sorular, bir klini¤e baflvuran nüfusta

s›k görülen cinsel ifllev bozukluklar›n› ortaya ç›karmak için

düzenlenmifltir. Bazen deneyimsiz sa¤l›k personeli, cinsel

sorular›n hastalarca hofl karfl›lanmayaca¤›n› düflünür. Oy-

sa kifliler genellikle bu sorular› rahatl›kla yan›tlarlar. Onlar›

esas rahats›z eden, öyküyü alan görevlinin ilgili, güven

afl›layan bir yaklafl›m› olmamas› ve yarg›lay›c› bir tutum

göstermesidir. Kifli ilk ziyarette hiç bilgi vermese bile, öy-

küyü alan›n bu konuda deneyimli ve özel sorunlarla u¤-

raflmaya istekli oldu¤unu hissetmesi, daha sonraki ziya-

retlerde önemli ve yararl› bilgiler vermesini teflvik edebi-

lir (1,2,5).

Cinsel yak›nmalarla baflvuran ya da böyle bir yak›n-

mayla baflvurmasa bile cinsel ifllevle ilgili ayr›nt›l› bilgi

al›nmas› gereken hastalarda iyi bir öykü alman›n önünde

bariyerler vard›r. Bu engellerin iyi bilinmesi ve en bafl›n-

dan tedbirlerinin al›nmas› gerekir. Aksi takdirde, teknik

olarak ne kadar kusursuz olursa olsun sa¤l›kl› bir bilgi ala-

bilmek ve do¤ru bir sonuca varmak mümkün olmayabilir

(6,7,8).

Çal›flanlar›n az zamanlar›n›n olmas›, konuyu yeterince

bilmemeleri, baflka birilerinin ifli olarak alg›lamalar›, cinsel-

lik hakk›nda kiflisel inanç ve tutumlar› ve hastan›n haz›r ol-

mamas› s›kl›kla karfl›lafl›lan bariyerler aras›ndad›r (8).

Di¤er bariyerler flöyle s›ralanabilir 

1) Sa¤l›k profesyonelinin önyarg›lar›: Ülkemizde, sis-

tematik olarak ne t›p e¤itiminde, ne uzmanl›k e¤itimlerin-

de, ne de hizmet içi e¤itim programlar›nda cinsellik kav-

ram›, cinsellik ile ilgili etik de¤erler ya da benzeri kavram-

sal konulara yer verilmemektedir. Sa¤l›k çal›flanlar›n›n cin-

selli¤e bak›fl aç›lar›, toplumun genel de¤er yarg›lar›n›n et-

kisi alt›nda kalmakta ve cinsellik onlar için bir tabu olmak-

tan öteye geçememektedir.

2) Sa¤l›k profesyonelinin bilgi eksikli¤i: Ülkemizde

cinsel sorunlar›n de¤erlendirilmesi, ay›r›c› tan› ve tedavi-

leri konusunda sa¤l›k çal›flanlar›n›n bilgi birikimi istenilen

Cinsel öykü al›nmas›nda bariyerlerin önemi 

Ö¤r. Gör. Dr. Feride Yi¤it
Marmara Üniversitesi Hemflirelik Yüksekokulu Do¤um ve Kad›n Hastal›klar› Hemflireli¤i AD
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düzeyde de¤ildir ve yapt›klar› hasta görüflmelerinde cin-

sel ifllevleri sorgulama al›flkanl›¤› bulunmamaktad›r. 

3) Sa¤l›k profesyonelinin yanl›fl beklenti ve inançla-

r›: Cinsel ifllev bozukluklar›n›n oluflmas›nda en önemli et-

kenlerden biri, yanl›fl beklenti ve inançlard›r. “‹ki taraf›n

birlikte orgazm olmas› gerekti¤i” yanl›fl inanc› nedeniyle

kendisinde orgazm ya da erken boflalma sorunu oldu¤u-

nu düflünen kifli say›s› hiç de az de¤ildir. Böyle durumlar-

da sa¤l›k profesyonelinin de baflvuran kiflinin kayg›lar›na

kat›ld›¤›, sorunu bir cinsel ifllev bozuklu¤u gibi de¤erlen-

dirdi¤i ve sonuç olarak bir çok gereksiz hatta zararl› olabi-

lecek tetkik ya da tedavi çabalar›na yönelebildi¤i görül-

mektedir.

4) Baflvuran kifli ya da çiftin ba¤l› oldu¤u kültür,

din, etnik köken ya da alt kültürüne ba¤l› olarak gelifl-

tirdi¤i tutum ve inançlar: Ülkemizde, gerek gelenekler-

den, gerekse kültürel etkenlerden kaynaklanan çeflitli tu-

tum, inanç ve al›flkanl›klar, zaman zaman sa¤l›k çal›flanla-

r›n›n uygulamalar›n›n önünde bir engel oluflturabilmekte-

dir. Cinsel ifllev bozukluklar› geleneklerden ve kültürel et-

kenlerden en çok etkilenen alanlar›n bafl›nda gelmektedir.

‹lk gece kanl› çarflaf›n gösterilmesi zorunlulu¤undan, mas-

turbasyonun günah say›lmas›na, karfl› cinsten bir hekime

cinsel sorunlar› anlatman›n güçlü¤ünden, cinsel yaflam›n

tabu say›lmas›na kadar genifl bir spektrumda ele al›nabile-

cek çok say›da etmen, bu alanda sa¤l›k çal›flan›-hasta ilifl-

kisini olumsuz yönde etkileyebilmektedir.

5) Terminoloji ile ilgili sorunlar: S›k olarak karfl›lafl›lan

bir sorun da, baflvuran kiflilerin cinsel sorunlar›n› tan›mlar-

ken “olmad›”, “baflaram›yorum”, “eflime sorun” gibi soyut

ve kaçamak ifadeler kullanmalar›d›r. Görüflmeyi yürüten

kiflinin, bafllang›çtan itibaren baflvuran kifliyle ortak bir dil

gelifltirmesi çok önemlidir. Çünkü genel ve soyut ifadeler-

le yap›lan bir görüflmede cinsel ifllevin istek, uyar›lma ve

orgazm aflamalar›ndan hangisinin öncelikli olarak etkilen-

di¤inin anlafl›labilmesi çok zordur. Hatta böyle bir görüfl-

me sonunda, as›l sorunun efllerden hangisinde oldu¤unu

bile anlamak mümkün olamayabilir (6).

Cinselli¤e iliflkin bilgileri toplama ve yorumlamada

karfl›lafl›lan en büyük güçlüklerden biri bu konuda kullan›-

lan sözcüklerin seçimidir. Cinsellik, ço¤u birey için yaflam

boyu ilgi oda¤› oldu¤u halde, üzerinde konuflulmas› bü-

yük ölçüde yasaklanm›fl (tabu) bir konudur. Bu nedenle

hastalar, cinsel deneyimlerini ya da düflüncelerini aç›kla-

mak için kullanabilecekleri sözcüklerin ay›p olaca¤›n› dü-

flünürler. Sa¤l›k personeliyle serbestçe konuflmaktan çeki-

nir, kendileriyle ilgili olumsuz yarg›larda bulunulaca¤›n-

dan korkarlar. Sa¤l›k personeli daha sayg›n olaca¤›n› ve

utangaçl›k yaratmayaca¤›n› düflünerek cinsellikle ilgili t›b-

bi terimleri kullan›r. Ne var ki hastalar›n ço¤u bu terimleri

bilmez. Karfl›l›kl› konuflanlar her sözcü¤ü ayn› flekilde an-

lad›¤› sürece hangi dilin, deyimin ya da sözcü¤ün kullan›l-

d›¤› önemli de¤ildir. Hastay› dikkatle dinleyip onun kul-

land›¤› terim ve deyimleri, bize çok teklifsiz görünse bile,

anlamlar› aç›k oldu¤u sürece kullanmal›y›z. Baz› kifliler

cinsel bölge ve eylemlere iliflkin sözcük kullanmazlar; bu

durumda onlara uygun terimleri aç›klamal› ve ö¤retmeli-

yiz. Sa¤l›k personeli, hastan›n dilini kullanarak ya da gere-

kiyorsa ona bilmedi¤i terimleri ö¤reterek ortak bir iletiflim

zemini yaratmal›d›r (2). 

‹yi bir öykü sa¤l›k personelinin hastay› tan›mas›na yar-

d›mc› olur, gereksiz incelemelerle zaman ve para kayb›n›

önler. Detayl› bir öykü hastan›n daha önceki cinsel dene-

yimlerini, geçirdi¤i ameliyatlar›, var olan hastal›klar›n›,

kulland›¤› ilaçlar›, disfonksiyona neden olabilecek risk fak-

törlerini, toplumsal de¤er yarg›lar›n›, cinsiyete özgü rol ve

beklentilerini ve cinsel inançlar›n› içermelidir (1). 

Psikiyatrist, psikolog ya da seks terapisti olmayan, fa-

kat hastalar›n cinsel sorunlar›na e¤ilmek isteyen sa¤l›k

personeli için çeflitli modeller gelifltirilmifltir. Bu yöntem-

lerden baz›lar›, Annon’un 1976 y›l›nda gelifltirdi¤i PLISSIT,

Andersan& Lamb’›n ALARM modeli (1995), Schover’›n

gelifltirdi¤i Schover Yöntemi(1998), Mick ve ark. (2004)

gelifltirdi¤i BETTER yöntemidir (2,3,9-11). 

PLISSIT Modeli (Annon, 1976)

PLISSIT (Permission=izin verme, Limited Information=

s›n›rl› bilgi verme, Specific Suggestions= özel öneriler, In-

tensive Therapy= yo¤un terapi) modeli odak görüflmele-

rinde de kullan›labilir (2,9-12).

Hasta ilk kez görüldü¤ünde ve baz› cinsel sorunlar› di-

le getirdi¤inde, sa¤l›k personelinin öncelikle yapmas› ge-

reken, dinlemektir. Dinlemenin önemi çok büyüktür. Her

zaman, her soruna çözüm bulabilmek mümkün de¤ildir.

Ancak kifliyi dinlemek, onun sorunlar›n› dile getirmesine

ve bir ölçüde stresten ar›nmas›na olanak verir.

‹zin verme: Sorun bir kez tan›mland›ktan sonra izin

verme aflamas›na gelinir. ‹zin verme, hastaya ne yapmas›

gerekti¤ini anlatmak de¤il; onun duygu, düflünce ve dav-

ran›fl biçimlerini onaylamakt›r. Ancak, izin vermenin de s›-
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n›rlar› vard›r. Sa¤l›k personeli, kendi profesyonel de¤erler

sistemine ayk›r› düflen duygu, düflünce ya da davran›flla-

ra izin vermek zorunda de¤ildir. Öte yandan hastaya bu-

nun nedenini mesleki dürüstlükle aç›klamal› ve baflka uz-

manlar›n farkl› de¤er ve inançlar› olabilece¤ini de belirt-

mekten kaç›nmamal›d›r. Sa¤l›k personeli kiflisel görüflleri-

nin yan› s›ra kabul görmüfl farkl› görüflleri de hastalara bil-

dirmelidir (2).

Cinsel sa¤l›k dan›flman›n›n, kiflisel de¤erlerinden farkl›

olarak profesyonel cinsel de¤erler sistemini aç›klamas›nda

yarar olabilir. Bu de¤erler sisteminde, iki davran›fl tipine

izin verilmez:

1. Bedene zarar verecek herhangi bir davran›fl

2. Kiflinin bilinçli onay› olmaks›z›n, cinsel amaçla kulla-

n›ld›¤› bütün davran›fl biçimleri: Terapist çocuklar›n, zeka

özürlü, bilinçsiz, sarhofl, psikotik kiflilerin, hayvanlar›n ya

da ölülerin cinsel amaçla kullan›lmas›na izin veremez. Ya-

salar, çocuklara yap›lan cinsel sald›r›dan haberi olan ya da

kuflkulanan kiflilerin durumu derhal polise bildirmesini ön-

görür. Bu konuda t›bbi gizlilik ilkesi geçersizdir. Bir kiflinin

davran›fllar› herhangi bir hastal›k ya da sakatl›¤a yol açma

riski tafl›yorsa, kifli bilgilendirilmeli ve uyar›lmal›d›r. Ancak

genellikle kifliler zararl› davran›fllar›n› sürdürür (2).

S›n›rl› bilgi verme: Ço¤unlukla anatomi ve fizyoloji

konular›n› kapsar ve cinsellik hakk›ndaki yanl›fl inançlar›n

ortadan kald›r›lmas›n› amaçlar. Sa¤l›k personeli, anatomi

ve fizyolojiyi iyi bildi¤i için bu görevi kolayca yürütür

(2,3,9,11).

Özel öneriler: Koitus pozisyonunu de¤ifltirmek, a¤r›l›

disparoni için kayganlaflt›r›c› maddeler kullanmak ya da

prematür ejakülasyonu önlemek için çeflitli teknikler gibi

konular› kapsar.

Bütün bunlar hastaya özenle anlat›lmal›d›r. Hastalar

klinikten ayr›ld›ktan sonra, kendilerine anlat›lanlar›n ancak

%22’sini an›msayabilirler. Bu nedenle:

� K›sa ve anlafl›l›r cümleler kullan›n.

� Bir kerede iki ya da üç cümleden fazla söylemeyin.

� Do¤ru anlad›¤›ndan emin oluncaya kadar, sizin söyle-

diklerinizi tekrar etmesini isteyin (2). 

Yo¤un terapi: Ço¤unlukla bu konularda özel olarak

e¤itilmifl kiflilerce yap›l›r. Hastan›n gereksinimlerini ekip

çal›flmas› ile belirleyip karfl›lamay› içerir (2,9,11).

ALARM modeli (Andersan& Lamb, 1995)

Activity (Cinsel etkinlik)

Libido ya da istek 

Arousal (canland›rma) ya da orgazm

Resolution (çözülme) b›rakma ya da gevfleme

Medikal (T›bbi) bilgiyi içerir (9).

Schover Yöntemi (Schover, 1998)

� Geçmifli ve flimdiyi sorgulamay›

• Cinsel uygulamalar›n›

• Cinsel fonksiyonlar›n›

• Cinsel iliflkilerini

� Güncelli¤i sorgulamay› (sa¤l›k problemleri var m› cin-

selli¤i nas›l etkiliyor?)

� Seksüel bilgi, istek ve amaçlar›n› belirlemeyi kapsar

(9).

BETTER Yöntemi (Mick ve ark. 2004)

B: Cinsellikle ilgili konular› aç›¤a ç›karmay›,

E: Cinselli¤in yaflam kalitesinin bir parças› oldu¤unu ve bu

konuda tart›flman›n önemli oldu¤unu aç›klamay›,

T: Hastaya mevcut kaynaklar› söyleyip, bunlardan ihtiyac›

olanlar› elde etmesine yard›m etmeyi,

T: Zaman çok önemli, aile ve hastan›n istedi¤i zamanda

öykü alarak tart›flmay› ve bilgi sa¤lamay› kolaylaflt›rmay›,

E: Hasta ve ailesinin seksüel cevaptaki olas› de¤ifliklikler

hakk›nda e¤itimini,

R: Hastan›n sa¤l›k bak›m kay›tlar›n›, tart›flmay›, de¤erlen-

dirmeyi, giriflimleri ve sonuçlar›n› kaydetmeyi içerir (3,9).

‹yi e¤itilmifl sa¤l›k personeli hastas›n›n özel yaflam›yla

ilgili mahrem bilgilerin nas›l al›naca¤›n› ve kullan›laca¤›n›,

yeterli sa¤l›k bak›m› verebilmesi için hangilerini ne flekil-

de kay›tlara geçirece¤ini bilmelidir. Elde edilen bilgilerin

hangi ayr›nt›lar›n›n kaydedilmesi gerekti¤i, hastan›n özel

sorunlar›na ba¤l›d›r. Hastaya iliflkin tüm t›bbi bilgiler gizli-

dir ve özenle korunmal›d›r. Sadece kiflinin de¤erlendirilip

tedavi edilmesine yetecek ve uygun tedavinin verildi¤ini

kan›tlayacak bilgilerin kaydedilmesi yeterlidir. Bu kay›tla-

r›n güvenli bir yerde, kilitli olarak ya da sorumlu bir kiflinin

gözetiminde saklanmas› gerekir (2). 
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Miksiyon, defekasyon, do¤um ve coitus gibi yaflamsal

fonksiyonlarda, pelvik taban›n kas, kemik, ba¤ dokusunun

sa¤laml›¤›, bölgenin sinir inversiyonun sa¤l›kl› olmas› ol-

dukça önemlidir (1-5).

Pelvik taban levator ani, iskiokavernöz, bulbokaver-

nöz, superfisiyel transvers kaslar›yla örülmüfltür. Bu örün-

tüye dahil olan oluflumlardan vestibuler bulbus ve klitoris

ile yak›n iliflkili olan perineal membran›n cinsel uyar›ya ya-

n›t al›nmas›nda kad›n ve erkekte orgazm›n yaflanmas›nda

önemli rol oynad›¤› kabul edilmektedir (2,5). Pelvik taban

fizyolojisinde bu kaslar› innerve eden sinirlerden özellikle

N. Pudendalis etkilidir. Pudendal sinirin hasar görmesi, le-

vator ani kas›n›n medial bölümü ve perine çizgili kaslar›-

n›n atrofisine yol açmakta, birlikte vajinal destekte yeter-

sizlik, pelvik kas kontraksiyonlar›n›n zay›flamas›na neden

olmaktad›r (1,3,5).

Pelvik organ prolapsuslar›, bölgeyle ilgili geçirilen cer-

rahi giriflimler, do¤um travmalar›, yafl, parite, östrojen ek-

sikli¤i, obezite vb. nedenlerle pelvik taban yetmezli¤i so-

runu yaflamakta, bu yetmezli¤in sonucu olarak üriner ve

anal inkontinanslar, seksüel disfonksiyon ve kronik pelvik

a¤r› sendromu geliflebilmektedir (2-5).

Kad›n cinsel fonksiyon fizyolojisi de¤erlendirildi¤inde,

vajinal klitoral hemodinamik olaylar ve lubrikasyonu pel-

vik kas aktivitesinin destekledi¤i bilinmektedir. Çevresin-

de çizgili kaslarla kuflat›lan vajina içte longitudinal, d›flta

sirküler kas yap›s›na sahiptir. Yap›lan çal›flmalarda cinsel

uyar› ve orgazm s›ras›nda luminal balon, kateter ve EMG

elektrotlar› ile bu kaslar›n aktiviteleri ölçülebilmektedir

(5,13,14).

Sempatik ve parasempatik sinirlerle kontrol edilen pel-

vik gangliyondan ç›kan lifler mesane, üretra, aksesuar sek-

süel bezler, vajina, uterus, klitorisi inerve etmektedir. Nit-

rik oksit ve peptitler gibi baz› nörotransmitterler arac›l›¤›y-

la vazodilatasyon ve kontraksiyonlar›n olufltu¤u, vajinal

kan ak›m› ve lubrikasyonda VIP adl› peptitin rolü oldu¤u

ve menopozdan sonra VIP’in geriledi¤i belirlenmifltir (5).

Pelvik taban kaslar›nda hipotoniye neden olan ileri yafl,

menopoz, uzam›fl do¤um olay›, perineal travmalar nede-

niyle koital anorgazmi, vajinal uyar›ya duyarl›l›¤›n azalma-

s› (hipoestezi) sonucu ifleme ve cinsel disfonksiyonlar ge-

liflebilmektedir (2,5).

Signerella LB ve ark. perineal travmas› olan 665 primi-

par kad›n üzerinde yapt›klar› çal›flmada, cinsel iliflki, dis-

paroni, cinsel tatmin, cinsel mutluluk, orgazma ulaflma

yönünden de¤erlendirilmifl, postpartum 6. ayda primipar-

larda %25 oran›nda cinsel istekte azalma, orgazmda kötü-

leflme ve düflüfl belirlemifl, postpartum disparoni görülme

oran›n› 3. ayda %41, 6. ayda %22 saptam›fllard›r (6).

Bo K. ve ark. 59 kad›n üzerinde yapt›klar› randomize

kontrollü çal›flmada, 6 haftal›k pelvik taban kas egzersiz-

leri uygulanm›fl, egzersiz grubunda fiziksel aktivite, sosyal

yaflam, seks yaflam›yla ile ilgili sorunlarda azalmay› göste-

ren anlaml› iliflki göstermifllerdir (7).

Pelvik taban sa¤l›¤›nda önemli faktörlerden biri, böl-

geye uygulanan cerrahi giriflimlerin etkisidir. Klein MC ve

ark. randomize kontrollü çal›flmada median epizyotomi

uygulanan ve uygulanmayan iki grupta postpartum ilk üç

ayda perineal a¤r›, üriner, pelvik taban ve seksüel fonksi-

yonlar› incelemifller. Epizyotomi ve 3. 4. derece y›rt›lma-

lar aras›nda karfl›laflt›rma yap›lm›fl, epizyotominin 3. 4.

derece y›rt›lmalardan kuvvetle sorumlu oldu¤u, özellikle

median epizyotominin pelvik taban sa¤l›¤›n›n korunmas›

için çok kesin endikasyon yoksa kullan›lmamas› önerilmifl-

tir (8).

Xu XY ve ark. Çin’de yapt›klar› çal›flmada primipar 460

kad›n do¤umdan 6 ay sonra cinsel yaflamlar› yönünden

de¤erlendirilmifl ve %94,7 oran›nda cinsel aktivitede azal-

ma saptanm›flt›r. ‹lk üç ayda %70,6 olan cinsel sorunlar,

alt›nc› ayda %34,2 düflmüfl fakat gebelik öncesi düzeye

dönmemifltir. Cinsel doyum, cinsel istek, disparoni ile do-

¤um ve postpartum dönem cinselli¤i aras›nda anlaml› ilifl-
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ki bulunmam›fl, fakat do¤um sonu cinsel sorunlar›n daha

iyi dan›flmanl›k ve e¤itimle azalabilece¤i ifade edilmifltir

(9).

Buhling RJ ve ark. primipar 1613 kad›nda yapt›klar› ça-

l›flmada, cinsel davran›flla ilgili gebelik öncesi, s›ras› ve

sonras› ile ilgili disparoni formu gönderilmifl ve do¤umdan

6 ay sonra yan›tlar geri toplanm›flt›r, %41’i (655 kad›n)

formlar› tam olarak yan›tlam›flt›r. Kad›nlar›n %47’si do¤um-

dan sonra 8. haftada cinsel iliflkiye bafllad›klar›n›, %31’i dis-

paroni yaflamad›¤›n›, %49’u orta/ciddi a¤r› sorunu yaflad›-

¤›n› belirtmifllerdir. Do¤um flekillerine ve do¤umdaki giri-

flimlere göre dört gruba ayr›lan olgularda, epizyotomi ve

perine y›rt›¤› ile operatif vajinal do¤um gruplar›nda, giri-

flimsiz normal do¤um ve sezaryen grubuna göre daha yük-

sek oranda disparoni tespit edilmifltir (10).

Pelvik organ prolapsuslar›n›n kad›nlarda cinsel fonksi-

yonlar› önemli derecede etkiledi¤i, bu planda rekonstrük-

tif cerrahi giriflimlerin cinsel sorunlara etkisinin incelendi-

¤i baz› yay›nlar bulunmaktad›r (1,6,8,10,11). Stoutjesdijk

ve ark. çal›flmalar›nda 36-85 yafllar› aras›nda vajinal re-

konstrüktüf cerrahi geçiren 61 kad›n üzerinde yapt›klar›

operasyonlar›n cinsel yaflama etkisini de¤erlendirmifller,

disparoni sorunu olgular için çok önemli olmazken, hasta-

lar ameliyat sonras› cinsel olarak kendini daha iyi hisset-

tiklerini ifade etmifllerdir (11). Yeni E. ve ark. çal›flmalar›n-

da stress üriner inkontinans ve TVT ameliyat›n›n kad›n cin-

sel fonksiyonlar›n› negatif yönde etkiledi¤ini belirlemifller-

dir (12). 

Sonuç olarak pelvik taban›n sfinkterler ve destek doku-

lar üzerine etkisi çok iyi bilinmektedir. Fizyoterapi olarak

pelvik taban kaslar›n›n rehabilitasyonunun üriner ve fekal

inkontinans›n tedavisine olan etkisi yap›lan çal›flmalarla

ortaya konmufltur. Fakat pelvik taban yetmezli¤inin cinsel

fonksiyonlardaki rolünü ayd›nlatacak çal›flmalar›n yeterli

olmad›¤› anlafl›lmaktad›r. Cinsel fonksiyon bozukluklar›

muayenesinde pelvik taban fonksiyonlar› mutlaka de¤er-

lendirilmeli, rehabilitasyonuna yönelik genifl kapsaml›

araflt›rmalar yap›lmal›d›r (1,2,6,7,8,11).
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Evlilikteki cinsel sorunlar boflanma nedeni midir? 
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Evlilikte cinsellik, efllerin ayr› kifliler olma hissini geride

b›rak›p bütünleflme ve tek kifli olma duygusunu aray›fllar›-

n›n ifadesidir (1). Cinsel bak›mdan sa¤l›kl› olan iki insan,

birbirlerini sevdikleri halde cinsel iliflki an›nda bir so¤uklu-

¤un içine düflebilirler. Kuflkusuz, cinsel uyumsuzlukla kas-

tedilen, efllerin cinsel organlar› aras›ndaki herhangi bir fi-

ziksel uyumsuzluk de¤ildir. Cinsel bak›mdan uyuflamad›k-

lar›n› söyleyen kifliler, kendi cinsel arzular›n›n efllerininkin-

den ya daha zay›f oldu¤unu veya zevk ald›klar› cinsellik

biçiminin efllerininkinden farkl› oldu¤unu anlatmak iste-

mektedirler (2). Bu tür uyumsuzluklar, ço¤u zaman bir ilifl-

kinin ilk aylar›nda, hatta ilk birkaç y›l›nda ortaya ç›kmaya-

bilir. Cinsel uyumsuzlu¤un ortaya ç›kmas› kad›n ve erke-

¤in birbirlerini daha yak›ndan tan›maya ve yenilik isteme-

ye bafllad›klar› dönem olan, iliflkinin ikinci ya da üçüncü

y›l›na rastlar. Boflanmalar›n %40'› da evlili¤in ilk befl y›l›n-

da olmaktad›r (3). Cinsel uyum, evlilik sürecinin önemli

yap› tafllar› aras›nda olup; evlilik memnuniyetini ve evlilik

iliflkisini önemli ölçüde etkilemektedir. Zaman içerisinde

birbirlerini cinsel anlamda mutlu edememenin verdi¤i

moral bozuklu¤u evlilik iliflkilerini/aile içi iliflkilerini olum-

suz yönde etkileyecektir. Bu durum da beraberinde evlili-

¤in sars›lmas›na neden olacakt›r.

Ça¤lar boyu de¤iflmeyen temel nitelikleriyle geçerlili-

¤ini koruyan, varl›¤›n› sürdüren günümüzün toplumsal bir

gerçe¤i olan evlilik; fiziksel, sosyal, psikolojik, ekonomik

ve yafl bak›m›ndan evlenme olgunlu¤una ulaflm›fl iki ayr›

cins insan›n sürekli bir yaflam ortakl›¤› kurmak üzere, top-

lumsal kurallar ve yasalar›n öngördü¤ü biçimde bir araya

gelmesidir (3). Boflanma ise, kar› ve/veya kocan›n yeni bir

evlenme yapabilecek flekilde ayr›lmas› ve hukuki bir karar-

la evliliklerini tamamen sona erdirmesidir. Boflanmalar çe-

flitli nedenlere ba¤l› olarak gerçekleflmekle birlikte; boflan-

ma nedenleri toplumlara göre farkl›l›k göstermektedir. Ül-

kemizde bafll›ca boflanma nedenleri aras›nda, “fliddetli

geçimsizlik”, “terk”, “zina”, “sosyo-ekonomik yetersizlik”,

“cana kast”, “kötü muamele”, “ak›l hastal›¤›”, “flan, flöh-

ret” gibi unsurlar yer almaktad›r (4). 

Günümüzde adliyelere yans›yan en önemli neden

“fliddetli geçimsizlik” olsa da, bunun gerçek neden olma-

y›p, genellikle üzerinde anlafl›lm›fl hukuki bir terim oldu¤u

herkesçe bilinmektedir. Bu neden resmi kay›tlarda bütün

boflanmalar›n %85’ini oluflturmaktad›r (5). Cinsellik kiflisel

ve toplumsal yönleri ile genelde insan›n ayr›lmaz bir par-

ças›d›r. ‹nsan yaflam›nda, mutlulu¤unda ve özellikle aile

hayat›nda en önemli faktörlerden biri de cinsellik ve cin-

sel iliflkidir. Evlilik kurumunun yayg›n oldu¤u ülkemizde

cinsellik konuflulmas› ay›p say›lan toplumsal yasaklardan

biri olarak görülmektedir. Ancak evleninceye kadar cinsel

yasaklarla büyütülen bir genç k›zdan evlendikten hemen

sonra cinsellikle ilgili görevleri yerine getirmesi beklen-

mektedir. Türkiye’de kad›nlar›n ço¤unlu¤u ilk cinsel ya-

k›nl›¤› yaflad›¤› erkekle evlidir. Cinselli¤i onunla ö¤renir

ve gelifltirir. 

Toplum için cinsellik ve cinsel yaflam, neslin devam› ifl-

levi ötesinde de önem tafl›maktad›r. Cinsler aras› iliflkiler

ve aile yaflam›n›n biçimi, toplum yap›s›n›n temel tafllar›d›r.

Cinsellik, üreme ve bunu sa¤layan güçlü dürtüler, o toplu-

mun kültürünü ve insanlar›n yaflamlar›n› biçimlendirmek-

tedir. Cinsellik çok boyutlu bir kavram olarak dinde, sanat-

ta, sosyal ve ekonomik yaflamda görülmekte ve toplumun

yasal ve ahlak kurallar› olarak de¤iflik biçimlerde ortaya

ç›kmaktad›r (6). Cinsel yaflamdaki fiziksel doyum, iliflkinin

yo¤unlu¤u, güçlü cinsel doyum ve birbirini seven iki insa-

n›n birleflmesinin yaratt›¤› derin duygular insan yaflam›nda

önemli olan ve taraflarca arzu edilen bir yaflant› olmakta-

d›r. ‹nsan›n do¤as›nda yer alan cinsellikten zevk almay›

bilmesi ve yaratt›¤› olumlu de¤erler nedeni ile de bu ola-

y› gelifltirerek paylafl›labilen bir yaflama dönüfltürmesi ge-

rekmektedir (7). Evlilik birli¤inin amaçlar›ndan biri efllerin

cinsel yönden uyum içinde beraberliklerini sürdürmeleri-

dir. Dolay›s›yla cinsel iliflkiden yoksun evliliklerin çekilebi-
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lirli¤inden söz etmek mümkün de¤ildir (8). Cinsel prob-

lemlerin neden oldu¤u boflanmalar›n Türk Medeni Kanu-

nundaki yeri flöyledir: Koca veya kar›s›n›n cinsi vazifeleri-

nin ifa kabiliyetinden mahrum olmas› yüzünden aralar›nda

ç›kan geçimsizlik müflterek hayat›n devam›n› çekilmez ha-

le getirecek derecede fliddetli geçimsizlik say›labilir (9). 

Evlilikte cinsel uyumun sa¤lanamamas›, koca yönün-

den genelde iktidars›zl›k fleklinde kendini gösterir. Erke-

¤in cinsel iliflkiyi baflaramamas› fiziksel veya psikolojik

olabilir. Her iki halde de, kad›nda cinsel iliflkiyi baflarama-

m›fl kocas›na karfl› hakl› bir so¤uklu¤un, isteksizli¤in do¤-

mas› kaç›n›lmazd›r. Kad›ndan bu evlili¤in devam›n› bekle-

mek kimsenin katlanamayaca¤› bir imkans›zl›¤› ondan is-

temek olur ki, bu da hakkaniyet esaslar›yla ba¤daflmaz.

Böyle bir durumda Medeni Kanun 134. maddesinin 1. f›k-

ras› anlam›nda evlilik birli¤inin temelinden sars›ld›¤›n› ka-

bul etmek gerekir (7).

Yarg›tay, cinsel yak›nlaflman›n birkaç ay gerçekleflme-

mifl olmas›n› evlilik birli¤inin temelinden sars›lmas› için

yeterli saym›flt›r. Ayr›ca Yarg›tay'a göre, kad›n›n cinsel ilifl-

kiden kaç›nmas› da, müflterek hayati çekilmez hale getire-

ce¤inden boflanma nedenidir (10). Bütün bu boflanma ne-

denleri incelendi¤inde; efller aras›nda cinsel uyumlulu¤a

ve cinselli¤in alt gruplar›n› oluflturan ö¤elere (cinsel istek-

sizlik, vajinal kuruluk, orgazm, cinsel iliflkide a¤r› duyma,

olumsuz duygular yaflama) gereken önemin verilmedi¤i

görülmektedir. Oysa bu ö¤eler cinsel iliflkinin sa¤l›kl› bir

flekilde bafllamas›nda ve devam ettirilmesinde oldukça

önemli bir yere sahiptir ve bu ö¤elerin nedenleriyle birlik-

te incelenmesi gerekmektedir. Evlili¤in gerçekte gerek-

medi¤i halde boflanma ile sona ermesini önlemek ve bo-

flanma karar›n› sadece bitirilmesi gereken evlilikler için

vermek, boflanmalar› azaltman›n en önemli yollar›ndan bi-

ridir (11). 

Aile ve evlilik kurumunun çözülmesine neden olarak

önemli derecede sosyal ve psikolojik durumlar›n ortaya

ç›kmas›na yol açan bu sosyal problemin, boyutlar›yla bir-

likte nedenlerini inceleyen çal›flmalar yapmak, gerek bi-

reylerin psikolojik sa¤l›¤›n› gerekse toplum sa¤l›¤› yak›n-

dan ilgilendirmektedir. Kurumlar›n çözülmesine yol açan

sosyal problemler mercek alt›na al›n›p incelenmedikçe,

onlara yönelik al›nacak tedbirler, bilimsel veriden yoksun

olaca¤›ndan beklenen faydan›n elde edilmesi güçleflecek-

tir (4). Tüm bunlara ba¤l› olarak cinselli¤in neden oldu¤u

boflanmalar üzerinde çal›flmak, hem kuramsal hem de kli-

nik amaçlar aç›s›ndan önem kazanm›flt›r. Ancak söz konu-

su nedene iliflkin pek az say›da çal›flma yap›lm›flt›r. 

Bu konuya iliflkin çal›flmalar› inceledi¤imizde; Verimer,

‘Evlilikte Efllerin Birbirlerinin Kiflilik Özelliklerini Alg›lama-

s›’ adl› çal›flmas›nda; kad›nlar›n duygusal gereksinimleri-

nin yeterince doyurulmad›¤› (%74.1), sorunlar yaflayan

çiftlerin cinselliklerinde doyum yaflama oran›n›n %12.8 ol-

du¤unu ortaya ç›karm›flt›r (12). Frank, cinsel sorunlar ve

evlilik sorunlar› nedeniyle tedaviye baflvuran çiftleri karfl›-

laflt›rd›¤› çal›flmas›nda; evliliklerini kötü bulan çiftlerin cin-

sel sorunlar› s›k yaflad›klar›n› (%81.5) ve cinselliklerini ço-

¤unlukla kötü olarak (%60) yorumlad›klar›n› belirlemifltir

(13). Leslie, yapt›¤› tek bir olgu çal›flmas›nda boflanm›fl

kad›n›n evlili¤inden memnun olmad›¤›n›; efliyle s›k s›k

tart›flt›¤›n›, evlili¤inde eflini çok az arzulad›¤›n›, orgazm

olamama, isteksizlik gibi cinsel sorunlar yaflad›¤›n› ortaya

koymufltur (14). Aksakal, çal›flmas›nda evlilikte yaflanan

problemlerin cinselli¤i etkiledi¤ini ve bu oran›n %88.1 ol-

du¤unu, ayr›ca cinsel problemlerin de yaklafl›k ayn› oran-

da evlilikleri etkiledi¤ini ortaya ç›karm›flt›r. Aksakal’a göre

evlilikte yaflanan cinsel sorunlar›n nedeni genellikle (%57)

anlaflamama/tart›flmad›r (15). Geyran, çal›flmas›nda cin-

sellikte yaflan›lan problemlerin %65 oran›nda evlilikleri et-

kiledi¤ini, efllerin s›kl›kla yaflad›klar› problemin ise yap›lan

tart›flmalar oldu¤unu (%41.8) ortaya ç›karm›flt›r. Geyran’a

göre cinsellikte yaflan›lan problemler evlilik iliflkisini

önemli boyutta ve olumsuz olarak etkilemektedir (16).

Huston ve ark. taraf›ndan yap›lan çal›flmada efllerin

cinsel iliflkilerinde yaflad›klar› sorunlar›n, evlilik memnuni-

yetini önemli ölçüde etkiledi¤ini, evliliklerinden memnun

olmayan kad›nlar›n orgazm olma oran›n›n %35, vajinal ku-

ruluk yaflama oran›n›n %68.1 ve cinselliklerinde a¤r› yafla-

ma oran›n›n ise %30.1 oldu¤unu ortaya ç›karm›flt›r (17).

Donely-Denise, cinsellik ve evlilik memnuniyetini incele-

di¤i çal›flmas›nda cinselli¤in evlili¤i etkileme oran›n›n

%85.9, evlilik memnuniyetinin cinselli¤i etkileme oran›n›n

ise %74.9 oldu¤unu tespit etmifltir. Ona göre cinsel so-

runlar›n as›l nedeni günlük hayatta yaflan›lan baz› (tart›fl-

ma, maddi sorunlar v.b.) sorunlard›r (2). Arslan taraf›ndan

yap›lan çal›flmada, kad›nlar›n cinselli¤i evlilik sorunu ola-

rak görme oran›n›n (%65.1) erkeklere oranla (%90.4) da-

ha düflük oldu¤u ortaya ç›kar›lm›flt›r. Bu çal›flmada ayr›ca

efllerin cinselliklerini etkileyen problemler; s›ras› ile anla-

flamama (%41.1), fliddet (%21.1), aldatma (%20.7), eflini

sevmeme (%18.6) olarak s›ralanm›fl, evlenme yafl›n›n cin-
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selli¤i etkiledi¤i ve etkiledi¤ini ifade edenlerin oran›n›n

%65.1 oldu¤u gösterilmifltir (18). Kudiaki’nin cinsel do-

yum ve evlilik uyumu aras›ndaki iliflkiyi araflt›rd›¤› çal›fl-

mas›nda evlilik uyumunun cinsel doyumu etkiledi¤i, cin-

sel doyumlar›n› iyi olarak ifade edenlerin evlilik uyum pu-

anlar›n›n normal ve normalin üzerinde oldu¤u, evlilik

uyum puan› düflük olan çiftlerin cinsel isteksizlik proble-

mini s›k yaflad›klar› saptanm›flt›r (19). Brezsnyak ve arka-

dafllar›, çal›flmalar›nda; boflanan kad›nlar›n efllerini arzula-

ma (%39) ve cinsel iliflkide orgazm olma (%31.1) oranla-

r›n›n genellikle düflük oldu¤unu ortaya ç›karm›fllard›r. Yi-

ne ayn› çal›flmada cinsel istek ve cinsel fonksiyonlar ara-

s›ndaki iliflki ve bunun evlilik memnuniyeti ile evlilik sa¤-

laml›¤› üzerine etkisi araflt›r›lm›fl; cinsel iste¤in, cinsel

fonksiyonlar› önemli derecede etkiledi¤ini ve bunun da

evlilik süresi ve memnuniyeti üzerine etkili oldu¤u sap-

tanm›flt›r (20). Abal› ve Kömürcü taraf›ndan yap›lan ‘Bo-

flanmak için baflvuran kad›nlar›n evlilikteki cinsel yaflamla-

r›n› boflanma nedeni olarak görme durumlar›’ adl› çal›fl-

mada evliliklerin 1-5 y›l sürdü¤ü (%45.4), kad›nlar›n

%44’ünün evlilik iliflkilerini kötü/çok kötü, %56’s›n›n evli-

liklerindeki cinselliklerini genellikle kötü olarak de¤erlen-

dirdikleri, %37.3’ünün cinsel isteksizlik, % 54’ünün vajinal

kuruluk problemi yaflad›¤›, %50.7’sinin efllerini orta dü-

zeyde arzulad›¤› belirlenmifltir. Ayr›ca çal›flmaya kat›lan

kad›nlar›n yar›ya yak›n›n›n (%41.3) cinsel iliflki s›kl›¤›n›n

ayda bir oldu¤u, %70’nin cinsel iliflkiyi efllerinin bafllatt›¤›,

eflleriyle cinsel iliflkilerinin ‘iyi’ oldu¤unu ifade eden olgu-

nun olmad›¤› görülmüfltür. Yine ayn› çal›flmada kad›nlar›n

kendi evliliklerindeki cinselliklerini boflanma nedeni olarak

görme oran›n›n %15.3 oldu¤u, buna karfl›n kendi d›fl›nda-

ki evliliklerde cinselli¤i boflanma nedeni olarak görme

oran›n %92.7 oldu¤u ortaya ç›km›flt›r ki bu sonuç oldukça

düflündürücüdür (21).

Yukar›da inceledi¤imiz araflt›rmalar bize evlilik mem-

nuniyeti ile cinsel iliflki memnuniyetinin do¤ru orant›l› ol-

du¤unu, birinin kötü olmas› halinde di¤erinin de kötü ol-

du¤unu göstermektedir. Çal›flmalar›n y›llara göre da¤›l›-

m›na bakt›¤›m›zda ise; ortaya ç›kan sonuçlar›n birbirinden

çok farkl› olmad›¤› dikkat çekmektedir. ‹flte tüm sonuçlar

bize ‘Evlikteki Cinsel Sorunlar Boflanma Nedeni mi?’ soru-

sunun cevab›n› aç›k olarak göstermektedir.
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Vulvar vestibülit sendromu (VVS), yeni terminoloji ile

‘uyar›lm›fl vestibülodinia’ vulvar a¤r› ve disparoni’nin yay-

g›n bir nedenidir. Premenopozal kad›nlar›n yaklafl›k

%12’sini etkiledi¤i bilinmektedir. VVS’nin etiyolojisi çok

faktörlü olup, tedavide vestibüler bölgeye yönelik enjek-

siyonlar ve/veya cerrahi yaklafl›mlar gibi lokal uygulama-

lar ile a¤r› merkezlerini etkilemeye yönelik sistemik uygu-

lamalar gibi birçok farkl› yöntemden yararlan›lmaktad›r.

Bilgilerimize göre, kronik a¤r› durumlar›nda baflar›l› flekil-

de kullan›lan hipnoz, bugüne kadar VVS tedavisinde de-

tayl› olarak araflt›r›lmam›flt›r. Bu çal›flman›n amac› VVS te-

davisinde hipnozun etkinli¤ini araflt›rmakt›r.

Yerel medya duyurusu ile i) en az 6 ayd›r cinsel iliflki-

de a¤r›s› olan, ii) a¤r›s› cinsel iliflki ve/veya vestibüler böl-

geye bas› ile s›n›rl› olan, iii) a¤r› skoru 10 üzerinden 4 ve-

ya daha fazla olan, iv) orta-yüksek düzeyde hipnoz duyar-

l›l›¤› olan kad›nlar bu çal›flmaya kat›lmak üzere davet edil-

mifltir. Baflvuruda bulunan 15 kad›ndan flartlar› uygun 8’i

çal›flmaya al›nm›flt›r. Tüm kat›l›mc›lara fizik muayene ve

psikiyatrik de¤erlendirmeleri takiben ard›fl›k 6 hafta 1’er

saatlik hipnoz seanslar› uygulanm›flt›r. Hastalar tedavi ön-

cesi, tedavi bitimini izleyen 1. ay ve 6. ayda genital a¤r›

ve cinsel fonksiyonlar› aç›s›ndan de¤iflik ölçeklerle de¤er-

lendirilmifltir.

Çal›flma sonuçlar› dikkate al›nd›¤›nda VVS’li hastalarda

hipnoz tedavisinin a¤r›daki azalmaya etkisi hem subjektif

ifadeler (sorgulama formu) hem de objektif (fizik muaye-

ne) gözlemlerle ortaya konulmufltur. A¤r›n›n yo¤unlu¤u

ve s›kl›¤› istatistiksel olarak anlaml› flekilde azalm›flt›r. A¤-

r› efli¤i ölçümlerinde iyileflmeler sa¤lanm›fl, ancak fark an-

lams›z bulunmufltur. Bu çal›flmada VVS’li kad›nlarda, hip-

noz ile idrar yapma, vajinal tampon koyma veya ç›karma

gibi nedenlerle oluflan non-koital vulvar a¤r›n›n s›kl›¤› ve

yo¤unlu¤unda da anlaml› azalmalar sa¤lanm›flt›r.

FSFI ile de¤erlendirilen cinsel ifllevlerde hemen her

alanda iyileflmeler elde edilmifl, özellikle total skorlar ve

doyumla ilgili alan skorlar›nda elde edilen farklar anlaml›

bulunmufltur. 

Çal›flman›n sonuçlar›na göre hipnoz uygulamas› ile

VVS’li kad›nlarda genital a¤r›da azalma ve cinsel ifllevler-

de iyileflme sa¤lanm›flt›r. Örnek say›s›n›n az olmas› ve

kontrol grubunun olmamas› bu çal›flman›n sorunlu yönle-

ri olarak öne ç›kmaktad›r. Yine de bu bulgular VVS’de hip-

noz tedavisinin, di¤er uygulamalara ek bir tedavi mi yok-

sa primer tedavi mi olaca¤› ile ilgili ileri ve kontrollü çal›fl-

malar›n gereklili¤ini ortaya koymufltur.

Çeviri:

Doç. Dr. Ercan Yeni

fianl›urfa Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Vulvar vestibülit sendromu’nun tedavisinde
hipnozun etkinli¤i: Ön araflt›rma 

Pukall C, Kandyba K, Amsel R, Khalife S, Binik Y. 
J Sex Med 2007; 4:417-25



Bugüne kadar seks steroid hormonlar›n, seksüel uyar›l-

maya genital cevab›na iliflkin hücresel ve moleküler me-

kanizmayla ilgili s›n›rl› say›da araflt›rma yap›lm›flt›r. Çal›fl-

malar›n ço¤u vajinal kan ak›m›n›n regülasyonunda östro-

jenlerin rolü üzerine yo¤unlafl›rken testosteronun vajinal

hemodinamiyi düzenlemedeki rolü çok s›n›rl› kalm›flt›r. Bu

nedenle bu çal›flmada testosteronun hem vajinal kan ak›-

m› hem de östrojen ve androjen reseptörlerinin protein

ekspresyonuna etkisi araflt›r›lm›flt›r. 

Çal›flmada eriflkin difli Sprague Dawley s›çanlar›n bir

grubuna bilateral overektomi, di¤er grubuna ise sham

operasyonu yap›lm›flt›r. Cerrahiden 14 gün sonra hayvan-

lara devaml› olarak subkutan osmotik bir pompa ile plase-

bo yada de¤iflik dozlarda testosteron verilmifl. Tedaviden

iki hafta sonra pelvik sinirin uyar›lmas›na olan genital ce-

vap, lazer doppler ultrasonografi ile de¤erlendirilmifltir.

Plazma testosteron ve östradiol düzeyleri radyoimmunas-

say yöntemiyle saptanm›fl ve vaginal epitelyal doku kal›n-

l›klar› fikse edilmifl doku kesitlerinde incelenmifltir. Andro-

jen ve östrojen reseptör seviyeleri ise equilibrium radioli-

gand binding ve Western blot analizi ile tespit edilmifltir. 

Vajinal kan ak›m› cevaplar› overektomili hayvanlarda

azalm›fl olarak bulunurken testosteron tedavisi yap›lanlar-

da normal olarak tespit edilmifl. Overektomi, östrojen re-

septör protein ekspresyonunu art›r›rken, androjen resep-

tör protein ekspresyonunu azaltm›flt›r. Testosteron vajina-

da hem östrojen hem de androjen reseptör seviyelerini

art›rm›flt›r. Testosteronun fizyolojik (11 mg/gün) suprafiz-

yolojik (55 mg/gün) konsantrasyonlar› normalize vajinal

doku a¤›rl›¤›n›, uterus ve tüm vücut a¤›rl›klar›n› plasebo

ile tedavi edilen overektomize hayvanlarla karfl›laflt›r›ld›-

¤›nda anlaml› olarak de¤ifltirmemifltir. Testosteron infüz-

yonu plasebo infüzyonu yap›lanlarla k›yasland›¤›nda, sup-

rafizyolojik konsantrasyonlarda bile plazma östradiol dü-

zeylerini de¤ifltirmemifltir. Ayn› flekilde testosteron teda-

visi yap›lan overektomize s›çanlar›n vajinal epitelyumu,

plasebo infüzyonu yap›lan overektomize hayvanlara ben-

zer flekilde atrofik kalm›flt›r. Bu durum, testosteronun va-

jinada östrojenlere aromatize edilmedi¤ini göstermekte-

dir. 

Bu verilere göre testosteron vajinada androjen ve ös-

trojen reseptör protein ekspresyonunu düzenler ve an-

drojen ba¤›ml› bir mekanizma ile vajinal perfüzyonu art›-

r›r. Sonuç olarak testosteron vajinal fizyolojiyi regüle et-

mede önemli bir rol oynar ve genital uyar›lma cevab›n›n

iyileflmesine katk›da bulunur.

Çeviri:

Yrd. Doç. Dr. Abdullah Arma¤an

Süleyman Demirel Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Testosteron, s›çan vajinas›nda kan ak›m›n›, androjen
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‹drar kaç›rma, kad›nlar›n hayat kalitesini oldukça bozan

bir durumdur. Stres üriner inkontinans (SU‹) tedavisinde

birçok cerrahi tedavi yöntemi tan›mlanm›fl olmakla bera-

ber geçti¤imiz 10 y›lda “sling cerrahisi” en çok tercih edi-

len yöntem olmufltur. Ulmsten ve Petres ilk defa SU-

‹ tedavisinde “tension free vaginal tape” (TVT) ameliyat›n›

tan›mlad›lar. TVT yöntemi etkili ve güvenli olmakla birlik-

te, mesane, kolon ve damar yaralanmas› gibi komplikas-

yonlar geliflti¤i de rapor edilmifltir. SU‹’nin tedavisinde en

umut verici yenilik ise “transobturator tape” (TOT) dir. Bu

yöntemde retropubik alan korunur ve sistoskopi gerek-

mez, ayr›ca mesane, kolon ve damar yaralanmas› riski de

yoktur. 

‹drar kaç›rmaya yönelik yap›lan bu ameliyatlar sonra-

s›nda geliflen fibrozis; pudental sinirin üretra çevresindeki

önemli duyusal dallar›na zarar verebilir. ‹drar kaç›rmaya

yönelik baflar›s› s›ras›yla %83,9 -89 ve %80-96 aras›nda

bildirilen TVT ve TOT ifllemlerinin retropubik subüretral da-

marsal yap›ya direkt etkisi flimdiye kadar gösterilmemifl-

tir. Yazarlar TVT ve TOT ameliyat›ndan önce ve 6 ay sonra

Doppler USG kullanarak üretra ve klitoris etraf›ndaki böl-

genin damarsal de¤iflikliklerini de¤erlendirmifllerdir. 

Yafllar› 48 – 68 (Ort: 54,6) aras›nda de¤iflen do¤al yol-

dan menapoza girmifl 125 kad›na ürodinami, ifleme sisto-

üretrografisi, pelvik USG, pelvik organ prolapsus de¤er-

lendirmesi, idrar kültürü, Q-tip testi, ped testi ve sistosko-

piyi içeren tam bir ürojinekolojik de¤erlendirme yap›lm›fl;

hipertansiyon, koroner arter hastal›¤›, tromboembolik bo-

zukluk, sigara ve alkol kullan›m› öyküsü olanlar, genitoüri-

ner organlar› etkileyecek ilaç kullananlar, rekürren sistit,

mesane tafl› veya prolapsusu olanlar ç›kar›ld›ktan sonra

çal›flmaya 105 kad›n dahil edilmifltir.

Klitoral kan ak›m› Doppler USG ile, 7.5 MHz lineer

prob translabial olarak klitoris üzerine 20 dereceden daha

az bir aç› ile konularak ölçülmüfl ve peak sistolik h›z (PSV),

diyastol sonu h›z›, direnç indeksi (RI= PSV – Diastol Sonu

Ak›m h›z› / PSV) ve pulsatilite indeksi (PI= PSV - Diastol

Sonu Ak›m h›z› / Ortalama) ölçümleri ameliyat öncesi ve

cerrahiden 6 ay sonra tekrarlanm›flt›r.

Ortalama yafl, do¤um say›s›, vücut kitle indeksi ve or-

talama SU‹ süresi benzer olan iki gruptaki olgulardan

42’sine TVT, 63’üne TOT ifllemi uygulanm›flt›r. TVT ve TOT

gruplar›nda ameliyat öncesi Doppler USG ölçüm sonuçla-

r› aras›nda fark bulunmam›flt›r. Ameliyat sonras› ölçümler-

de; TOT grubunda ameliyattan önce ve sonra ölçülen de-

¤erlerde de¤ifliklik saptanmam›fl, ancak TVT grubunda

ameliyattan sonra PSV ve PI’nin azald›¤› ve RI’in artt›¤›

görülmüfltür. Yine iki grup aras›nda ameliyat sonras› ob-

jektif ve subjektif düzelme oranlar› aras›nda fark saptan-

mam›flt›r.

Yazarlar çal›flmalar›n›n bu konuda yap›lm›fl ilk çal›flma

oldu¤unu belirtmektedirler. TVT ve TOT ifllemlerinin kör

yap›lan ifllemler oldu¤unu ve i¤ne ile hayati yap›lara (fe-

moral ven, safen ven, obturator sinirin dal› gibi) yak›n ge-

çildi¤ini ifade ettikten sonra yüzeyel erektil yap›lar›n, kor-

pus spongiosum tümse¤i ve korpus kavernosumun bu ifl-

lemler esnas›nda yaralanabilece¤ini ve ayn› zamanda va-

jen ön duvar›nda skar oluflmas› nedeniyle duvar elastiki-

yetinin ve dolay›s› ile klitorisdeki erektil dokular›n kan

ak›mlar›n›n azalabilece¤ini de belirtmektedirler.

Çal›flman›n sonunda yazarlar renkli Doppler USG’nin

SU‹ nedeniyle TVT veya TOT ameliyat› olan kad›nlarda

ameliyat öncesi ve sonras› klitoral kan ak›m›n› göstermek-

te kullan›fll› bir yöntem oldu¤unu ifade etmektedirler.

Çeviri:

Yrd. Doç. Dr. Cüneyt Adayener, Dr. Abdullah Ç›rako¤lu

GATA Haydarpafla E¤itim Hastanesi Üroloji Servisi

275

Stres tipi idrar kaç›rma ameliyat› sonras›
klitoral kan ak›m› de¤iflikli¤i: TVT ve TOT
ifllemlerinin karfl›laflt›r›lmas› 

Caruso S., Rugolo S., Bandiera S., Mirabella D., Cavallaro A., Cianci D.
UROLOGY 70: 554–557, 2007



Bu çal›flmada, fliddetli inkontinans ve interstisyel sistit

gibi benign nedenlerle yap›lan sistektomi ve kontinan di-

versiyonlar› takiben, kad›n hastalarda seksüel fonksiyonla-

r›n de¤erlendirilmesi ve ilgili literatürün gözden geçiril-

mesi amaçlanm›flt›r. 

Benign nedenlerle sistektomi (Kock pouch, Indiana

pouch, Mainz pouch ve Hautman pouch) uygulanm›fl 27

hastaya telefonla ulafl›l›p çal›flma hakk›nda bilgi verilmifl,

23 hasta çal›flmaya kat›lmay› kabul etmifltir. Hastalar›n or-

talama yafl› 47.3 y›l (25-66) ve ortalama izlem süresi 11.9

y›ld›r. Hastalar, ameliyat öncesi ve ameliyat sonras› dö-

nemlerdeki seksüel yaflamlar› ile ilgili sorgulanm›fllard›r.

Ameliyat öncesi seksüel yaflam 18 sorudan oluflan özel bir

sorgulama formu ile, ameliyat sonras› (hali haz›rdaki) sek-

süel fonksiyonlar ise FSFI (Female Sexual Function Index)

ile de¤erlendirilmifltir. Sorgulama formlar›n› tamamlayan

21 hastan›n sonuçlar› de¤erlendirmeye al›nm›flt›r. 

Ameliyat öncesinde hastalar›n %48’inin seksüel yak›n-

malar› varm›fl. En s›k gözlenen yak›nmalar iliflki s›ras›nda

idrar kaç›rma (%70), a¤r› (%60) ve istek kayb› (%50) imifl.

Ameliyat öncesi dönemde seksüel aktif olan 17 hastan›n

14’ü ameliyat sonras› dönemde de aktifmifl. Ameliyat

sonras› seksüel aktivitesini kaybeden hastalarda iliflki s›ra-

s›nda a¤r› (%50), istek kayb› (%40) ve beden alg›s›nda bo-

zulma (%30) gibi hasta ve/veya partneri ile iliflkili neden-

ler temel faktörler olarak gözlenmifltir. Seksüel aktif grup-

taki hastalar›n büyük ço¤unlu¤unda (%62.5) ameliyat

sonras›nda seksüel fonksiyonlar iyileflmifl veya de¤iflikli¤e

u¤ramam›flt›r. Bu hastalar›n 11’inde (%52) FSFI ye göre is-

tek, uyar›lma, kayganlaflma, orgazm ve a¤r› alan skorlar›

ortalaman›n üstünde; doyum skoru ise alt›nda tespit edil-

mifltir.

Benign nedenlerle yap›lan sistektomi ve kontinan di-

versiyonlar gibi a¤›r cerrahi giriflimlere ra¤men kad›n sek-

süel fonkasiyonlar› de¤iflmeden kalmakta ve hatta iyilefle-

bilmektedir. Ameliyat sonras› seksüel aktivitesini kaybe-

den hastalar›n olabilece¤i dikkate al›nmal› ve hastalara

seksüel dan›flmanl›k verilmelidir.

Çeviri:
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