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YAZIM KURALLARI

1. Androloji Bilteni, Tirk Androloji Dernegi'nin resmi yayin organi olup, ii¢ ayda bir yayinlanir.

2. Bliltenin amaci, erkek ve kadin cinsel sagligl, erkek infertiltesinde siirekli bilgi akisini saglamaktir. Biiltende kongre
ve konferans bildiri 6zetleri, literatlir 6zetleri ve derlemeler yayinlanir. Derlemeler 4 sayfayi, literatlir 6zetleri 1 say-
fayl asmayacak sekilde hazirlanmalidir.

3. Yayn igin yazi gdnderen yazarlar, yazilarin geviri iceriginden sorumludurlar.

4. Biiltene gonderilen yazilar, anlam ve yazim kurallan yéniinden incelenecektir. Yayin kurulu yazilarda diizenlemeler
yapabilecektir.

5. Biiltene gdnderilecek giincel makale 6zetlerinin akici bir ceviri ile Tlrk Dil Kurumu Tirkge s6zliigil ve yazim kuralla-
rina uygun olarak yazilmasi gereklidir. Yazilarda bilimsel icerigi bozmayacak sekilde kisaltmalar ve diizeltmeler yap-
ma hakki yayin kuruluna aittir.

6. Yazida kullanilan tablolar numaralandiriimali, baslik icermeli, tablo altinda gerekli agiklama yapilmali, yazi igindeki
yerleri belirtilmelidir.

7. Sadece standart kisaltmalar kullaniimalidir. Baslikta kisaltma kullaniimamalidir. Kisaltma standart bir dl¢lim birimine
ait degilse, metinde ilk kullanildig1 yerin éniinde kisaltmanin ait oldugu tam terim bulunmalidir.

8. Derlemelerde kaynaklar, metinde gegis sirasina gére numaralandinimalidir ve NLM nin ‘Index Medicus’ta kullandi-
g1 format esas alinarak hazirlanmis asagidaki érnek stiller kullaniimalidir.

1. Dergiler: 1) Yazann soyadi ve isimlerinin bas harfleri (nokta); 2) Yazinin bashg (ilk harf disinda tamamen kiiguik
harfle) (nokta); 3) Derginin adi veya Index Medicusa'a gére kisaltilmis sekli; 4) Yaymnlandigi yil (noktal virgiil); Cilt
numarasi (arabik) (iki nokta Ust tiste ve bosluk); ik sayfa (tire) son sayfa (nokta). Ornek: Levine LA, Estrada CR, Storm
DW, Matkov TG. Peyronie disease in younger men: characteristics and treatment results.; | Androl. 2003 Jan-
Feb;24(1):27-32.

2. Kitaplar: 1) Yazarin adi (nokta); 2) Kitabin adi (nokta); 3) (Varsa) kacinci baski oldugu (nokta); 4) Yayinlandigi se-
hir (Birkag taneyse yalnizca ilki) (virgiil); 5) Yayinevi (virgiil); 6) Yayinlandigi yil (noktah virgil ve bosluk); 7) ik say-
fa (tire) son sayfa (nokta). Ormek: Culley Carson, Roger Kirby, Irwin Goldstein.; Textbook of Erectile Dysfunction Ox-
fort, Isis Medical Media, 1999; 133-140.

3. Kongre bildileri: 1) Yazarin soyadi ve isimlerinin bas harfleri (nokta); 2) Yazinin bashg (ilk harf disinda tamamen
kuguk harfle) (nokta); (3) Yayinlandigi bilimsel konferans; 4) Yayinlandigi yil (noktali virgil); Cilt numarasi (iki nokta
{ist liste ve bosluk); [lk sayfa (tire) son sayfa (nokta). Ornek: Culley Carson. American contributions to the treatment
of erectile dysfunction. ISSIR 2002 / Montreal 26th September 2002;145

9. Gilincel makale dzetlerinde makale bashginin altina orijinal literatliriin yazar, yayinlandigi dergi yili ve dergideki say-
fa numarasi; makale sonuna ise 6zetleyenin adi - soyadi, calistigr kurum belirtiimelidir. Orjinal literatriin kaynak for-
mati, Medline ile birebir olmalidir.

10. Editore mektuplar, kaynaklarla birlikte 1 sayfayr asmayacak sekilde yaziimalidir.

11. Yazilar Word for Windows formatinda, e-mail olarak androloji@androloji.org.tr adresine génderilmelidir.



BASKANDAN MESAJ

YURT DISI BILIMSEL AKTIVITELERDE CITA YUKSELIYOR

Orlando-Florida 17-22 Mayis 2008'de yapilan Amerikan Uroloji Dernegi’nin yillik top-
lantisinda Tirkiye’den oral-poster sunular dikkati ¢ekti.

Evrensel bilime katkida bulunan bu sunular, Tiirk Urolojisi'ndeki ilerlemenin isaretleriy-
di. Bu sunularin yani sira Tiirkiye'den ilk kez bir trolog Prof. Dr. Ziya KIRKALI ana otu-
rumlarda konusmaci olarak gérev aldi. Kendisine AUA Bilimsel Komitesi tarafindan ‘ile-
ri evre prostat kanseri: Eve donerken alinmasi gereken mesajlar’ sunusu gérevi veril-
misti.

Amerikan Uroloji Demegi AUA toplantisinda ana oturumdaki bu konusmasi ile Dr.
Kirkal, tilkemizdeki geng trologlarin ulasmasi gereken bilimsel citayr ylikseltmistir.

Ulkemizde alanlarinda belirli diizeye ulasmis tirologlan bu platformda gérmek iilke adi-
na ek gurur kaynag olacaktir.

Prof. Dr. Ates Kadioglu
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Total eklem artroplastisi uygulanan hastalarda

cinsel yasam

Uzm. Dr. Gékhan Cakmak
Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Ortopedi ve Travmatoloji AD

Erektil fonksiyon fizyolojik, hormonal, nérolojik, vaski-
ler ve kavernozal fonksiyonlarin birlikte isleyisiyle olusur.
Bu fonksiyonlarin ve yasam kalitesinin bozulmasi sonu-
cunda erektil disfonksiyon gelisebilir. Gelismis Ulkelerde
yasam siresinin uzamasiyla beraber hormonal, norojenik
ve vaskdler yaslanmaya bagli olarak yashlarda erektil dis-
fonksiyon yakinmalarinda da artis goriilmektedir (1).

Gelismis ve gelismekte olan Ulkelerdeki popllasyonda
beklenen yasam siiresinin uzamasi ile beraber osteoartrit
onemli hastalik gruplarinin basinda yer almaya baslamis-
tir. Ozellikle diz ve kalca artroplastisinde yeni implant ta-
sarimlarinin ve cerrahi tekniklerin gelistiriimesi ile birlikte
cerrahi uygulama yasi dordlincii dekata kadar inmistir.
Basta primer osteoartrit olmak lizere; romatoid artrit, an-
kilozan spondilit, hemofilik artropati, tlberkiloz artrit,
septik artrit, posttravmatik artroz, avaskiiler nekroz, pert-
hes, gelisimsel kalca displazisi gibi sebepler sonucu diz ve
kalga ekleminde artroz gelisebilmektedir. Amerika Birlesik
Devletleri'nde (ABD) yilda 300.000 artroplasti yapildig
ve bu sayinin 2030 yilinda 1 milyona ulasacagl tahmin
edilmektedir (2).

Artroplasti uygulamalarnin basladig ilk yillarda artro-
zun neden oldugu agny: ortadan kaldirmak baslica hedef-
ken; son 15 yilda hastalarin aktif yasama katilmalari ve fi-
ziksel aktivitelerini arttirmak da oncelikli hedefler arasina
girmistir. Calismalarda ortopedik tedavi uygulanan hasta-
lardaki beklentilerin yasa, taniya ve yasam tarzina gore
degisiklik gosterdigi bildiriimektedir (3,4,5). Ameliyat 6n-
cesi hastalarin beklentileri tedavinin basarisini da etkile-
mektedir. Bununla beraber opere edilen hastalarin fiziksel
aktivitelerinin bir bolimiini sekstel aktiviteler olustur-
maktadir. Yapilan calismalarda; kalca osteoartriti olan has-
talarin 2/3’linde, romatoid artritli erkek hastalarin
%69’unda ve romatoid artritli kadinlarin %85’inde kalca
agrisi ve hareket kisithligina bagl olarak seks yaparken
gliclik oldugu belirtilmistir (6,7,8). Bununla iliskili olarak

basaril total kalca artroplastileri (TKA) sonrasi seksiiel ba-
sarinin ve performansin arttig gésterilmistir (6). Kalca ve
diz replasmani yapilan yasl hastalarin seksiiel aktivitele-
rindeki degisiklikler literatiirde bazi calismalarda incelen-
mistir; ancak bu konu yeterli olarak tartisiimamuistir.

Dahm ve arkadaslar, kalca ve diz cerrahisi ile ilgilenen
254 cerraha anket calismasi yapmislardir. Arastirmacilar,
erkek hastalarin TKA sonrasi cinsel aktivitelerle ilgili soru
sorduklarini bu calismada bildirmektedir. Ankete katilan
cerrahlardan 233’nlin (%80) nadiren veya hicbir zaman
bu konular hastalarina aktarmadiklari gérilmistir. Cer-
rahlarin %96’s1, bu gibi konularla ilgili bilgilendirmeye y&-
nelik konusmalarin bes dakikadan az strdiigini belirtmis-
tir. Cerrahlarin %45’i cinsel yasamla ilgili yazili bilgi ver-
mektedirler ve bu grubun sadece %44’ isteyen hastalar
bilgilendirmektedir. Bu konu hakkinda, evli hastalarla da-
ha fazla konusulmaktadir. TKA fazla yapan cerrahlar, has-
talannin cinsel hayatla ilgili sorularim daha fazla yanitla-
maktadirlar ve hastalanna daha erken sekstiel hayata bas-
lama izni vermektedirler. Cerrahlarin %G67’si primer ve re-
vizyon TKA olgularinda 1-3 ay sonra sekslel aktiviteye
izin vermektedirler. TKA icin kullanilan cerrahi yaklasim
seklinin bu siireye ve tercih edilen seks pozisyonlarina et-
kisinin olmadigr gorilmustir. Toplam 51 (%20) cerrah en
az bir olguda seks sonrasi kalca dislokasyonuna rastladigi-
ni bildirmistir. Calismada ortopedistlere 12 seks pozisyo-
nu hakkinda dislinceleri sorulmustur. Katilimcilarin %90’
tarafindan bes pozisyon erkekler (Resim 1), lic pozisyon
kadinlar icin (Resim 2) olusabilecek dislokasyon riskinin
distik olmasi nedeniyle kabul gdrmiistir. Her iki cins igin
bir pozisyon %90 oraninda uygun bulunmustur (Resim 3).
Bu calismada; saglik personelinin ameliyat sonrasi cinsel
yasamla ilgili konular hakkinda bilgilerinin eksik oldugu,
hazirliksiz olduklar ve bu konularla ilgili konusmaktan ra-
hatsizlik duyduklan vurgulanmistir (6).

Seksiel aktiviteleri ertelemedeki amag; yara, perikap-
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Resim 1: Ortopedistler tarafindan erkekler icin uygun goriilen bes
pozisyon (6)

Resim 2: Ortopedistler tarafindan kadinlar icin uygun goériilen (g
pozisyon (6)

Resim 3: Ortopedistler tarafindan hem erkekler hem kadinlar icin
uygun goriilen pozisyon (6)

stiler dokularin ve kaslarin iyilesmesi i¢in zaman taniyarak
dislokasyon riskini azaltmaktir (6). Primer TKA uygulanan
hastalarin giinliik hayatlarinda %2-3 oraninda dislokasyon
riski bulunmaktadir ve bunlarnn %59’u ameliyat sonrasi ilk
3 ayda olmaktadir (9). Anterior ve posterior cerrahi yakla-
simda farkli dislokasyon riskleri bulunmaktadir. Bununla
beraber kalca fleksiyon ve addiiksiyonu esnasinda poste-
rior ¢ikik olma olasiligr yiiksektir ve her iki cerrahi yakla-
simda da dikkat edilmesi gereken hareketler arasindadir.
Kalganin posterior dislokasyonu; asir fleksiyon, addiksi-
yon ve internal rotasyon beraber yapildiginda meydana
gelebilir. Anterior dislokasyonlar ise asiri ekstansiyon, ad-
diiksiyon ve dis rotasyonda olusur. TKA yapilan hastalar
bu hareketleri yapmamaya dikkat etmelidir. Revizyon kal-
ca artroplastisi olgularinda; iyilesme siiresi g6z 6nilinde
bulunduruldugunda cinsel aktiviteye ddnus siiresi primer
olgulara goére daha uzun tutulmalidir. Cinsel aktivite esna-
sinda hastalarn; asin kalca fleksiyonu, addiksiyon ve ig
rotasyondan kaginmalari gerekmektedir (6).

Danimarka’da prospektif bir calismada total kalca ve
diz artroplastisi uygulanan 70,6 yas ortalamasi olan 99 er-
kek hastaya anket calismasi yapilmistir.(10) Ameliyat 6n-
cesi ve ameliyattan alti ay sonra hastalarin sekstiel aktivi-
teleri ve erektil fonksiyonlarini degerlendiren anket formu
uygulanmistir. Hastalarin %17’sinin ameliyat dncesi sek-
stiel aktivitelerini kaybettigi ve hi¢birinde geri donis ol-
madigl gorilmustir. %26,1°i preoperatif dénemde nor-
mal olan erektil fonksiyonlarini kaybederken %6,7’si nor-
male dénmiistiir. ileri yas ile cinsel aktivitenin azalmasi ve
erektil disfonksiyon arasinda iliski bulunmustur. Bu calis-
madan elde edilen verilerle 6zellikle seksiiel fonksiyonlar-
da bozukluk olan artroplasti hastalarinda sekstel aktivite
ve ereksiyon yeteneginin azaldigi vurgulanmustir. Artrop-
lasti gibi biliylik cerrahi girisimlerin hastalarin cinsel ya-
samlarini olumsuz yonde de etkileyebilecegi géz 6niinde
bulundurulmalidir (10).

Sonug olarak cinsel aktiviteler hayatimizin bir parcasi-
dir. Fiziksel olarak daha aktif olmak icin total eklem artrop-
lastisi uygulanan hastalarin da bir cinsel hayatinin oldugu
ve bizlerden beklentileri olabilecegi ameliyat dncesi ve
sonrasi donemde akildan cikarlmamalidir. Hastalar cinsel
konularda bilgilendirilmeli ve operasyon sonrasi yapma-
malari gereken hareketler vurgulanmalidir. Basarili bir cer-
rahi girisimin hastanin yasam kalitesi ile iliskili oldugu akil-
dan gikanlmamalidir.



Derleme

ERKEK CINSEL SAGLIGI

Kaynaklar:

1.

2.

Kadri Anafarta, Onder Yaman; Temel Uroloji,' Ankara, Giines Yayinevi,
1998,;1045-1056

Parvizi J. Hip, pelvic reconstruction, and arthroplasty. Orthopedic
Knowledge Update 2005, 8: 411-424

Noble PC, Gordon MJ, Weiss JM, Reddix RN, Conditt MA, Mathis KB.
Does total knee replacement restore normal knee function; Clin Orthop
Relat Res. 2005 Feb; 431:157- 65.

Insall JN, Dorr LD, Scott RD, Scott WN. Rationale of the knee society
clinical rating system; Clin Orthop. 1989; 248: 13-14.

Mohtadi N. Development and validation of the quality of life outcome
measure (questionnaire) for chronic anterior cruciate ligament defi-
ciency; Am J Sports Med. 1998, 26: 350-359.

10.

Dahm DL, Jacofsky D, Lewallen DG. Surgeons rarely discuss sexual activ-
ity with patients after THA: A survey of members of the American
Association of Hip and Knee Surgeons.;Clin Orthop Relat Res. 2004
Nov;428: 237-40.

Currey HL. Osteoarthritis of the hip joint in sexual activity; Ann Rheum
Dis. 1970; 29: 488-493.

Elst T, Syvesma T, Van der Stadt RJ. Sexual problems in rheumatoid
arthritis and ankylosing spondylitis.; Arthritis Rheum. 1984; 27:
217-220.

Woo RY,Morrey BF. Dislocations after total hip arthroplasty; J Bone
Joint Surg. 1982; 64A: 1295-1306.

Nordentoft T, Schou J, Carstensen J. Changes in sexual behavior after
orthopedic replacement of hip or knee in elderly males-a prospective
study; Int J Impot Res. 2000 Jun;12(3): 143-6.



ERKEK CINSEL SAGLIGI

Derleme

Vakum konstriksiyon cihazlari

Yard. Dog. Dr. Ciineyt Adayener, Yard. Dog. Dr. lIker Akyol
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Uroloji Servisi

Amerikall bir doktor olan John King, 1870’li yillarda,
penise kiiclik bir vakum pompa uygulanmasi ile daha iyi
bir ereksiyon saglanabilecegini rapor etmistir. Ancak bi-
zim bildigimiz anlamda vakum konstriksiyon cihazi (VKC)
patentini almak Otto Lederer isimli bir Alman’a kismet ol-
mustur. Cihaz, Osbon isimli bir Amerikali girisimcinin kur-
dugu firmada seri Uretime gecilmesiyle anavatanina geri
dénmiis ve 1982’de Erec Aid ® adi ile Amerika gida ve
ilag kurulu (FDA) onay1 almustir (1). Cihaz ile ilgili ilk calis-
ma ise 1986 yilinda Nadig tarafindan yapilmustir (2).

VKC tedavi endikasyonlarn

VKC, etiyolojisi ne olursa olsun tiim erektil islev bo-
zuklugu tiplerinde kullanilabilir (2). Fosfodiesteraz tip 5 in-
hibitérlerinin devreye girmesi ile ikinci basamak tedavide
yer bulabilen VKC, ¢ok da dogal olmayan bir ereksiyon
olusturmasi nedeniyle genclerden ziyade daha nadir cin-
sel girisimde bulunan yasli hastalarda kullanilmaktadir (3).
Bununla birlikte Chen'in belirttigi gibi VKC denemis ve ay-
ni zamanda sildenafil ile basan elde etmis erkeklerin licte
birinin tercihi VKC olmustur (4). VKC tedavisi diger teda-
viler ile kombine kullanildiginda da (sildenafil ve psikote-
rapi) daha basarili sonuclar elde edilmektedir (5,0).

Teknik

Ticari tiim cihazlarin mekanizmasi aynidir. Plastik bir si-
lindirin alt ucu, kayganlastirici ile hava sizdirmazlk kazan-
dinlarak penis kokiine bastirilir ve bir pompa vasitasi ile
plastik tlip icerisinde negatif basing olusturulur. Vakum,
kanin kavernozal cisimlerdeki sinuzoidal bosluklara ¢ekil-
mesini saglar. Yeterli sertlikte ereksiyon olusturulduktan
sonra bir lastik halka, plastik tlip Gzerinden ilerletilerek
penis kokiine yerlestirilir. Kavernozal dokuda iskemi riski-
ne karsi plastik halka penis kokiinde en fazla 30 dk tutul-
malidir. lyi bir ereksiyon icin vakum basinci 90
mmHg’'dan fazla, tercihen 100-225 mmHg arasinda ol-

malidir (7). Piyasada, elle kumanda edilebilen ve pil ile ca-
lisan iki cesit pompa mevcuttur. El ile kumanda edilen
pompali VKC'nin kullanimi, romatoid artrit veya Parkinson
hastaligl nedeniyle el becerisi zayif olan hastalarda zor
olabilir. Bu nedenle bdyle hastalarda pil ile calisan tercih
edilmelidir.

Dogal ereksiyonlar ile kiyaslandiginda VKC ereksiyon-
lari hem hasta hem de partner icin farkhlik icerir. Lastik
halkanin proksimalinde kalan kavernoz cisimler ve krusla-
rin oldugu bélgenin ereksiyona katilmamasi, penis insta-
bilitesine neden olur ve vajen icine duhullinde yardim ge-
rektirir. Penis icinde hapsedilen vendz kan nedeniyle pe-
nis normalden daha siyanotik gériinimll ve daha soguk
olmasina ragmen glans hacmi normaldekinden daha faz-
ladir (7).

VKC tedavisi sonuclan

Literatiirde yapilan calismalarin tiimiinde Osbon Erec
Aid ® marka VKC kullanilmistir. Bu calismalarin neredey-
se tiimiinde goriilen sey cihaz kullanimi énerilen hasta sa-
yisi ile tedavi basansinin degerlendirildigi hasta sayisinin
cok farkli olmasidir. Ornek olarak, iki genis serili calisma-
da cihaz 6nerilen hastalarin sadece %10-17’sinin sonucla-
n degerlendirilebilmistir (7,8). VKC tedavisinin sonuglari-
nin degerlendirildigi diger calismalarda hastalarin %40-
60"1 cihaz kullanmayi birakmislardir (9,10,11). Graham,
1236 erektil islev bozuklugu olan hastada yaptig bir ca-
lismada, tiim tedavi modaliteleri icerisinden iki haftalik
VKC tedavisini 323 (%47) hasta se¢mis ancak sadece 74’
(%6) deneme sonrasinda bu tedavi modelini tercih etmis-
lerdir (12). Yakin tarihli bir calismada ise radikal prostatek-
tomi yapilan ve erken ve ge¢ dénemde VKC tedavisine
alinan hastalardan erken tedavi baslanan hastalarn takip-
lerinde digerlerine gére penis boylarinin kisalmadigl ve
erektil islev skorlarnnin daha yiiksek oldugu gorilmiistiir
(13).
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Kontrendikasyonlar ve komplikasyonlar

VKC, spontan priapizm ve uzamis ereksiyonlar tarif
eden hastalarda kullanilmamalidir (7). Peniste hematom
ve petesilerin daha sik goriildiigii iddia edilse de bir calis-
mada bu oranin genel poplilasyondan daha fazla olmadi-
g1 belirtilmistir (14). Bununla birlikte VKC tedavisi, do-
gumsal veya Peyronie’ye sekonder belirgin penil kurva-
turleri olan erkeklerde kontrendikedir.

Penil hissizlik, agn ve petesiler VKC kullanan hastalarin
en sik karsilastiklan yan etkilerdir. Konstriksiyon halkasi
nedeniyle agrili ejakiilasyon ise ¢ok sik rapor edilir (7,8).
Ereksiyonun artifisyel ve dogaliktan uzak olmasi nedeniy-
le fiziksel ve mental cinsel uyariima eksikligi beraberinde
hasta ve eslerinde cinsel iliski tatmininin azalmasina yol
acabilir (15). Cok ender de olsa VKC kullanimi, Peyronie
hastaligl olusumuna neden olabilir (16). Penil ciltte nekroz
ve Uretral kanama ender olarak rapor edilen diger komp-
likasyonlardir (17).

Uzun dénem kullanim ve tedaviyi birakma
VKC ile hastalann yaklasik %75’inde cinsel iliski icin
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yeterli ereksiyon saglanmasina ragmen (18), hastalarin te-
daviye uyumsuzluk nedenleri, mevcut yan etkiler, islemin
uzun siirmesi ve cihazin pahali olmasi olarak belirtiimek-
tedir (19). Ancak bir stire kullanildiktan sonra hasta ve
hasta esleri tarafindan etkili oldugu, iliski sayisini, cinsel
uyariimayi, koital orgazmi ve cinsel tatmini artirdig ifade
edilmektedir (20). VKC tedavisi uygulanan hastalann az
bir béliminde ise (%8-16) spontan ereksiyonlarin geri
dondigi rapor edilmektedir (7,9,10,11,21).

Sonuc

VKC tedavi secenegi, oral farmakoterapinin basarisiz
oldugu, stabil esleri olan hastalara intrakavernéz enjeksi-
yon tedavisine alernatif olarak sunulmalidir (22,23). Etiyo-
lojisi ne olursa olsun tiim erektil islev bozukluklarinda ku-
lanilabilmesi VKC tedavisinin en énemli avantajlarindandir
(18). Penil protezleri herhangi bir nedenle ¢ikarilan hasta-
larda penil skarlasmay! ve kisalmay! engellemek amagl
(20,22) ve yine vendz greft ile cerrahi uygulanan Peyroni-
e hastalarinda da ameliyat sonrasi penis boyunu uzatmak
amaciyla kullanilabilir (24).
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Erektil disfonksiyon tedavisinde testosteron ve
fosfodiesteraz tip 5 inhibitorlerinin kullanimi

Dog. Dr. Ali Atan, Dr. Altug Tuncel

Saghik Bakanligi, Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, 3. Uroloji Klinigi

Normal ereksiyon, saglikli penil vaskiiler yapilara ve
proksimal penisi destekleyen perineal ve iskiokaverndz
kas fonksiyonuna baghdir. Yeterli arteriyel akim ve kaver-
nozal yaplilar icerisinde kanin tutulmasi (veno-okluzif me-
kanizma), penis icindeki hacim ve basing artisinda kritik
olan noktalardir. Arteriyel kan akimina ek olarak perineal
ve iskiokaverndz kaslarin kasilmasi penil rijiditeyi arttirir.

Ereksiyon olusum siireci icinde androjenler (testoste-
ron) ve fosfodiesteraz tip 5 inhibit&rleri (PDE5i) ¢cok dnem-
li role sahiptir. PDE5i’lerinin ereksiyon siirecindeki etkili
oldugu nokta iyi bilinmesine karsin androjenlerin penil
ereksiyon lizerindeki etkileri olduk¢a komplekstir ve gii-
niimiizde hala tartisilan bir konudur. Eski tarihlerde andro-
jenlerin sadece libido {izerinde etkili oldugu ve dolayl
olarak ereksiyona katki yaptig1 diistiniilirdi. Ancak yeni
calismalarin sonuglari testosteronun ereksiyon mekaniz-
malari Gizerindeki etkisinin diisiinlilenden daha fazla oldu-
gunu gostermistir.

Dolasimda testosteron azalmasinin libidoda ve ereksi-
yon kapasitesinde azalmaya yol actig1 iyi bilinmesine rag-
men (1-3), kastrasyon yapilmis bazi erkeklerde ereksiyo-
nun devam ettigi gosterilmistir (4). Hipogonadal erkekle-
rin sadece %40-60'Inda testosteron tedavisi sonrasinda
ereksiyon sayisinda artis ve ereksiyon kalitesinde diizel-
me saptanmistir (5,6). Bu durumun nedeni tam olarak
aciklanamamaktadir.

Erektil fonksiyonlarin az anlasilan yonlerinden birisi pe-
nil yapilarin ve fonksiyonel biitlinliigiin idamesi izerinde
androjenlerin roliidiir (7). Simdiye kadar yapilan calisma-
lar androjenlerin nitrik oksit (NO)/siklik guanozin mono-
fosfat (cGMP) yolagy tizerindeki etkisine yogunlasmustir.
Ereksiyon siirecinde ilk asamada NO’nun, ikinci asamada
cGMP’nin olusumunun, saliniminin ve etkisinin dnemi bi-
linmektedir. Cinsel uyaran sonrasinda L-arginin’den n&ro-
nal ve endoteliyal kaynakli nitrik oksit sentetaz (NOS) yo-
lu ile sinir uclarinda ve endotel hiicrelerinde tretilen NO,

kaverndz diiz kas gevsemesini saglayarak ereksiyonda rol
oynayan temel mediatordir (8-10). Uretildikten hemen
sonra diiz kas icine difiize olan NO, guanilat siklaz' stimii-
le ederek guanozin trifosfat (GTP)'dan ikincil mesajci olan
cGMP diizeyini arttinir. cGMP bilinen en gii¢lii vazodilata-
tor ve diiz kas gevsetici ajandir (11,12). NO/cGMP sinyal
iletim sisteminin penil ereksiyonda rol oynayan temel me-
kanizma oldugunun anlasiimasindan sonra erektil disfonk-
siyon (ED)'un medikal tedavisinde énemli gelismeler sag-
landi ve bir PDE5i olan sildenafil sitrat klinik kullanima gir-
di. PDE-5i, cGMP metabolizmasini inhibe ederek endojen
NO etkisini arttinr ve sonug olarak kavernozal diiz kas
gevsemesini saglamaktadir. PDE5i'nin kullaniimasi ile
cGMP konsantrasyonu daha uzun siire yiiksek derecede
devam eder (13).

Biyokimyasal agidan PDE5i etkinligi i¢in ortamda mut-
laka cGMP olusmasi gereklidir. Bu nedenle her ED hasta-
st PDE5i tedavisine yeterli cevabi vermemektedir.
PDE5i’leri, ED tedavisinde ilk basamak tedavi olarak kulla-
nilmalarina karsin ortalama %70 civarinda basarili olmak-
tadirlar (14). Bu faydasizhgin endojen NO uretimindeki
bozulmadan kaynaklandigi kabul edilmektedir (15). Diya-
betes mellitus, hipertansiyon, hiperkolesterolemi, yaslan-
ma gibi etkenler endotel fonksiyonunu bozarak NO Ureti-
mini azaltirlar. PDE5i’ne cevap orani radikal prostatekto-
miyi takiben kaverndz sinir hasari nedeniyle erektil doku-
ya NO saliniminin ciddi bozuldugu kisilerde %40’a kadar
dismektedir (16).

Hayvan modellerinin kullanildigi laboratuar ¢alismala-
rinda androjenlerin erektil fonksiyonun idamesinde énem-
li oldugu ve vazoaktif ajanlara damar diiz kaslarinin ceva-
binin desteklenmesinde etkili oldugu go6sterilmistir
(17,18). Baba ve arkadaslarinin iki ayr calismasinda
(19,20) kastre edilmis hayvanlarda pelvik sinir stimulasyo-
nu ve intrakavernozal papaverin enjeksiyonu sonrasinda
intrakavenozal basingta anlamli diisme gosterilmis, tes-
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tosteron replasmani ile bu hemodinamik bozukluk diizel-
tilmistir. Seftel ve arkadaslar (21), serum testosteron di-
zeyinin erektil fonksiyon tizerinde etkili oldugunu goéster-
mislerdir. Ancak hangi serum testosteron diizeyi normal
ereksiyon icin yeterlidir; bu konu heniiz aydinliga kavus-
mamistir.

Androjenlerin ereksiyon fonksiyonu iizerindeki etkileri
Testosteron pelvik gangliyon néronlarinin yapr ve
fonksiyonlarinin ve perineal adalelerin kitlesinin idamesin-
de 6nemlidir (22,23). Elektron mikroskopik calismalarda
da ratlarda kastrasyon sonrasi dorsal sinirde ultrastrikti-
rel degisiklikler saptanmistir. Kastrasyon ile miyelinli ve
myelinsiz aksonlarin c¢apinda azalma goésterilmistir. Bu
hayvanlara testosteron verildiginde sinir lifleri ve miyelin
kilif restosrasyonu saglanmistir (24). Bu bulgular penisin
periferik otonom ve duyusal néral yapilarinin idamesinde
androjenlerin ne kadar énemli oldugunu géstermistir.

Cesitli calismalarda androjenlerin korpus kavernozum-
da NOS izofomlarinin regiilasyonunda etkili oldugu gos-
terilmistir (19,25,26). Bir calismada (27), adult ratlar kas-
tre edildiginde nNOS ve eNOS aktivitelerinde %50’lik bir
azalma saptanmustir. Bu degisiklikler testosteron replas-
mani ile diizeltilmistir. Molekdiler calismalarda da kastras-
yon sonrasl hayvanlarda nNOS, mRNA ekspresyonu kon-
trol grubundakilere gére anlamli olarak daha az saptan-
mustir (10). Bu bulgular androjenlerin nNOS yoluyla yeter-
li NO olusumunu sagladigi ve ereksiyona katki sagladigi-
ni gostermektedir.

Tavsan modelinde kastrasyon ile PDE5 aktivite ve eks-
presyonunda azalma gdézlenmis ve androjen replasmani
ile PDES5 aktivite ekspresyonunda up-regtilasyon olustugu
bildirilmistir (28,29). Baska bir calismada kastrasyon yapil-
mis hayvanlara pelvik sinir stimiilasyonundan 10 dakika
6nce PDE5i verilmesi ile erektil cevabin artmadig1 saptan-
mis, ancak kastre edilmemis kontrol grubunda ise erektil
cevap artmustir (30). Bu bulgular androjenlerin sadece
NOS aktivitesi i¢in degil ayni zamanda PDES5 aktivitesi igin
de 6nemli oldugunu gdstermistir. Androjenlerin azalmasi
PDE5i’lerinin relaksasyon yapici etkisini engellemektedir.

Trabekdiler diiz kaslar detumesans ve ereksiyonun re-
glilasyonunda ¢ok énemlidir. Kastre edilmis hayvan mo-
dellerinde androjen deprivasyonunun trabekdler diiz ada-
le iceriginde anlamli azalma ve konnektif doku depozis-
yonunda belirgin artisa yol actig1 gosterilmistir (30,31).

Kastre edilmis hayvanlarda korpus kavernozum diiz kasla-
rinda dezorganizasyon, ¢ok sayida intrasitoplazmik vaku-
ol olusumu, sitoplazmik miyoflamanlarda azalma saptan-
mis ve bu durum testosteron verilmesi ile dizelmistir
(24). Ratlarda kastrasyon sonrasi penil kavernozal ve
spongiozal dokularda saptanan apopitoz androjen replas-
mani ile geri dondUrilmustir (32,33). Bu bulgular penis-
te androjene bagimli bazi hiicreler oldugunu géstermek-
tedir. Androjenler korpus kavernozum diz kas hiicreleri-
nin morfolojisi, oryantasyonu, organel fonksiyonu ve apo-
pitoz lzerinde etkilidir.

Androjen deprivasyonu penil sinirlerin, trabekiiler diiz
kaslarin, endotelin ve konnektif dokunun hiicreler arasi
sinyalizasyonunda, yapisinda ve fonksiyonunda degisime
neden olur. Bu degisiklikler sonucunda korpus kaverno-
zumlarin genislemesini saglayan fibroelastik 6zelliklerinde
bozulma ve erektil disfonksiyon ortaya cikar (7). Baska bir
calismada kastrasyon sonrasi korpus kavernozumlarda
trabekiiler diiz adalelerde dezorganizasyon, biyik sitop-
lazmik vakuollerin olusumu ve sitoplazmik miyofibrillerde
azalma saptanmistir (24).

Orsiektomili hayvanlardan elde edilmis penil doku ke-
sitlerinde subtunikal bos seliiler alanlar oldugu gosteril-
mis, bu alanlarin adipozit olabilecegi diistiniimustir. Bu
adipozit depozitosunun veno-okliizif mekanizmada bo-
zulmaya yol acarak erekiyon kaybina neden olabilecegi
belirtilmistir (34). Ancak hala androjenlerin trabekdler diiz
kas hiicrelerinin ve/veya adipozitlerin gelisim ve diferan-
siasyonunda nasil rol oynadigl tam olarak bilinmemekte-
dir.

Klinik deneyim

Hayvan calismalanndan elde ettigimiz bilgiler 1siginda
NO ve PDE5 enzimi androjen bagimhdir. Yeterli testoste-
ron diizeyi PDE5i’lerinin tam etkinligi icin gereklidir (35).
PDES5i’leri ilk tedavi secenegi olarak ED’u olan kisilere ve-
rilmektedir. Bu hastalarin %30-50 kadari PDE5i tedavisine
yeterli cevap vermemektedirler (36,37). Son yillarda
PDE5i tedavisinin yeterli olmadigi kisilerde testosteron ve
PDE5i kombine kullanimi glindeme gelmistir. Kalinckenko
ve arkadaslari, sadece sildenafile yeterli cevap vermeyen
diyabetik hastalara oral testosteron replasmani eklendi-
ginde erektil fonksiyonlann diizeldigini géstermislerdir
(38). Aversa ve arkadaslarinin calismasinda ise (39) arte-
riyojenik ED’si olan ve distik-normal sinirlarda androjen
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dilizeyi saptanan kisilere sildenafil ile beraber testosteron
verilmistir. Plasebo kontrollli bu calismada arteriyel akim-
da artis ve sonugta erektil fonksiyonlarda diizelme saptan-
mustir. Baska bir calismada, sadece sildenafile cevap ver-
meyen hipogonadal kisilere sildenafil ve testosteron kom-
binasyonu uygulanmistir. Plasebo kontrollii bu ¢alismada
da kombinasyon tedavisi basarili bulunmustur (40).
Androjen diizeyinin distik oldugu subklinik hipogona-
dizmi olan kisilerde sadece PDES5i tedavisinin basansiz ol-
dugu gosterilmistir (41). insanlarda acik hipogonadizm
varliginda sadece androjen verilmesinin anlamli pozitif bir
etkisinin olacag iyi bilinmesine karsin (42), kismi andro-
jen azhgr olan Kkisilerde androjen replasmaninin penil
ereksiyon lizerindeki etkileri tartismalidir (43). Yaslanan
erkekte parsiyel androjen yetmezIigi ile iliskili ED yakin-
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Giincel Makale Ozeti

Erektil disfonksiyonlu 1732 hastanin
tedavisinde topikal alprostadil krem kullaniminin

degerlendirilmesi

Padma-Nathan H, Yeager JL.
Urology 2006,68:386-391

Erektil disfonksiyon (ED) tedavisi fosfodiesteraz tip 5
(PDE-5) inhibitorlerinin kullanima girmesi ile biylk degi-
siklik gdstermistir. Oral tedavinin giivenli, kolay uygulanir
ve etkili olmasi ya da ileri yaslarda bile kullanilabilmesi
ED’li hastalarin tedavisinde 6nemli avantajdir. Bununla
birlikte bu hastalarin yarisina yakininda PDE-5 inhibit&rle-
rinin kullaniminin birakildigr gériilmektedir.

Son zamanlarda oral ilaglara alternatif tedaviler olarak
alprostadilin intrakavernoz yol ile uygulanmasi ya da Uret-
ral supozituvar formu bildirilmistir. Bu tedavi sekillerinde
alprostadil gtivenli ve etkili olmasina karsin uygulama yol-
lari rahatsiz edici olabilmektedir. Alprostadil krem, alpros-
tadilin yeni formu olup cilt gecirgenligini artirarak ilacin
dagilimini saglamaktadir. Bu krem glans penise, meatu-
sun ustiine uygulanr.

Bu calismada topikal alprostadil krem kullaniminin or-
ta ve siddetli ED tedavisindeki etkinligi arastinlmustir.

iki merkezli, randomize ve cift kor degerlendirme
2001 ve 2003 yillan arasinda yapilmistir. En az (¢ ay su-
reli yetersiz ereksiyon yakinmasi olan hastalardan IIEF sko-
ru 25 ve alti olanlar calismaya alinmislardir. Hastalar evle-
rinde 100, 200 ve 300 g alprostadili 12 hafta kullandilar.
Toplam 1732 hastadan 434’ plasebo grubunu olusturur-
ken, 434 hasta 100 ug, 430 hasta 200 g ve 434 hasta-
da 300 ug topikal alprostadil krem kullanmislardir. Bu ca-
lismada plasebo grubunda yas ortalamasi 60.9 yil olarak
saptanirken, 100 pg, 200 ug ve 300 pg alprostadil kulla-
nan hastalardaki yas ortalamalar sirasi ile 60.8, 60.0 ve
61.0 yil olarak saptanmuistir. Her gruptaki diyabet, kardi-
yak bozukluk ve prostatektomi operasyonu geciren hasta
sayisi ile hipertansif hasta sayisi arasinda fark goriilme-
mektedir. Bitiin gruplarda plaseboya goére ortalama IIEF
skorlari, anlamli olacak sekilde artmistir. Hasta memnuni-
yeti doz bagimli olmak lizere plaseboya gére anlamli ola-
cak sekilde artmistir. Toplam 12 haftalik tedavi sonrasi
100, 200, 300 pg tedavi uygulanan gruplarda diizelme
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oranlarn siras ile %40, %47 ve %52 olarak saptanirken pla-
sebo grubunda diizelme orani %20 olarak saptandi
(p<0.05). Toplam yan etki orani % 2.7 olarak saptanirken
ciddi yan etki olmadig1 gézlendi. En sik yan etkiler uygu-
lama yerinde yanma, genital agrn ve genital eritem olarak
rapor edildi. Ancak bu yan etkiler iki saat icinde spontan
olarak ortadan kayboldu. Bu calismada (¢ farkli dozda kul-
lanilan alprostadilin, plaseboya gére anlamli olacak sekil-
de etkin oldugu gorlilmektedir. Bununla birlikte etkinligin
orani sildenafil, tadalafil ve vardenafil ile kiyaslandiginda
daha disuk kalmaktadir. Bu calismanin sonuglari topikal
alprostadil kremin ED tedavisinde orta diizeyde diizelme
sagladigini ortaya koymaktadir. Basarinin orta dizeyde
olmasl 6nceki calismalara gore secilen gruplarin farklili-
giyla ile agiklanabilir. Bu calismada hastalarin %21’ diya-
betik, %12’si prostatektomi gecirenler, %16’sI nitrat ve al-
fa bloker kullananlar ve %18'’i de daha 6nce sildenafil sit-
rat alim Oykiisii olanlar gibi, ED tedavisinde zor gruba gi-
ren hastalardan olusmaktaydi. Bundan baska, hastalarin
ortalama yasinin bitlin gruplar icin yaklasik 60 yil olmasi
da bir etkendir.

Bu calismada topikal alprostadil kremin orta ve siddet-
li ED tedavisinde kiiclik ancak anlaml derecede diizelme
sagladigl gorlilmustir. Hasta memnuniyetinde ise 12 haf-
talik tedavi sonunda énemli diizelme oldugu saptanmis-
tir. Topikal alprostadil krem, kolay uygulanmasinin yanin-
da glivenli ve iyi tolere edilmekte olup yan etkilerinin bi-
ylk ¢ogunlugu uygulama yerinden kaynaklanmaktadir.
PDE-5 inhibitorl ilaglan tercih etmeyen ya da alamayan
hastalarda bu tedavi sekli alternatif bir yéntem olarak go-
rilmektedir.

Ceviri:

Yard. Dog. Dr. Fikret Erdemir,

Yard. Doc. Dr. Bekir Siiha Parlaktas

Gaziosmanpasa Universitesi, Tip Fakiiltesi, Uroloji AD
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Konjenital penil kurvatliriin emilebilir suturler kullanilarak
modifiye tunikal plikasyon yontemiyle dizeltilmesi:
Uzun donem sonuclar ve hasta memnuniyeti

Hsieh JT, Liu SP, Chen Y, Chang HC, Yu HJ, Chen CH
Eur Urol 52: 261-7:2007

Nesbit islemi ve tunika albuginea plikasyonu konjeni-
tal penil kurvatiiriin (KPK) diizeltiimesinde siklikla kullani-
lan iki yontemdir. Nesbit islemi ile karsilastinldiginda tu-
nikal plikasyon daha basit olusu, daha az postoperatif ka-
nama ve erektil disfonksiyon riski ve optimal diizelme
saglamasi gibi avantajlara sahiptir.

Bircok cerrah tunikal plikasyonunu emilmeyen siitir-
lerle yapmaktadir. Sonugta siitiire bagli komplikasyonlar
gorllebilmektedir. Bu calismada KPK tedavisinde emile-
bilir stitlr kullandigimiz modifiye tunikal plikasyon teknigi
kullandik. Bu yéntemle tedavi edilen 114 hastanin uzun
dénem sonuglari ve hasta memnuniyetini yayinladik.

Haziran 1999 ve Temmuz 2005 arasi KPK olan 114
geng, bir cerrah tarafindan modifiye tunikal plikasyon tek-
nigi ile tedavi edildi. Ortalama yas 24,3'tl. Tim hastalar-
da erekte peniste 30 derece ve {izerinde acilanma vardi.
Tim hastalarda vajinal penetrasyon guicligii veya agn
mevcuttu ama 17 hasta penil kurvatilir nedeniyle hic cin-
sel deneyim yasayamamisti. Cerrahiden 6nce tiim hastalar
detayh &yki ve fizik muayeneyle degerlendirildi. Fotograf-
lar ve cizimler alindi. Peyronie hastaligl olan ve daha 6n-
ceden hipospadias, penil kurvatiir gibi nedenlerle penil
cerrahi geciren hastalar calismadan ¢ikarildi. Tim hastalar
en az alti ay takip edildi. Modifiye korporeal plikasyon tek-
nigi 2-0 polyglaktin siitiirlerle ikili aralikli U-seklinde stiti-

rasyonla uygulandi ve tunika albuginea lzerinde tiimsek-
ler olusturuldu. Uzun dénem sonuclari ve hasta memnu-
niyeti post hoc sorgulama yéntemiyle degerlendirildi. Bu
sorgulama sistemi dokuz sorudan olusmaktaydi.

Olgularin 65’inde (%57) tam diizlesme saglandi ve 33
(%29) hastada postoperatif alt1 aylik takipte 15 derece ve-
ya daha az rezidiel kurvatiir veya rekiirrent kurvatr bildi-
rildi. 32 (%28) hastada siitiir basansiziigl gérildi. Ancak
bu hastalarin yarisinda 15 derece ve daha fazla rezidiel
veya rekirrent kurvatir oldu. Daha geng¢ hastalarda
(<24y) daha yasli hastalara gére daha fazla siitiir basarisiz-
hg1 gorildu. Sorgulama sonuglarina gére 103 hastanin
hicbirinde; palpabl sitir, sitir graniilomu, ereksiyonda
rahatsizlik hissi veya erektil disfonksiyon yoktu (ortalama
takip=41,5 ay). Olgularnn 83’linde (%81,5) hasta cerrahi
sonuctan tam veya olduk¢a memnundu.

Modifiye teknik cift, aralikl, U seklinde stiir yonte-
miyle ve absorbabl siitlir materyali kullanilarak yapilmak-
tadir ve KPK tedavisinde etkili bir ydntemdir. Uzun do6-
nem sonuglari memnuniyet vericidir ve hastalarn ¢ogu
cerrahi islemden memnundur.

Ceviri:

Dr. Kubilay Sarikaya, Do¢. Dr. Ayhan Karabulut
SB. Ankara EA Hastanesi liroloji Klinigi
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Tek basina oral sildenafil sitratin baslangicta yetersiz
oldugu erektil disfonksiyonlu erkeklerde rasyonel
farmakoterapi kombinasyonu: Bir pilot calisma

Taneja R.
J Sex Med 4: 1136-1141, 2007.

Sildenafil sitrat verilen hastalarin yaklasik %30’u bu te-
daviden yeterli fayda gérmemektedir. Cesitli arastirmaci-
lar tarafindan arastiriimis yetersizlik nedenleri eksik hasta
bilgilendirilmesi, suboptimal doz ve yetersiz sayida dene-
yimdir. Bunlara ilave olarak performans anksiyetesi, dep-
resyon ve partner ile iliskili faktorler de sildenafil tedavisi-
nin sonucunu etkilemektedir. Vaskiler ve endokrin ne-
denler yasli erkeklerde erektil disfonksiyonun (ED) en sik
nedeni olmasina ragmen, depresyon, evlilik sorunlar ve
performans anksiyetesi genc yas gruplarinda daha siklikla
meydan gelir. ED’nin psikojenik faktorler ile iliskisi karma-
siktir. Basarili iliskideki yetersizlik, depresyona neden
olurken ayni olay zayif cinsel performansin nedeni olabilir.

Trazadon hari¢ tlim antidepresanlar sempatik sinir sis-
temi uyarnimi ile erektil fonksiyona olumsuz etki gésterir-
ler. Trazadon alfa adrenerjik reseptérlerde antagonist etki
ile iliskili olarak penil kan akimini etkileyen sedatize edici
anksiyolitik bir antidepresandir. Uzun siire kullanimda ba-
z1 olgularda priapizme neden olmaktadir. Cesitli neden-
lerden dolayi trazadon ED tedavisinde kullanilan oral bir
ajan olmustur. Kan damarlan tizerine olan periferik etkile-
ri yani sira beyne olan etkisi ile libido lzerine de etki gos-
termektedir. Genel pratik yaklasimda sildenafil ve traza-
donun birlikte kullanimina y&nelik bir yaklasim olmamis-
tir.

Bu calismada tek basina sildenafil tedavisinin basarisiz
oldugu olgularda iki oral ajanin kombinasyonunun avan-
tajlan arastinlmustir.

Aktif kalp hastaligi, nitrat kullanimi, Doppler USG ile
ortaya konulmus kavernozal arter yetmezligi, nérojenik
faktdér, mental bozuklugu, sildenafil farmakokinetigini et-
kileyen ilag kullanimi, penil fibrozis, retinitis pigmentoza
ve hipogonadizmi olmayan ve daha 6nce sildenafil basa-
nsiz olmus 18 hasta calismaya dahil edildi. Tim olgular
100 mg sildenafili en az dort defa kullanmis olan hastalar-
di. Katilimcilara mevcut semptomlari, semptomlarinin si-
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resi ve komorbiditeleri ile ilgili sorgulama uygulandi. Te-
davi 6ncesi ve sonrasinda semptomlar EDIS ile degerlen-
dirildi.

Hastalarla tedavi baslangic giinii ve 14. giin gorusul-
dii. Sildenafil kullanimu ile ilgili olarak hastalara ve partner-
lerine bilgi verildi. Trazodon ilk {i¢ glin yatmadan énce 50
mg, sonraki 11 giin 100 mg olarak uygulandi. ikinci hafta
sonunda tlim olgular trazadon kullanimina bagl yan etki-
ler bakimindan sorgulandilar. Trazadon 100 mg kullanimi-
na devam eden tlim hastalara sildenafil 100 mg dort doz
iki hafta siire verildi. Bu siire sonunda telefon gériismesi
ile ek doz kullanim isteyip istemedikleri sorgulandi.

Calismaya alinan hastalarin ortalama yasi 39,8 (22-72)
idi. Semptomlannin siiresi 2-48 ay arasinda (ortalama
14,6 ay) degismekteydi. Ek saglik problemi Ui¢ hastada di-
yabetes mellitus, Uic hastada hipertansiyon ve bir hastada
bronsial astma idi.

Sekiz olguda (%44.4) sedasyon, U¢ hastada (%16,6)
bas dénmesi ve bir hastada (%5,5) halsizlik saptandi. Bun-
lann higbirisi tedaviyi terk etmeyi gerektirecek dizeyde
degildi.

EDIS skoru tedavi éncesi 11 hastada (%61,1) 5/25, 5
hastada (%27,7) 6/25 ve iki hastada (%11,1) 7/25 idi.
Doért hafta sonunda skor on iki hastada (%66,6) 14-21 ara-
sinda degisen artis gosterdi. Bu hastalar iki haftalik tedavi
strecinde birden fazla basarili cinsel iliski deneyimi oldu-
gunu belirttiler. Dort hasta ise daha fazla sildenafil kullani-
mini tercih etti.

Total EDIS skoru iki hastada (%11,1) belirgin artis gos-
terdi ve 9/25 oldu. Bu iki olgu ereksiyon kalitesinde de
belirgin iyilesme tanimladi. Dért olguda (%22,2) ise EDIS
degeri degisiklik gostermedi ve bazal deger olan 5/25'te
kaldl.

Literatiirde sildenafil ile yapilmis cesitli kombine teda-
vi uygulamalan vardir. Geg baslangich hipogonadizmi
olan olgularda testosteron ilavesi sildenafilin klinik etkinli-
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gini artirmaktadir. Atorvastatin kullanimi da ED tedavisin-
de sildenafil etkisini iyilestirmektedir.

Bu calismada, yeterli bilgilendirme ile birlikte ek ilag
tedavisi uygulanmistir. Trazadon kombinasyon etkisinin
rollindi net olarak ortaya koymak zordur. Bununla birlikte,
penil hemodinami Ulzerine olan etkisine ilave olarak anti-
depresan aktivite ile iliskili olabilir. Sonugta zayif perfor-
mans, sucluluk, depresyon ve performans anksiyetesinin,
zayif performans siklusunu etkiledigi distiniilmektedir.

Sonug olarak organik ED’si olmayan ilk sildenafil kulla-
nimi basarsiz olan olgularda sildenafil ile kombine traza-
donun ilk etkilerinin iyi oldugu gosterilmistir. Bununla bir-
likte, daha genis hasta iceren, plasebo kontrollii calisma-
lara ihtiyac vardir.

Ceviri:

Prof. Dr. M. Murad Basar
Kinikkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji AD
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Kronik Peyronie hastaliginin erken donemindeki
hastalarda tek tek veya kombine olarak, Vitamin E
ve Propiyonil -L- Karnitin'in karsilastiriimasi:
Plesebo kontrolll, ¢ift kor randomize ¢alisma

Safarinejad MR, Hosseini SY, Kolahi AA.
J Urol 2007; 178:1398-1403.

Subat 2002 ile Aralik 2005 tarihleri arasinda 274 erkek
hasta lizerinde calisma yapildi.12 ile 42 (ort 18) aylik ta-
kip stiresinde 36-62 (ort 44) yas araliginda olan Peyronie
(P) hastalan Uzerinde calisildi. Akut hastaligl olan 38
(%13,9) hasta calismadan cikarildi, 236 (%86, 1) hasta ¢a-
lisma icin uygundu. Tim bu hastalar erken kronik P hasta-
larydi ve 6nceden iki kez veya daha fazla olmak lizere ge-
sitli tedavi protokolleri almislardi (potasyum aminobenzo-
at, tamoksifen, kolsisin, sistemik steroid ve plak icine ve-
rapamil enjeksiyonu).

Tim hastalar 6nceki medikal ve cinsel éykileri, fizik
muayeneleri, mental ve fiziksel durumlari ile uluslararasi
erektil fonksiyon skorlari ile degerlendirildi. Kan sekeri dii-
zeyleri, idrar analizleri, tam kan sayimi, seks hormonlari,
prolaktin seviyeleri Slclldl. Tim hastalar dinamik penil
dupleks ultrasonografiyle (USG) degerlendirildi. Plagin
derecesi, fibrozis veya kalsifikasyon durumlar, USG ve
diiz grafilerle gosterildi. Tam ereksiyonda penil kurvatii-
rin derecesi degerlendirildi. Tam ereksiyonda USG ile
plagin uzunluk, genislik ve derinligi 6lcildl. Sol ve sag
kaverndz arterlerin pik sistolik hizlari, diyastol sonu hizla-
n ve rezistivite indeksleri 6lctlda.

Kurvatiir ve plak uzunlugu Kelami siniflamasi ile de-
gerlendirildi. Boylece hastalar ¢ gruba aynldi:1-Plak
uzunlugu 1 cm ve daha az olan kurvatiirii 30 derece ve az
olanlar 2-Plak 1-2 cm arasinda ve kurvatiir 30-60 derece
olanlar 3- Plak 2 cm’den biiy(ik ve kurvatiir 60 dereceden
fazla olan hastalar.

Tedavi: Hastalar 4 gruba aynldi. Grup 1 (58 hasta)
glinde 2 kez oral 300 mg Vitamin E (VE) aldi. Grup 2 (59
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hasta) giinde 2 kez oral 1 gram Propiyonil —L- Kamitin
(PLK) ald1, grup 3 (60 hasta) glinde 2 kez oral 300 mg VE
ve 1 gr PLK aldi. Grup 4 (kontrol grubu) (59 hasta) plase-
bo grubuydu ve 6 ay siireyle tedavi devam etti.

Baslangicta 138 (%58,5) hastada sigara, yiiksek serum
kolesterolii veya lipidleri ve diyabetes mellitus gibi vasku-
ler risk faktorleri mevcutken 114 (%48,3) hastada penil
travma Oykdsii vardi. VE, PLK, VE + PLK ve plesebo grup-
larinda sirastyla agn diizeylerinde azalma %60,4, %63,
%62,3 ve % 59,2 idi. Yine sirasiyla penil kurvatiirdeki azal-
ma %18,9, %20,4, %22,6 ve %18,4'tli. Plak boyutundaki
azalmaise %11,3, %12,9, %13,2 ve %11,1 olarak &lclild.

Asil olarak sonucta erken kronik P hastalarinda
VE,PLK,VE+PLK tedavisinin yararliligi bu calismada gdste-
rilememistir. Daha 6nceden asetil-L-Karnitin ve Vit-E'nin
lokal semptomlar ve plak lizerine olan etkileri cesitli calis-
malarla sinirli olarak gésterilmistir.

Erken kronik fazda heniiz inflamasyon belirtileri gelis-
memis olabilir. Agrili ereksiyonu olanlarda P hastaliginin
erken fazi, ilerleyici deformite veya plakla karakterizedir.
Bu erken faz hastalan medikal tedavi icin daha uygun
grup olarak degerlendirilebilir.

Bu calismada 4 grup hastanin karsilastinimasinda, agr
skoru, penil kurvatiir veya plak boyutundaki iyilesme
oranlarn arasinda anlamli fark gosterilememistir.

Ceviri:

Dr. Kubilay Sarnkaya

S.B. Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi,
1. Uroloji Klinigi
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Erkeklerde gonadotropinler ve gonadal hormonlar
lle kemik kitlesi arasindaki iliski

Karim N, MacDonald D, Dolan AL, Fogelman I, Wierzbicki AS ve Hampson G

Clinical Endocrinology, 68: 94-100, 2008

Yaslanmayla birlikte erkeklerde hipotalamo-hipofizer-
gonadal aksta bir yavaslama gerceklesmekte ve dolasim-
daki seks steroidlerinin diizeyi dismektedir. Bu diistisiin
kemik kitlesinin dengesinde 6nemli rol oynadigl kabul
edilmektedir. Hem &strojen hem de testosteron, erkek is-
kelet sisteminde santral role sahiptir. Bunlarin yani sira
peptid yapili hormonlar olan inhibin B ve Aktivin A, ke-
mik olusumu ve kemik yikiminda direkt rol oynamaktadir.
inhibinlerin FSH {izerine olan etkisi, gonadlar ve kemik ili-
gi tarafindan uretilen ve kemik matriksinde bulunan Akti-
vin A tarafindan antagonize edilmektedir. invitro inhibin
B, fare kemik iliginden osteoklast gelisimini ve kemik ya-
pimini direkt olarak inhibe edebilir. inhibinlerin kemik ya-
pimi ve rezorbsiyonu Uzerine olan supresif etkileri, me-
zenkimal ve hematopoetik projenitérlerden tiiretilen in-
san osteoblast ve osteoklast kiltlrlerinde de gdsterilmis-
tir. Yeni calismalar, hayvan modelinde olsa da, FSH'in os-
teoklastlar {izerinde strojenden bagimsiz etkiler sergile-
yerek kemik rezorbsiyonunu artirabilecegini gostermistir.
Bu veriler, gonadal fonksiyonlardaki azalmanin sonucu
olarak ortaya cikan inhibin ve FSH seviyelerindeki degi-
simlerin, 6zellikle menapozda kemik kaybina katkida bu-
lunabilecegini géstermistir.

Bu bilgiler 1siginda yazarlar, erkeklerdeki kemik kaybi
ile gonadal fonksiyonlardaki azalma arasindaki iliskinin,
bazi agilardan perimenopozal kadinlarda izlenen degisik-
liklere benzedigini dlistinmislerdir. Ancak gonadal prote-
inlerin ve gonadotropinlerin erkeklerde kemik kitlesi {ize-
rindeki etkisine iliskin yeterli veri bulunmamaktadir. Bu
nedenle yazarlar erkek popiilasyonda dolasimdaki Inhibin
B, Aktivin A, testosteron ve gonadotropinlerin konsan-
trasyonlari arasindaki iliskiyi ve bu hormonlarin kemik mi-
neral yogunluguna (BMD) katkisini incelemeyi amagla-
muslardir.

Yas ortalamasi 57,7 yil olan 156 erkek incelenmis,
bunlar arasinda lumbar vertebra ve/veya kalca “T” skoru -

2.5 veya daha disiik olan osteoporozlu 63 vaka saptan-
mistir. Normal BMD’ye sahip (T skoru >-2.5) 93 erkek
kontrol grubu olarak calismaya dahil edilmistir. Tim de-
nekler siit Griinleri tliketimi, alkol tiiketimi, sigara aliskan-
g1, egzersiz miktar, hafif travma ile kink éykisi ve aile
hikayesini sorgulayan bir anket doldurmuslardir. Denekle-
rin hepsinden gonadotropinler, testosteron ve gonadal
peptidler, Inhibin B ve Aktivin A Slctimii icin kan drnekle-
ri alinmustir.

Vaka popiilasyonunda yapilan analizlerde Inhibin B’nin
en kuvvetli belirleyicilerinin FSH ve LH oldugu saptanmis-
tir (P<0.001). inhibin B ile FSH arasinda ve Aktivin A ile
testosteron arasinda bagimsiz ters bir iliski izlenmistir. Bu-
nun aksine LH ile inhibin B arasinda poxzitif bir iliski bulun-
mustur. FSH ve LH, Aktivin A'nin belirgin prediktdrleridir
ve bu calismada yas, viicut kitle indeksi (BMI) ve Aktivin
A arasinda pozitif bir iliski bulunmustur. Vaka ve kontrol
grubundaki LH ve serbest testosteron konsantrasyonlari
arasinda belirgin bir fark izlenmemistir. Kontrol grubu ile
karsilastinldiginda, vakalarda daha yliksek FSH degerleri-
ne bir egilim mevcuttur. Kontrol grubu, vaka grubuyla
karsilastirildiginda belirgin olarak daha yiiksek serum inhi-
bin B diizeylerine sahiptir. Bunun aksine Aktivin A diizey-
leri kontrol grubunda, anlamli olmasa da daha diistik sap-
tanmustir. inhibin B/Aktivin A oranlan kontrol grubunda
belirgin olarak daha yiiksektir. Daha énceden hafif travma
ile kirlk hikayesi olanlarda inhibin B belirgin olarak daha
dustik, inhibin B/Aktivin A orani ise daha yiiksektir. Yapi-
lan analizlerde inhibin B, BMD ile pozitif korelasyona sa-
hipken, FSH negatif korelasyon sergilemektedir. ilging
olarak LH, FSH’dan bagimsiz olarak BMD’nin belirgin po-
zitif prediktorl olarak saptanmistir. Yas, BMI, egzersiz di-
zeyi, sut Urlnleri tiketimi, alkol kullanimi ve testosteron-
dan bagimsiz olarak inhibin B, BMD'nin belirgin bir pre-
diktorlidir. Multivariete analizler FSH ve LH'nin, gonadal
peptidler ve testosterondan daha belirgin BMD prediktor-
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leri oldugunu gostermistir. Osteoporozlu erkeklerde se-
rum Inhibin B diizeyi ve inhibin B/Aktivin A orani, testos-
teronda belirgin bir azalma olmadan 6nce dismektedir.
Bu calismada testosteron, FSH gibi inhibin B'nin negatif
bir prediktoriidiir ki, bu da her iki hormonun inhibin B’nin
kontrollinde sinerjik olarak hareket edebilecegini gdsterir.

Bu calismada her iki grup arasinda testosteron diizey-
leri agisindan fark olmamasina ragmen, distik inhibin B
seviyelerinin osteoporoz ve dnceki kirik hikayesi ile iliski-
li oldugu bulunmustur. Bu veri Inhibin B iretimindeki
azalmanin kemik kaybina yol acabilecek testikiiler fonksi-
yon bozukluguna isaret eden ilk olay oldugunu goster-
mektedir. Erkeklerdeki testikiler fonksiyon bozukluguyla
iliskili olan inhibin B diizeyindeki azalma, testosteron ire-
timinde belirgin bir degisiklik gézlenmeden 6nce kemik
kaybina yol acabilir. Béylece inhibin B osteoporoz gibi hi-
pogonadizm bulgulan gelisen yash erkeklerde yas ile ilis-
kili gonadal azalmanin erken ve sensitif bir gdstergesi ola-
bilir. Buna inhibin B tarafindan yapilan pitiiter feed-back
mekanizmasinin yavaslamasi nedeniyle FSH artisi eslik et-
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mektedir. Hem Inhibin B hem de FSH, direkt ya da indi-
rekt olarak erkeklerde iskelet homeostazina etki edebilir.

Bu calisma osteoporozlu erkeklerde Aktivin A'nin yiik-
selme egiliminde oldugunu gdstermistir. Aktivin A’nin
kemigin yeniden yapilanmasinin diizenlenmesinde
énemli bir faktor oldugu gosterilmistir. inhibin B’nin tersi-
ne Aktivin A’nin kemik formasyonunu ve rezorbsiyonunu
stimiile ettigi distiniilmektedir. Bu calismada izlenen in-
hibin B ve Aktivin A arasindaki dengenin degisimi, kemik
rezorpsiyonu ve turnoverinin artisina yol agmaktadir. Kon-
trol grubuna gore, osteoporozu olan erkeklerde FSH kon-
santrasyonunun daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Bu
degisen FSH dretiminin, gonadal fonksiyonlarin kaybiyla
iliskili kemik kaybinin bagimsiz bir etkileyicisi oldugunu
belirten son bulgularla uyusmaktadir.

Ceviri:

Dr. Erem Asil, Dr. Ege Can Serefoglu

Ankara Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi,
1. lroloji Klinigi
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Korpus kavernozumun elektromyografik sinyal
analizlerinin uygulama teknigi ile korelasyonu

Jiang X. G., Holsheimer J., Manola L, Wagner G., Wijkstra H., Knipscheer B., Meuleman J.H.

Asian J Androl 2007; 9 (3): 369-376

Korpus kavernozum elektromyografisi (CC-EMGQ) ve
elektrofizyolojisi ile kaydedilen sinyaller (CC potansiyelle-
ri) yeterince anlasilamamistir. Ayrica kaydedilen sinyalle-
rin analiz yontemleri standardize edilmediginden ED tani-
sinda kullanmak lizere yeterince olgunlasmamistir. Son
zamanlarda bu konuda énemli bir ilerleme kaydedilmistir.
CC-EMG kaydinin metodolojisi yeniden diizenlenmis ve
monopolar kaydin geleneksel bipolar kayittan tistlin oldu-
gu gosterilmistir. Bu dizenlemede, CC potansiyellerinin
kavernoz diiz kasinin (CSM) sempatik elektriksel aktivite-
sini yansittigini belirten kanitlar gdsterilmistir. Tim bunla-
ra ragmen CC potansiyellerinin analizi icin gegerli, objek-
tif ve kolay kullanilabilir bir yéntem heniiz tanimlanma-
mistir.

Yazarlar CC potansiyellerinin lciilmesi ve degerlendi-
rilmesi icin kolay kullanilabilen ayrintili ve objektif bir in-
celeme yoéntemi tanimlamayi amaclamislardir. CC potan-
siyelleri igne bigimli dalga kompleksleri olarak diistiniildii-
giinden CC-EMG uygulama programinda korelasyon tek-
nigi kullanildi. Penis boyutuna gére CC potansiyel kayitla-
1 igin 6 veya 4 yiizey elektrod penisin iki tarafina yerles-
tirilir, es zamanli ve monopolar olarak flask fazda 20-30
dakika boyunca kaydedilir. Olciim siiresince kaydedilen
sinyaller dijital ortama aktarilip filtrelenmistir (sinir fre-
kanslar 0.1 ve 20 Hz). élgﬁm tamamlandiktan sonra
uzunlamasina elektrodlar arasi uzaklik hesaplandi. Matlab
yazihm programi kullanarak (MathWorks, Natick, MA,
USA) sinyaller ayri ayr cikanldi ve dijital olarak filitre edil-
di. Amplitiid (A), stire (D) ve baskin siklik (DF) gibi para-
metreler tanimlandi. Korpus kavernozumlarin farkl bolge-
lerinden eszamanli olarak kaydedilen CC potansiyellerinin
benzerlik ve ortak gecikmelerini 6lcmek icin her iki longi-
tlidinal ve bitisik elektrodlarin capraz korelasyon fonksi-
yonlari 6l¢lldi. Elektrod kayitlar icin farkli kombinasyon-
lar yapildi. Elde edilen parametrelerin maksimum capraz
korelasyon katsayisi (Rmax) ve gecikme (1) karesi alind.

Mutlak deger ve uygun elektrodlar arasi uzakhga bagh
olarak yayilim hizi (PV) hesaplandi.

Calismaya 23 saglikh ve goniillii erkek alindi. Ortalama
yas 24.7 yildir (19-32 arasi). Olglim dncesi 12 saatlik do-
nemde alkol, kahve, sigara icimi ve cinsel aktiviteleri so-
ruldu ve belirtildigi gibi CC potansiyel kayitlar alindi. Yir-
mili¢ kisiden 10'una 6 elektrod ve kalan 13’linde dort
elektrod yerlestirildi. Amplitlid, siire ve DF parametreleri
program tarafindan otomatik olarak belirlendi, normal da-
gilimlar bulundu. Penisin her iki tarafinda kaydedilen {¢
CC potansiyel parametreleri arasinda fark yoktu. Ayrica
elektrodlarin yerlesim yeri ile parametreler arasinda an-
lamli bir fark bulunamadi. Altmis longitiidinal ve 47 bila-
teral elektrod cifti incelendi. Rnax ve PV normal dagiim
gosterdi. Longitlidinal ve bilateral ciftlerin Rmax'1nin orta-
lama SD degeri sirasiyla 0.80+0.05 ve 0.87+0.06 bulun-
du. Longitldinal ciftlerin %71.7 sinde bes CC potansiye-
linden cikan dort veya besi distale dogru yayildi, %8.3'0
proksimale yayildi. Longittidinal ciftlerin CC potansiyelle-
rinin PV’si 6.15+3.98 cm/s (ortalama+SD) olarak olcldu.
Bilateral ciftlerin soldan saga gecikmesi (%27.7) ve karsi-
ya yayilimi (%29.8) benzerdi.

CC potansiyelinin degerlendiriimesinde en sik kullani-
lan parametre amplitlidtiir ve bu ¢alismada da literatlirde
yayinlanmis aralikta bulunmustur. Yiizey elektrodu ile
kaydedilen CC potansiyelleri hiicre grubunun titresen za-
nn Uzerindeki yansimayr gosterdiginden, muhtemelen
amplitiidteki azalmalar; CSM igeriginin azalmasi (CSM de-
jenerasyonu), dokunun skari ile CSM kalinhgl artmasi,
gap-junctionlar yoluyla hiicrelerarasi baglantinin bozul-
masl ve sempatik iletimin etkilendigi durumlarda olur.
Son iki durumda CSM hiicre zarlarinin depolarizasyonu
veya repolarizasyonundaki senkronizasyonunun bozulma-
st ile de sonuclanabilir. Bu durum penil 6dem, diyabetes
mellituslu ve radikal pelvik cerrahi geciren hastalarda ve
benzerlerinde olur. CSM’deki L tipi kalsiyum kanallarinda-
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ki gecislerin olusturdugu membran potansiyeli DF degeri-
ni yansittir. Teorik olarak CSM 6zelliklerinin degismesi DF
degerini degistirebilir. Longitudinal ciftlerin yliksek Rmax
degeri farkli bolgelerindeki elektriksel aktivitenin koordi-
nasyonunu yansitir. Sempatik ndropati veya hiicreleri ara-
sindaki iletisimi etkileyen durumlar Ryax'larnin azalmasi-
na yol agar. CC potansiyelleri cogunlukla proksimalden
baslar ve distale dogru yayilir. Ancak longitudinal ciftlerin
%38.3’linde CC potansiyelleri hem distale hem de prok-
simale yayilir, bu da CC potansiyellerinin olasilikla CC’'un
birden ¢ok boélgesinden basladigini gosterebilir. Ciftlerin
%5’inde tiim 5 CC potansiyelleri proksimale dogru yayilir,
bu da baslangi¢ noktasinin CC'un distal bélgesinde olabi-
lecegini destekler. Bilateral CC potansiyel ciftleri oldukca
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benzer dalga formlarina sahip olsa da mevcut bilgilerimiz-
le birlikte sag ve sol korpus kavernozum ayn ayri innerve
olurlar. Bu da iki kavernoz cisimdeki elektriksel akimin ko-
ordinasyonun CC diizeyinden 6nce spinal kord seviyesin-
de olustugunu disndiirdr.

Sonug olarak, CC potansiyellerinin korelasyon analizi
icin ¢ok yénll uygulama programlarn gerekmektedir. Ya-
zarlar bu yontemi, CC potansiyel analizlerini kolay kullani-
labilen, kapsamli ve objektif bir yontem olarak sunmuslar-
dir.

Ceviri:
Yard. Doc. Dr. Ferhat Ates, Doc. Dr. Kenan Karademir
GATA Haydarpasa Egt. Hst. lroloji Klinigi
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Eriskin penisinde ince temas basing esik degerleri

Sorrells ML, Snyder JL, Reis MD, Eden C, Milos MF, Wilcox N, Howe RSV.

BJU Int, 99:864-869, 2007.

Siinnet, erkek infantlar arasinda Amerika Birlesik Devlet-
leri’'nde en sik uygulanan tibbi girisimdir. Bununla birlikte
yenidogan déneminde yapilan siinnetin eriskin dénemde
cinsel fonksiyonlar tizerine olan etkisi konusunda yeterli ca-
lisma bulunmamaktadir. Penil duyarlihg1 objektif olarak 6l¢-
mek icin bu calismada penisin ince temas basing esik de-
gerlerinin haritalanmasi ve prepisyumu olan ve olmayan er-
kekler arasinda penil duyarliigin dlglilmesi amaglanmustir.

On sekiz yas tizerinde saglkli ve slinnet disinda geni-
tal degisikligi olmayan erkekler calismaya dahil edildi. Ki-
sa bir form ile etnik kdken, dogum yeri, egitim seviyesi,
hangi tip i¢ camasiri kullandig|, son ejakilasyon zamani ve
saglik durumlari sorgulandi. Stinnet durumu fizik muayene
ile belirlendi. Transseksiiel ve interseks olgulari, dogumda
hipospadias gibi anormal genital bulgularn olan erkekler,
diyabetes mellitus gibi cinsel duyarliig! ve fonksiyonu et-
kiledigi bilinen hastalik veya durum hikayesi olanlar, tara-
ma sirasinda cinsel yolla bulasan hastaliklar, acik yaralar
veya lezyonlar da iceren her tiirlii genital, prostat veya id-
rar yolu hastalig hikayesi olanlar, prostatit, prostat kanse-
ri, benign prostat hiperplazisi (BPH), spinal kord yaralan-
malari, periferik sinir yaralanmalari, penis biylitme cerrahi-
si gecirenler, psikiyatrik durumlarin herhangi biri ve alkol
veya madde kétiiye kullanimi hikayesi olanlar calisma disi
birakildilar. Penil duyarlilik haritasi olusturmak icin penis
tizerinde 19 bdlgenin ince temas duyarliigi Semmes-We-
inste’in monofilament dokunma testi (North Coast Medi-
cal Supply, Morgan Hill, CA, USA) kullanilarak élgtildd. Pe-
nis dorsalinde, bu bolgeler: (1) koronal cizgide saft proksi-
mali; (2) prepisyum disi; (3) prepisyum agzinin kenarn; (4)
mukokutandz bileske; (5) prepisyum siyrildiginda gorilen
mukozadan 6nceki kabarti; (6) prepisyum mukozasi; (7)
koronal sulkus; (8) koronal sirt; (9) glansin dorsal kisminin
ortast; (10) Uretral meatus cevresindeki glans olarak belir-
lenirken, penisin ventralindeki bolgeler: (11) koronal sirt;
(12) frenulum distali; (13) frenulum proksimali; (14) muko-
kutanoz bileskedeki frenulum; (15) prepusyum agzinin ke-
nari; (16) prepusyum disi; (17) koronal cizgide saft proksi-
mali olarak belirlenmis olup sadece siinnetli erkeklerle ilgi-
li bolgeler ise (18) dorsal ylizeydeki siinnet skar ve (19)
ventral yilizeydeki slinnet skan olarak belirlendi. Stinnetle

alindigi icin 2-5 ve 13-16 arasi bolgeler sadece slinnetsiz
erkeklerde dlclldi. Calismaya alinan 163 goéndillii olgudan
kriterleri karsilayan 68 siinnetsiz ve 91 siinnetli erkekten
elde edilen veriler karsilastirild.

Yas, 6lgim bolgesi, giyilen ic camasin tipi ve etnik ko-
ken ile simirlandiginda stinnetsiz erkeklerin glansi 0.161
(0.078) g (P=0.040) siinnetli erkeklerden daha diisiik orta-
lama basing esik degerine sahipti. Penis bolgelerine gére
basing esik degerleri karsilastinldiginda belirgin farkhlik
saptandi (P<0.001). Sinnetli penisteki en duyarli bdlge
ventral ylizdeki slinnet skari idi. Stinnet sirasinda rutin ola-
rak alinan stinnetsiz penisteki 5 bélge stinnetli penisin ven-
tral skarindan daha diislik basing esik degerine sahip idi.

Yenidogan siinnetinin cinsel fonksiyonlar {zerindeki
uzun dénemli etkileri ile ilgili sinirl sayida calismalar ya-
pilmistir. Bu calismalar, distk vaka sayisi, diisiik takip si-
resi ile penil ve cinsel saglikla ilgili hastalarla subjektif g&-
rismelere dayanan arastirmalar oldugu icin yetersiz kalan
arastirmalardir. Genital olarak saglikli hastalann kullanil-
mamasi da bu calismalarin eksikliklerindendir.

Bu calismanin gelistirilmesi icin penisin degisik pozis-
yonlarinda titresim, sicak ve soguk gibi esik degerlerinin
genis olarak belirlenmesi gereklidir. Ayrica, giivenilir di-
namik duyu 6lgiim yéntemlerinin gelisimi penisin bitiin
bélimlerinde degisik sinir sonlanmalarinin duyusal kapa-
sitelerini saptamaya, aciklamaya ve 6lgmeye yardimci ola-
cak ve silinnetsiz penisin degisik alanlan arasinda cinsel
aktivite sirasinda dinamik duyusal etkilesimin anlasiima-
sinda biiyiik yarar saglayacaktir.

Sonug olarak, stinnet ile penisin en hassas boéltimleri
kaybolmakta ve glans penisin ince temas basing duyarlili-
g1 azalmaktadir. Stinnetsiz penisteki en hassas alanlar siin-
net ile alinmaktadir. Stinnetsiz peniste siinnet ile alinan
degisik alanlar (prepisyum agzinin kenar, dorsal ve ven-
trali, proksimal frenulum ve mukokutandz bileskedeki fre-
nulum) stinnetli penisin en hassas alanindan belirgin ola-
rak daha duyarlidir.

Ceviri:
Uzm. Dr. Hidayet Coban, Yard. Doc. Dr. Fikret Erdemir
Gaziosmanpasa Universitesi, Tip Fakiiltesi, Uroloji AD
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Bulbar Gretroplastinin erektil fonksiyona etkisi

Anger JT, Sherman ND, Webster GD.
J Urol 2007; 178:1009-1011

Korporeal cisimler ve ndrovaskiiler yapilarin diseksiyo-
nunu icermesi nedeniyle bulbar iiretroplastinin teorik ola-
rak potensi olumsuz etkilemesi beklenir. Bu calismada
dort farkli bulbar Uretroplasti operasyonunun erektil fonk-
siyona olan etkisi prospektif olarak arastiriimistir.

Ameliyat dncesi ve ameliyattan {i¢ ay sonra olgular
uluslararasi erektil fonksiyon indeksinin (IIEF) 5 alt alanini
kapsayan sorularini yanitlamislar. Toplam 25 olgunun se-
kizine striktiir eksizyonu ve ug uca Uretral reanastomoz,
10'una parsiyel striktlir eksizyonu ve greft-anastomoz,
5’ine parsiyel striktlir eksizyonu ve ventral onlay greft-
anastomoz ve 2’sine sadece dorsal onlay greft Uretroplas-
ti amaliyati uygulanmis. Greft olarak sadece bukkal muko-
za kullanilmis. Ameliyat sirasinda striktlir uzunlugu ve
greft kullamlip kullamlmadig kaydedilmis.

Ortalama yasi 39 (25-66) yil olan olgularin darlik eti-
yolojisi 20’sinde idiyopatik ve 5’'inde travmatikmis. Dar-
lik, olgularin 5’'inde panbulbar, 13’linde orta-proksimal
bulbar ve 7’sinde orta-distal bulbar bolgeye sinirliymis.

Ortalama izleme siiresi 6,2 ay olan olgularin preopera-
tif toplam IIEF skoru 62,6 iken postoperatif 59,6'ya gerile-
mis. IIEF alt alanlanindaki degisimler tabloda 6zetlenmis-
tir. Operasyon sonrasi erektil fonksiyon skoru 20’den di-
stik bulunan 8 hastanin yasi daha ileri ve operasyon énce-
si erektil fonksiyon skorlan daha diisiik bulunmus.
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Tablo 1. Xxxxxx

Pre-op  Post-op Puan P degeri
Toplam IIEF 62,6 59,6 75 0,29
Erektil fonksiyon 26,9 24,8 30 0,13
ili§ki anindaki hosnutluk 11,2 10,7 15 0,27
Orgazm 8,6 83 10 0,28
Sekstel istek 8,2 8,1 10 0,45
Genel tatmin 7,7 7,8 10 0,43

Daha 6nce yapilmis retrospektif bir calismada anterior
Uretroplasti operasyonu yapilan 152 olguda erektil fonksi-
yonlarin degismedigi rapor edilirken, baska bir arastirma-
da anterior Uretroplastinin yash olgularda genclere gére
erektil fonksiyonu daha fazla bozdugu tespit edilmistir. Bu
calismada da yash grupta pre ve postoperatif IIEF skorlari
daha dustik bulunmustur. Darhigin uzunlugu ve greft kul-
lanilmasi sonuglar etkilememistir.

Sonug olarak farkli bulbar Uretroplasti operasyonlari
erektil islevi etkilememektedir. Olgulann yasi ve preope-
ratif erektil islev kapasitesi postoperatif sonuglari etkileye-
bilir. Dolayisi ile Uretroplasti yapilacak olgulara dnceden
bilgi verilmelidir.

Ceviri:
Dr. Burhan Yildirim, Prof. Dr. Ramazan Asci
OMIUITF liroloji AD
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Bilateral sinir koruyucu radikal retropubik prostatektomi
sonrasi erektil fonksiyonun korunmasi postoperatif
penis boyutunun da korunmasi ile korelasyon gosterir

Briganti A, Fabbri F, Salonia A, Gallina A, Chun FKH, Deho F, Zanni G, Suardi N, Karakiewicz PI, Rigatti P, Montorsi F,

Eur Urol 2007;52: 702-707.

Radikal retropubik prostatektomi sonrasi penis uzunlu-
gu konusunda celiskili bilgiler mevcuttur. Bu calismada
bilateral sinir koruyucu radikal retropubik prostatektomi
(BSKRRP) sonrasinda erektil fonksiyonun korunmasinin
postoperatif penis boyutunun da korunmasi ile korelasyon
gosterip gostermedigi arastinimaktadir.

IIEF skorunun preoperatif erektil fonksiyon domaini 26
ve lizeri olan tam potense sahip 33 hasta prospektif ola-
rak izlendi. Tim hastalara tek cerrah tarafindan BSKRRP
uygulandi. Tim hastalar preoperatif olarak IIEF-EF skoru,
penil Doppler USG (IC prostaglandin E1, 20pg) ile deger-
lendirildi. Penis uzunlugu ve cevresi penis flask ve ereksi-
yon halinde iken 6lciildii. Postoperatif 6. ayda ayni lgtim-
lere ilave olarak hastalar penis yapisi ve fonksiyonu agisin-
dan da sorgulandi. Istatistiksel analizler sample t testi ile
yapildi.

Ortalama hasta yasi 56.5 yildi. Preoperatif ve postope-
ratif 6. ay IIEF-EF domain skoru bakimindan fark saptan-
madi (27.7 ye 26.7). Penil Doppler USG bulgulan baki-
mindan da fark yoktu. Preoperatif ve postoperatif donem-

de yapilan, penisin flask ve ereksiyondaki hallerinde &I¢l-
len penis uzunlugu ve cevresi dlciimleri bakimindan bir
fark saptanmadi.

Bu yayin tek cerrah tarafindan yapilan BSKRRP sonra-
sinda penisteki flask ve ereksiyon fazindaki degisiklikleri
arastiran ilk calismadir. Postoperatif erektil fonksiyonun
korunmasi cerrahi sonrasi penis uzunlugu ile pozitif kore-
lasyon gostermektedir. Cerrahi sonrasi penis boyutunda
herhangi bir degisiklik bulunmamustr.

Calismanin mesaji: BSKRRP yapilan, potensi tam ve
geng olan hastalarda postoperatif ddnemde erektil fonksi-
yon normal olarak kaliyorsa, bu dénemde penis uzunlu-
gunda da azalma olmaz.

Bu secilmis hasta grubunda, postoperatif dénemde
penis uzunlugu degisikligi sorun degildir.

Ceviri:

Dr. Okan Nabi Yalbuzdag

S. B. Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi,
1. liroloji Klinigi
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Spontan hipertansif ratlarda atorvastatin
RhoA/ROCK yolunu etkileyerek sildenafile cevabi
arttirirken elocalcitol etkilemiyor

Fibbi B, Morelli A, Marini M, Zhang XH, Mancina R, Vignozzi L, Filippi S, Chavalmane A, Silvestrini E, Colli E, Adorini L, Vannelli BG, Maggi M.

J. Androl. 2007 Aug

Spontan hipertansif ratlar (SHR)’da normotansif ratlar-
la kiyaslaninca erektil disfonksiyon daha siktir ve pro-kon-
traktil RhoA/Rho-kinaz (ROCK) yolu daha aktiftir. Bu calis-
mada SHR'da ve normotansif karsiliklar olan Wistar-Kyo-
to (WKY) ratlarinda; sildenafil monoterapisi, sildenafil ve
atorvastatin kombinasyon tedavisi ve sildenafil ve elocal-
citol kombinasyon tedavisi sistematik olarak arastiriimis-
tir. Atorvastatin RhoA genarilgenarilasyonunu azaltarak
RhoA/ROCK yolu iizerinden etki gdsteren anti-hiperlipi-
demik bir ilagtir. Elocalcitol vitamin D analogudur ve me-
sanede RhoA/ROCK yoluyla etki g&sterir. Bu calismada
kavernozal sinirin uyarilmasi sonrasinda hesaplanan intra-
kavernozal basinc/ortalama arteriyel basing (IKP/OAP)
oranlar literatiir bilgileri ile uyumlu bir sekilde SHR'da
WKY ratlardan daha disiik cikmustir. Sildenafille (25
mg/Kg) tedavi edilen tiim rat gruplarinda erektil cevap,
tedavi edilmeyen gruplardan yiiksek c¢ikmistir. Ayni za-
manda SHR’larda sildenafile cevabin engellendigi de gos-
terilmistir. iki haftalik atorvastatin (5 and 30 mg/kg) teda-
visi spontan hipertansif ratlarda sildenafille indiiklenmis
IKP/OAP’1 arttirmistir ve RhoA-ROCK2 asiri salinimint nor-
mal diizeylere indirmistir. Yiksek stimilasyon frekansla-
rinda (8-32 Hz) atorvastatin doz-bagimli sildenafil cevabi-
ni arttirmistir. NNOS, eNOS ve PDES5 genleri diizeyleri te-
davi sonrasi etkilenmemistir. SHR’larda elocalcitol silde-
nafile verilen cevabi etkilememistir.

Bu calismada Atorvastatin korpus kavernozumdan kay-
naklanan human fetal diiz kas hiicrelerinde RhoA mem-
bran translokasyonu, Rhokinaz aktivitesi ve RhoA-bagimli
hiicre migrasyonu ve proliferasyonu gibi diger biyolojik
fonksiyonlan da inhibe etti. Atorvastatinin migrasyona
olan etkisi doz-bagimli geranilgeranil pirofosfat ile engel-
lenebilmesi RhoA geranilgeranilasyonun da konuyla ilgili
olabilecegini akla getirir. Human fetal diiz kas hiicrelerinde
atorvastatin RhoA-bagimli Rhokinaz2, desmin, o-diiz kas
aktini, SM22 ve myokardin genlerini de ekspresyonunu
duslrlr. Atorvastatinin tersine vitamin D analogu olan ve
spontan hipertansif rat mesanesinde RhoA aktivasyonunu
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engelleyen elocalcitol sildenafile penil cevabi restore ede-
mez. Sonug olarak atorvastatin RhoA/Rho-kinaz sinyal yo-
lunu etkileyerek sildenafille indlklenen penil ereksiyonlari
iyilestirir. Mesanede RhoA/ROCK yolunu negatif etkiledigi
bilinen ve asin aktif mesane sikayetlerinde azalmay sagla-
yan elocalcitol SHR'da sildenafile verilen cevabi etkilemez.
Elocalcitollin penil kaslar etkilememesinin nedeni penil
dokulara gére mesanede VDR (elocalcitol reseptdr) eks-
presyonunun daha fazla olmasindan kaynaklanabilir.

Bu calismada ilk kez atorvastatinin SHR’da
RhoA/ROCK yolunun aktive olmasini engelleyerek silde-
nafille indiiklenmis penil ereksiyonlari iyilestirdigi ve gos-
terilmistir. Bu etki olasilikla statinlerin lipid diistirlicl acti-
vitelerinden bagimsizdir ¢linkii bu deneysel calismada
atorvastatin kan kolesterol diizeylerini etkilememistir. Sta-
tinlerin lipidlere olan etkisi RhoA/ROCK yolu ile degil 3-
hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A (HMG-CoA)’y1 in-
hibe etmeleri ile olmaktadir.

Atorvastatinin sildenafille indiiklenmis ereksiyonlarda
sagladig iyilesme doz bagimlidir. Atorvastatin 16 ve 32
Hz stimilasyon frekanslarninda sildenafile cevabr WKY du-
zeylerine cikarmistir. Ancak atorvastatin sildenafil verilme-
yen SHR'da IKP/MAP oraninda yiikselme saglayamamis-
tir. Bu galisma atorvastatinin, erektil disfonksiyonlu hiper-
lipidemik hastalarda nokturnal penil tiimesansi iyilestirdi-
gini ve sildenafile cevabi arttirdigini gésteren énceki calis-
malarla uyumludur. Ayrica son zamanlarda rapor edilmis
bir calismada atorvastatinin hiperlipidemik olmayan radi-
kal retropubik prostatektomi yapilmis hastalarda postope-
ratif ereksiyonu iyilestirdigi bildirilmistir. Ancak statinlerin
bu etkisinin sadece RhoA/ROCK yolu ile mi oldugu veya
NO sinyaline pozitif etkisinin de olaya dahil olup olmadi-
81 konusunda yapilacak calismalara ihtiyag vardir.

Ceviri:

Yard. Dog. Dr. Selcuk Giiven', Prof. Dr. Yasar Ozgok’
‘Selcuk liniversitesi Meram Tip Fakiiltesi, Uiroloji AD
’Giilhane Askeri Tip Akademisi, liroloji AD
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Aminocyclohexylsulfonamidler: Benign prostat
hiperplazisi [ alt Griner sistem semptomlari (BPH/AUSS)
tedavisinde metabolik olarak stabil ot1A/o 1D selektif
adrenerjik reseptor antagonistlerinin kesfiv

Chiu G, Li S, Cai H et al.
Bioorganic & Medicinal Chemistry Letters 2007; 17: 6123-6128

Benign Prostat Hiperplazisi / Alt Uriner Sistem Semp-
tomlar (BPH/AUSS) tedavisinde en sik kullanilan ilag gru-
bu alfal adrenerjik reseptor blokerleridir (0.1ARB). 0.1 ARB
prostat ve Uretra diz kaslanni gevseterek mesane cikim
tikanikh@ini gidermektedir. BPH/AUSS de etkili i tip alfa
adrenerjik reseptor tamimlanmustir. Alfa 1A, 1B ve 1D re-
septorlerinden alfa 1A, temel olarak mesane ¢ikim tika-
nikliginin dinamik komponentinden sorumludur. Mesane
¢ikim tikanikligina bagl olarak mesane ve medulla spina-
lisin sakral iseme merkezinde alfa 1D reseptor miktan art-
maktadr. irritatif iseme semptomlarindan sorumlu tutul-
maktadir. BPH’nin neden oldugu AUSS nin ortaya cikisin-
da alfa 1A ve 1D reseptorlerinin etkisi fazladir. Alfa 1B ise
prostatin arterleri ve aort gibi biiylik damarlarin diiz kas-
larinda yogun olarak bulunmakta, blokajinda hipotansiyon
gelismektedir.

Giintimiizde BPH/AUSS tedavisinde kullanilan terazo-
sin, doksazosin, tamsulosin ve alfuzosin gibi alfa 1 adre-
nerjik reseptdr blokerlerinin timinin bu reseptdrlerin
hepsine nonselektif ya da diisiik selektivite ile baglandig
bilinmektedir. Bunlarn iginde hem alfa 1A ve hem de al-
fa 1D’ye selektif blokaj yapan tamsulosinin teorik olarak
BPH/AUSS tedavisinde daha etkin olacagi 6ngoriilebilir.

Bu makalede BPH/AUSS de kullanilan o1 reseptdr an-

tagonistlerinin yan etki simirlamalanni gidermek igin ve
o1A/a1D subtiplerine selektif ilag gelistirmesi ile ilgili ca-
lismalar 6zetlenmistir. a.1A/o1D reseptdrlerini tamsulo-
sinden daha selektif sekilde bloke eden cis - (phenylpipe-
razinyl) - cyclohexylsulfonamides ve cis - (phenylpiperi-
dinyl) - cyclohexylsulfonamides adli iki madde sentezlen-
mistir. Bu maddeler a.1A ve 01D reseptorlerine esit afini-
te gosterirken, o.1B’ye karsi ok iyi secicilik saglamuislardir.
Bu maddeler karacigerden hizli metabolize olduklarindan,
BPH/AUSS de tamsulosinden daha etkili yeni ilac olarak
gelistiriimeleri icin kimyasal yapilarinda gesitli modifikas-
yonlar yapilmistir. Bu modifikasyonlar sonucu elde edilen
cis-17 and cis-18 adli iki maddenin o.1A ve 01D reseptoér-
lerinin her ikisine selektif olarak baglandiklari ve karaci-
gerden stabil olarak yavas metabolize olduklan gdsteril-
mistir. Ayrica tamsulosinin ejakulatuvar yan etkisini olus-
turan dopamin 2 reseptorlere karsi afinitelerinin oldukca
disiik oldugu gosterilmistir. Maddelerin ilag olarak kulla-
nilabilmesi icin faz 1, faz 2 ve faz 3 calismalarinin yapilma-
s1 gerekmektedir.

Ceviri:

Dr. Yakup Bostanci, Prof. Dr. Ramazan Asci
Ondokuz Mays Uiniversitesi Tip Fakiiltesi, liroloji AD
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Testosteron ve nandrolon'tn kardiyak fonksiyonlar
lizerine olan etkileri: Randomize, placebo

kontrolli bir calisma

Chung T, Kellehert S, Liu PY, Conway AJ, Kritharides L, Handelsman DJ

Clinical Endocrinology, 66; 235-245,2007

Bu calismada, testosteron (T) ile aromatizasyon ve 5-
alfa redlksiyon potansiyeli ¢ok diistik bir androjen olan
nandrolon’{in (N) kalp kasi ve kardiyak fonksiyonlar {izeri-
ne olan etkileri plasebo ile karsilastirmali olarak incelen-
mistir.

T'nin, farmakolojik dozlarda ¢izgili kas, kemik ve ke-
mik iligi gibi dokular tizerinde etkili oldugunun bilinmesi-
ne ve bu konularda ¢ok sayida calisma yapilmasina rag-
men, kalp kasi tizerine olan etkileri son on yila kadar aras-
tinlmamustir. Androjenler, soguk savas sirasinda 6zellikle
sporcular tarafindan doping amagcl yiiksek dozlarda, ara-
liklr ve kisa sireli kullanilmustir. Bu kullanimla ilgili bazi ol-
gularda kardiyomiyopati, miyokard enfarktist, aritmi, hi-
pertansiyon, kalp yetmezligi, felg, akciger embolisi ve ani
Slimler saptanmustir. Bu nedenle geng yastaki sporcular-
da ani Slimlerin androjen kullanimina bagli olabilecegi
spekiile edilmistir.

Bu calismada yaslar 18-45 yil arasinda degisen, otuz
gonilli saglikh erkek rol almistir. Onaylar alindiktan son-
ra erkekler randomize olarak {i¢ gruba aynlmuslardir. Birin-
ci gruptaki erkeklere 200 mg miks T esteri (Sustanon®),
ikinci gruptaki deneklere 200 mg nandrolone decanoate
(Deca Durabolin®) ve lglincli gruptaki deneklere plasebo
IM olarak dért hafta stire ile verilmistir. Calismaya basla-
madan Once, ¢alismanin 2. ve 4. haftalarinda ve son en-
jeksiyondan yedi glin sonra kan hormon degerleri (LH, T),
tam kan sayimi, kan biyokimyasi (total kolesterol, dstk
dansiteli lipoprotein, yliksek dansiteli lipoprotein, triglise-
rit, Ure, kreatinin, karaciger fonksiyon testleri, serum de-
mir seviyesi) bakilmis. Ayrica deneklerin cinsel fonksiyon-
lar (cinsel arzu ve tatmin) sorusturulmustur. Her iki an-
drojenin kalp tizerine etkileri calisma baslangicinda ve ca-
lisma sonrasi elektrokardiogram, torasik ekokardiogram
ve non-invazif hemodinamik &l¢limler ile degerlendiril-
mistir. Deneklerin viicut kitle indeksi, viicut ylizey alani,
calisma 6ncesi hematolojik degerler ve biyokimyasal de-
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gerleri istatistiksel olarak benzer bulunmustur. Calismaya
bagli olarak hicbir denekte yan etki gézlenmemistir.

T ve N alan deneklerde hemoglobin, hematokrit, erit-
rosit ve trombosit sayilarinda ikinci ve dérdiincl haftalarda
orta derece artma saptanmis. Kolesterol ve trigliserit di-
zeylerinde her (¢ grupta da degisiklik goriilmemistir. Ure
dlizeyinde, N alanlarda hafif bir azalma saptanmis. Cinsel
fonksiyonlarda herhangi bir degisiklik saptanmamustir.

Deneklerin kardiyak parametrelerinin ekokardiografi
ve elektrokardiografi ile degerlendiriimesinde, gruplar
arasl hafif farkhliklar saptanmasina ragmen, bu farkhhklarin
normal sinirlar icerisinde kaldig1 gézlenmistir; T grubunda
sol ve sag ventrikilin end-diyastolik capinda hafif bir ar-
tis saptanmis, sol ventrikiil sistolik fonksiyonunda her iki
androjen ile de degisiklik saptanmamuistir. T grubunda
mitral anular Em velositesinin hafif azalmis ve E/Em ora-
ninin hafif artmis olmasi, T'nin sol ventrikiil diyastolik
fonksiyonu Uzerine hafif olumsuz etkisi olabilecegini gos-
termektedir. Kardiak parametrelerin non-invazif hemodi-
namik yéntemlerle degerlendirilmesinde gruplar arasi is-
tatistiksel anlaml fark saptanmamustir.

Sonug olarak, bu calismada aromatizasyona ve 5-alfa
redlksiyona ugrayan androjenler (T) ile degismeden di-
rekt etki gbsteren androjenlerin (Nandrolone) akut do-
nemde kalp kasi ve kardiyak fonksiyonlar izerinde olum-
lu ve/veya olumsuz etki géstermedikleri prospektif, ran-
domize ve kontrollli olarak gosterilmis bulunmaktadir.
Ancak androjenlerin bu konudaki uzun dénemdeki etkile-
rinin ne olacag bu calismadan cikanlamaz. Bu nedenle,
androjenlerin kalp kasi ve kardiyak fonksiyonlar tizerinde-
ki uzun dénem etkilerini inceleyen yeni arastirmalara ge-
reksinim vardir.

Ceviri:
Doc. Dr. isa Ozbey, Yard. Dog. Turgut Yapanoglu
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi, lroloji AD
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Intravezikal bacille calmette guerin (BCG)
uygulanmasi ve erektil fonksiyon:

Arada iliski var midir?

Sighinolfi MC, Micali S et al,
Andrologia 2007; 39:51-54

Karsinoma insitu (CIS), T1G3 ve sik tekrarlayan Ta gibi
yiksek riskli ylizeyel mesane tiimdrlerinin tedavisinde in-
travezikal BCG standart tedavidir. intravezikal BCG teda-
visinin basit irritatif iseme semptomlarindan sistemik has-
taliga kadar cesitli yan etkileri vardir.

Bu calismada kasa invaziv olmayan mesane timorli
erkek hasta grubunda BCG tedavisinin erektil fonksiyonlar
izerine etkisi arastinimasi hedeflenmis.

Calismaya kasa invaziv olmayan mesane timorl ne-
deniyle intrakaviter BCG tedavisi alan 30 erkek olgu dahil
edilmis. Ortalama yasi 60,4 yil olan olgulann hicbirinde
erektil disfonksiyon (ED) icin risk faktérli yokmus. Timo-
riin transiretral rezeksiyonu sonrasi olgulara alti hafta su-
resince haftada bir kez 50 ml salin icinde 81 mg canli BCG
intrakaviter olarak verilmis ve ilacin mesanede bir saat si-
re ile kalmasi saglanmis. Tedavi sirasinda (dérdiincl veya
besinci uygulamalarda) ve son uygulamadan bir ay sonra,
IIEF-5 ve IPSS bakilmis.

Ortalama IIEF-5 skoru tedavi siiresince 17.6+6.7 ve
son uygulamadan bir ay sonra 21.7+2.92 hesaplanmis.
Alt1 haftalik intrakaviter BCG tedavisi sonrasi sonuclar, te-
davi sirasinda ED ve alt Uriner sistem semptomlari (AUSS)
arasinda belirgin iliskinin oldugunu géstermis. Ozet ola-
rak intrakaviter BCG uygulamasi sirasinda erektil islevler
azalmis ve AUSS skoru artmis bulunurken, tedaviden bir
ay sonra erektil islevin diizeldigi gériilmiis. Ancak olgula-

rnn yasl ile ED arasinda iliski bulunmamis. BCG tedavisine
bagli major yan etki gérilmemis.

AUSS ile ED arasindaki iliskinin patofizyolojik mekaniz-
masi kesin olarak bilinmemektedir. Prostat ve penisteki
ateroskleroz, prostat ve penil diiz kaslarindaki NO sen-
taz/NO seviyelerindeki degisiklikler gibi bazi biyolojik fak-
térler BPH ile iliskili ED patofizyolojisini aciklayabilir. Intra-
kaviter BCG uygulamasi ile mesanede olusan enflamatu-
var cevap ve hastaliga bagh psikolojik sikintilar, hem
AUSS’ye hem de ereksiyon islevinde eksiklige yol acabi-
lir. BCG tedavisine bagh gelisen ED’nin kisa slirmesine ve
geri doniisimll olmasina ragmen, bu mindr yan etki has-
tayl daha depresif yapar ve tedavi hakkinda stiphe uyan-
dirabilir. Bu sorunu hasta ile dnceden goriismek tedaviye
yardimci olabilir. Ayrica intrakaviter BCG tedavisi sirasin-
da ortaya ¢ikan ED’nin tedavisi icin PDE-5 inhibitorleri de
yararli olabilir ve hastalara énerilmelidir.

Sonug olarak kasa invaziv olmayan mesane timoriin-
de proflaksi icin BCG tedavisi etkilidir. Ancak yiksek sik-
likta ED yaratabilir. Bu etki gecici ve geri donuslii olsa da,
erektil kayip BCG tedavisi alan erkeklerde hayat kalitesini
olumsuz yonde etkileyebilir.

Ceviri:

Uzm. Dr. Ugur Oztiirk, Prof. Dr. Ramazan Asci
OMIUITF liroloji AD
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Koroner stent takilmasini takiben seksuel
fonksiyon degisim insidansi ve 6ngori faktorleri

Shi H, Zhang FR, Zhu CX, Wang S, Li S, Chen W.
Andrologia 2007 Jan; 39(1):16-21.

Erektil disfonksiyon (ED) icin prediktor olan yas, hiper-
tansiyon, dislipidemi, obezite, sigara iciciligi, ayni zaman-
da kalp hastaliklar icin de risk faktorleridir. Koroner arter
hastaligl saptandiginda sekstiel disfonksiyon saptanmasi
da bu ylizdendir. Ancak literatiirde koroner arterlere stent
takilmasi sonrasi degisimlerin insidansi ve predispozan
faktorler hentiz ¢ok iyi tanimlanmamustir.

Calismada Ocak 1998 ile Ocak 2006 tarihleri arasinda
koroner arterlerine basariyla stent takilan toplam 582 has-
ta stentten 6nceki 6 ve sonraki 6 ay dikkate alinarak dene-
yimli bir tirolog ve kardiyolog tarafindan telefon gériisme-
sine alinarak degerlendirildi. Hastalarda 70 yasin altinda ol-
mak, ilk 6 ayda rekirrens olmamasi, takilan ilk stent olma-
sl, stent dncesi sabit partner ile seksiel aktiviteye sahip ol-
ma kriterleri arandi. Toplam 467 (%80,2) hastanin sekstel
fonksiyon bilgileri tamamlandi. Bunlarin 193 (%41.3)'t
akut koroner sendrom (AKS) (6rnegin ilk atak st elevasyon-
lu veya st elevasyonsuz myokard enfarkti veya stabil olma-
yan anjina) iken kalan 274’ kronik koroner sendrom (KKS)
(iki ay icinde sonlanan klinik ve non invazif bulgulu myo-
kard iskemisi olarak tanimlanir) idi. Sekstiel anamnez, IIEF-
5 formunun cinsel birlesme sikligl, sabah ereksiyonlarnin
varligl, KAH ve ED ¢ikis zamani sekstiel aktivite ve seksuel
aktivite iliskili problemleri islem éncesi ve islem sonrasi al-
tisar ay olmak Uzere kapsiyordu. lyilesme ve kétiilesme
skorun ilk seviyeye gére Ustte ve altta olmasi ile belirlendi.

Koroner stent éncesi lIEF-5’e gdre erektil disfonksiyon
oranlant KAH, AKS, KKS icin sirastyla %47,8, %30,1 ve
%00,2 idi. Stent sonrasi oranlar ise yine sirasi ile %53.1,
%33.1 ve 69,3 idi. Degisim KAH ve KKS icin anlamli bu-
lundu. IIEF-5’e gore sirayla 109, 19 ve 90 hastada erektil
fonksiyonda kotlilesme varken yine sirasiyla 286, 152,
134 hastada degisim saptanmadi ve sirasi ile 72, 22, 50
hastada fonksiyonda iyilesme mevcuttu. Stent sonrasi or-
talama sekstel aktivite sikhg sirasi ile ayda 4.1, 5.7,
3.3’ten 2.3, 4.1, 1.8 defaya diismistir. Stent 6ncesi ve
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sonrasi ED ile korelasyon gosteren risk faktorleri %18,4 di-
yabet, %17,1 egitim seviyesi, %53,5 iki veya l¢ damar
hastalig1 %46,5 bir damar hastalig|, %41,8 sigara dykusu,
%6 aktif sigara icimi, %22.7 obezite ve %36.0 hiperlipide-
mi olarak belirlendi.

Bu calismanin bes ana sonucu vardir. {lk olarak ate-
roskleroz sistemik bir olay oldugu icin penil dolasim AKS
ve KKS’de koroner dolasim gibi etkilenir ve stirpriz olma-
yarak KKS'de erektil disfonksiyon, AKS’deki gibi istatistiki
anlamli degildir. ikinci olarak %8.1 hastada sekstiel aktivi-
te stent sonrasi tekrar baslamamistir, %33.8 hastada de-
gismemis, %58 hastada azalirken hicbir hastada artis gos-
termemistir. Bu medikal literatlirdeki oranlara benzer.
Akut myokard enfarktislii hastalarin stent sonrasi yeni en-
farktls korkusu nedeni ile sekstiel aktiviteleri anlamli azal-
maktadir. Uctincii olarak hastalarin %17.3’l taburcu énce-
si cinsellikle ilgili bilgi almistir, alanlarin da sadece %54.8'i
konu hakkinda kendisi bilgilendirilmek istemistir. Dustik
oranin olasi sebepleri olarak yeni enfarktlis korkusu, cin-
sellige ilginin kaybolmasi ve bunu yaslanmanin kaginiimaz
bir parcasi olarak gérmek, hasta ile doktor arasinda tam
iletisim olmamasi sebebi ile konunun tartisilamamasi ve
kiltirel faktorler sayilabilir. Dérdiincl olarak eszamanli
ED’si olan hastalarin %48.9’u ortalama 33 ay (2-87) dnce-
sinde empotan hale geldiklerini bildirmislerdir. Bu bulgu
da ED’nin potansiyel subklinik vaskiiler hastalik belirteci
oldugunu gosterir. Son olarak bu calismaya kadar litera-
tlrde tam olarak belirtiimeyen koroner stent konulmasi
sonrasl ED gelisiminde risk faktdrleri ortaya konmustur.
Bu calismada ortalama yas, diyabet, iki veya {ic damar
hastaligl ve aktif sigara icimi predispozan faktorler olarak
bulunmustur. ED koroner ateroskleroz beraberliginde ate-
roskleroz seviyesi ile iliski saptanmistir. Calismada da, iki
veya lg¢ arter birlikteliginin bir arter darligina gére artmis
ED prevelansi ile ilgili oldugu saptanmistir. Sigara icimi ile
ED iliskisi literatlirde belirtilmistir. Calismada da %41.8



Giincel Makale Ozeti

ERKEK CINSEL SAGLIGI

hasta son iki yil iginde sigara igicisi olarak kabul edildi ve
9%6.0"1 aktif icici idi. Bunlarin sonucu olarak sigarayi birak-
tirmaya yonelik cabalara dikkat cekilmelidir. 1980’lerden
beri hipertansiyon ile erektil disfonksiyon arasi iliskiyi sap-
tamak icin bircok calisma yapilmistir. Calismada yiiksek
tansiyonun stent éncesi ereksiyona cok kiictik etkisi oldu-
gu saptanmustir. Bu tiazid ditiretik veya beta bloker gibi
antihipertansif ajanlarin yan etki olarak seksuel disfonksi-
yon olusturmasi ile agiklanabilir. Calismada antihipertansif
protokoliinde kullanilan kalsiyum kanal blokerleri veya
ACE inhibitorleri ise erektil fonksiyona daha az oranda et-
kide bulunur. Hiperkolesterolemi vaskilojenik ED igin ba-
riz risk faktorlerinden biridir. Patogenezi korporal endotel-
yumun disfonksiyonu arttirmasi, endotelyumun NO sen-

tezini bozmasi veya L arginin miktarinin azalmasi ile agik-
lanabilir. Calismada hiperkolesterolemi ile stent sonrasi
ED arasinda bariz bir iliski saptanmamustir. Hastalarda
muhtemelen stent sonrasi kolesterol diizeyi siki kontrol
altindadir. Sonug olarak koroner stent takilan hastalarda
ED goérilme sikhig fazladir. Stent sonrasi ED patogenezi
multifaktoriyeldir. Ortalama yas, diyabet, iki veya (¢ da-
mar hastalig1, aktif sigara iciciligi ED ile ilgili ana faktorler-
dir. Serum glukoz kontrolii ve sigara i¢iminin sonlandiril-
masi gibi kisisel &nlemlerin alinmasi gerekmektedir.

Ceviri:

Dr. B. Cem Ozgiir
Ankara Gazi Devlet Hastanesi, Uroloji Klinigi
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Diyabetik ratta VEGF erektil fonksiyon onarimini
insulin benzeri blyime faktorl ve seks hormon
reseptorleri araciligiyla yapar

Masato S, Masaki Y, Hiroaki S, Mikio I, Toshifumi K, Nobuhisa I, Tom FL, Makoto F, Rajvir D

BBRC 341(2006) 755-762

Literatlirde, VEGF'nin (vaskiiler endoteliyal bliyiime
faktori) intrakaverndz enjeksiyonunun diyabetik ratlarda
erektil fonksiyonu iyilestirdigi gosterilmistir. Bununla bir-
likte diyabete bagh erektil disfonksiyonda VEGF'in etki
mekanizmasi tam arastirilmamustir. Bu calismada otorler,
diyabetik impotansta intrakavernéz VEGF enjeksiyonunun
ILGF (insulin like growth factor) sistemi ve seks hormon
reseptorlerini modiile ederek etkili oldugunu disiinerek
calismay1 planlamislardir.

Bu calismada 6 aylik yasli erkek Sprague-Dawley ratlar
(420-500 gr) kullaniimustir. Ratlar 3 gruba aynlmis; 1.
grup (n:10) non-diyabetik kontrol grup, 2. ve 3. grup (her
biri n:10) intraperitoneal streptozotosin (STZ) enjeksiyonu
ile diyabet olusturulan gruptur. 2. grup farelere VEGF te-
davisi uygulanmayip 12 hafta sonra sakrifiye ediliyor ve 3.
grup ratlar diyabet gelistikten 6 hafta sonra intrakaverno-
zal VEGF tedavisine aliniyorlar. Alti hafta VEGF tedavisin-
den sonra ratlar sakrifiye ediliyor.

Erektil fonksiyonun degerlendirilmesi tiim ratlarda ka-
verndz sinirin elektrostimilasyonu sonrasi intrakavernoz
basing 6l¢limii ile yapilmustir. Ortalama intrakavernoz ba-
sing kontrol grubu ile kiyaslandiginda tedavi edilmeyen
diyabetik ratlarda 6nemli Olclide disiik bulunmustur.
VEGF enjeksiyonundan sonra intrakavernoz basing tedavi
edilmeyen ratlara gore anlamli olarak artmistir. VEGF al-
mayan diyabetik rat kruralarinda kontrol grubuna gore
IGFBP-3 mRNA ve protein expresyonu 6nemli olclide
yiiksek bulunurken tedavi alanlarda kontrol grubuyla ben-
zer sonuglar elde edilmistir.

Literatlirdeki bilgiler, ER-B (8strojen reseptérii- ) ve
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ED arasinda giiclii baglar oldugunu gdstermistir. ER-o. (8s-
trojen reseptdrii- o) glans penis korpusunda ve iliskili du-
yusal néronlarda daha yiiksek saptanirken, ER-R'nin yiik-
sek degerlerine ise korpus kavernozum ve ndrovaskiler
dokularda rastlanmustir. Ostrojenin endotelyal ve diiz kas
hiicrelerindeki damar koruyucu etkisinin ER-o. ile degil
Ozellikle ER-B araciligyla oldugu saniimaktadir. ER-B de-
gerlerindeki down-regiilasyon, STZ ile DM olusturulan
ratlarda ED’nin gelismesine neden olmaktadir. Progeste-
ronun aterosklerotik damarlarda koruyucu etkisi vardir.
Progesteron ile PR arasindaki etkilesmenin, ED’de en
6nemli parametre olan NOS degerlerini diizenledigi sanil-
maktadir.

ER-B ve PR mRNA ve protein expresyonu tedavisiz di-
yabetik rat kruralarinda anlaml olarak dusiik iken, VEGF
enjeksiyonu sonrasi ER-B ve protein expresyonu kontrol
grubu ile benzer, AR ve ER-0’'nin expresyonu ayni sekilde
biitlin gruplarda benzer bulunmustur. Yazarlar bu ¢alisma-
da VEGFnin ortotopik injeksiyonunun diyabetle iliskili
erektil disfonksiyonda fonksiyonel diizelmeyi, insulin like
GF ve seks hormon reseptéri modiilasyonu yoluyla sag-
ladigini ileri stirmektedirler.

Bu sonuglar, diyabetle iliskili erektil disfonksiyonun pa-
togenezinin aydinlatiimasina ve bu hastalikta tedavi icin
yeni stratejiler olusturulmasina katkida bulunacaktir.

Ceviri:

Dr. Abdulmutalip Simsek, Doc. Dr. Emin Ozbek

Vakif Gureba Egitim ve Arastirma Hastanesi, 2.lroloji
Klinigi
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Tedavi amaai ile kullanilan ilaglar hedef organ ve do-
kularla birlikte baska organlar etkileyebilmektedir. Olum-
suz yonden etkilenen sistemler arasinda reprodktif sis-
tem de yer almaktadir.

llaclar reprodiiktif sisteme olan yan etkilerini 4 temel
yoldan etkileyerek gosterirler (1). Bunlar;

1. Direk gonadotoksik etki

2. Hipotalamus-pitliter-gonadal aksin degismesi

3. Ejakilasyon bozuklugu

4. Cinsel islev bozuklugu seklinde olusmaktadir.

Saglik Bakanlig: verilerine goére hekimler 2006 yilinda
250 milyon adet recete diizenlemislerdir. Bu say infertili-
te yonilinden arastirilan hastalar icin bu konunun énemini
daha iyi ortaya cikarmaktadir.

Hekimin regete ettigi ilaclardan baska alkoliin akut ve-
ya kronik kullanimi cinsel islev bozukluguna, libido ve tes-
tosteron azalmasina yol agabilmektedir (2). Sosyal icim
olarak adlandiracagimiz ara sira az miktarda alimin (20 cc)
etkileyici olmadig bildirilmektedir (3).

Sigara ayni sekilde sperm iretimi, motilite ve morfo-
lojisinde olumsuzluklara yol agmaktadir (3). Klinik deger-
lendirmede dikkat etmemiz gereken bir diger 6nemli
nokta sigaranin serum prolaktin ve &stradiol diizeylerini
arttiriyor olmasidir.

Ne yazik ki son yillarda kullanicilannin arttigini gordii-
gimiiz uyusturucular da (6rn: marihuana) sperm dansite
ve motilitesinde azalma, anormal sperm sayisinda artisa
yol acmaktadir.

Kemoterapotik ilaclar

Kemoterapétik ilaclar Hodgkin, testis timord, akut
lenfositik [6semi gibi hastaliklarda geng hastalarda siklikla
ve basaril bir sekilde uygulanmaktadir. Reprodiiktif siste-
me en fazla zarar veren ilaglar bu gruba ait ilaglardir. Kul-

lanilan ajan, dozu ve kullanim aralig1 yan etkinin derece-
sini belirlemektedir. Bircok hastalik karsisinda direncli ola-
rak bildigimiz Leydig hiicreler de bu ilaglardan etkilen-
mektedir (4). Kemoterapi tedavisi éncesinde hastalara
Sperm kriyoprezervasyon Onerilmesi ilerisi acisindan
spermlerin garanti altina alinmasini saglayacaktir. Kemo-
terapi 6ncesi semen analizinin istenmesi, belki de olasi bir
rastlantisal anormalligi de ortaya ¢ikaracaktir.

Yapilan bir calismada germ hiicre zaranni azaltmak icin
ratlarda GnRH agonistleri (leuprolid) ve testosteron uygu-
lanmis ve tedavi sonrasi spermatogonia diferensiasyonu-
nun daha iyi saglanabilecegi gdsterilmistir (5,06).

Kemoterapotik ilaclar reprodiiktif sisteme daha az tok-
sik (iyi) veya daha fazla toksik (kétil) olarak siniflandiril-
mustir (14).

Tablo 1: Toksisitelerine gére kemoterapotik ajanlar

iyi Orta Kétii
Adriamisin Vinkristin Siklofosfamid
Metotreksat PEB Klorambusil
Prednizon ABVD Mekloretamin
Ostrojenler Prokarbazin
Androjenler MOPP
Sisplatin

Tioguanin

Doksorubisin
6-Merkaptopurin

Antihipertansifler

Hipertansiyon yasli hastalarda goriiliiyor olsa da, uzun
donem etkilerinden dolay1 geng yaslarda da kullanilmak-
tadir. Anti hipertansifler istenmeyen etkilerini cinsel islevi
bozarak gostermektedirler. Hastada eslik eden vaskiiler
yetmezligi olmasi ise genitallere giden kan akimini daha
da azaltmakta bu da istenmeyen yan etkiyi arttirmaktadir.
Diliretik ajanlardan olan tiazid vaskiiler direnci azaltmak-
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ta, bu da yine penise giden akimi distirmektedir (3). An-
ti hipertansif ajan olarak da kullanilabilen Potasyum tutu-
cu ditiretik spironolakton ayni zamanda glicli bir antian-
drojendir. Cinsel istekte azalma, cinsel islev bozukluguna
ve semen Kkalitesinde azalmaya yol acmaktadir (1,3).
R-bloker grubundan propranolol da cinsel istekte azalma
ve cinsel islev bozukluguna neden olmaktadir. Atenolol
ve metoprolol gibi kardioselektif ajanlarin kullanilmasi da-
ha az yan etkiyle sonuglanmaktadir (3,7).

Vazodilatatorler ise tek basina reprodiiktif sistemi etki-
lememektedirler. Kalsiyum kanal bloker ilaclari son za-
manlarda potansiyel fertilizasyon inhibitorii olarak karsi-
miza ¢ikmaktadir. Yapilan calismalarda fertilizasyonun ilk
basamaklarinda etkili oldugu gosterilmistir. Sperm basin-
da kolesterol eflikslini azaltarak akrozom reaksiyonunu
etkilemektedirler (8,9).

Alfa adrenerjik blokerler(Alfuzosin, terazosin, tamsulo-
sin, doksazosin) lrologlar tarafindan BPH ve prostatit te-
davisinde (yeni calismalar {reter taslarinin tedavisinde de
kullanilabilecegini goéstermistir) sikhkla kullanilmaktadir.
Geng niifusta prostatit, mesane cikim obstriiksiyonu ve
Ureter taslarinin tedavisinde kullaniliyor olmasi reprodiik-
tif sistem etkilesimini diistindiirmektedir. Bu ilaglarn ferti-
lite Uzerine etkisi retrograd ejakilasyon ile sinirli kalmak-
tadir. Bu yan etki en fazla %8.5 oraninda tamsulosinde
gozlenmektedir (3,10).

Hormon tedavileri/ kullanimlan

Anabolik steroidler hekimlerin recetelemesinden bas-
ka atletler, viicut gelistiriciler tarafindan da siklikla kullanil-
maktadir. Anabolik steroidler hipotalamo-pitliiter-gona-
dal aksi etkilemektedir. FSH ve LH diser, hipogonadotro-
pik hipogonadizm meydana gelir (1). Dolayisi ile semen
parametrelerinde bozukluklar goriliir. Genellikle ilag ke-
sildikten dért ay sonra parametreler normale dénmeye
baslar. Bu stire bazen bir yila kadar cikabilmektedir. lyiles-
me siirecinin hizli olmasi icin hCG 6neren calismalar bu-
lunmaktadir (1,3).

Antiandrojenler
Antiandrojenler cogunlukla yash hastalarda prostat

kanseri tedavisinde nadiren de olsa genclerdeki saldirgan
tutum nedeni ile de kullanilmaktadir. Bu ilaglar libido ve
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sperm Uretiminde azalmaya neden olmaktadir. Bu yan et-
ki ilacin kesilmesi ile ge¢gmektedir. Finasterid son yillarda
erkeklerde alopesi tedavisinde kullaniimaktadir. Yiksek
doz finasterid cinsel islev bozukluguna yol a¢sa da, alope-
side oldugu gibi Finasterid’in 1 mg’lik dozlan bu yénde
bir etkiye sahip degildir (11).

Psikotropik ajanlar

Psikotropik ajanlar infertiliteyi cinsel islev bozuklugu
ile gerceklestirirler. Bu ajanlarin ¢ogu santral sinir siste-
mindeki dopamin Uretimini engellemektedir. Sonucunda
da hipotalamo-pitiiiter-gonadal aks baskilanir ve libido
azalmasi gorlliir (3,7). Son yillarda trisiklik, SSRI antidep-
resanlar daha fazla recete edilmektedir. Bu gruptaki ajan-
lar etkilerini antikolinerjik, serotonerjik ve serum prolaktin
diizeylerini etkileyerek gosterirler. Bu ilaglar kullanan er-
keklerdeki cinsel islev bozuklugu goriilme orani %60'tir.
En sik paroksetinde, en az sertralinde olusur.

MAO inhibitorleri anejakiilasyona, Lityum ise libido
azalmasi ve ereksiyon yakinmalarina yol acabilmektedir.

Antibiyotikler

Antibiyotikler siklikla recete edilmekte, bazilarn fertili-
teyi olumsuz etkilemektedir. Klasik olarak yiiksek doz Nit-
rofurantoin testislerde matiirasyon arrestine neden olur.
Bunu da karbonhidrat ve oksijen kullanimini engelleyerek
olusturur (12). Kisa veya az doz ise etkilememektedir.
Eritromisin sperm motilite ve dansitesini azaltmakta, tet-
rasiklinler matlr spermatozoaya baglanarak motilitesini
etkilemektedirler (12). Gentamisin ve neomisin sperma-
togenezisi direkt olarak etkiler (13). Penisilin ve kinolon
grubunun olumsuz ydnde etkiledigini gdsteren az sayida
calisma vardir.

Diger ilaclar

Siklosporin organ nakli sonrasinda sikca kullanilan bir
immiinsupresandir. Hayvan calismalarinda testisin islevini
etkileyerek sperm dansitesini ve motilitesini azalttig1 gos-
terilmistir (14). Bu etki blyk olasilikla Leydig hiicrelerinin
LH’a olan yanitsizligl olarak gosterilmektedir. Gut hastali-
81 tedavisinde kullanilan kolsisin ve allopurinol spermin
oosite giris yeteneginin kaybolmasina yol acar. ilacin ke-
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silmesi ile bu durum ortadan kaybolur.

Enflamatuar barsak hastaliklarinda kullanilan sulfasala-
zin sperm dansite ve motilitesini azaltmakta, testosteron
seviyesini disirmektedir. Sulfasalazin yerine alternatif ilag
mesalazindir. Mesalazin’in fertiliteye olumsuz etkisi bu-
lunmamaktadir (14).

Peptik ulkus tedavisinde simetidin’ in erkek infertilite-
sine yol agmasi nedeni ile yerine ranitidin veya famotidin
kullaniimasi uygun olacaktir.
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Immotil silia / kartagener sendromu nedeniyle
infertil olan erkeklerde glincel tedavi yaklasimlari

Dr. Gamze Sinem Caglar, Dog. Dr. Kubilay Vicdan
*Ozel Ankara Tiip Bebek Merkezi

immotil silia sendromu (ISS) otozomal resesif gecisli
bir hastalik olup, yaklasik 20,000 yenidoganda bir gorii-
lir. Silial ultrastriktiirde bozukluk ile karakterize bu tablo-
da mikrotibdilleri birbirine baglayan dynein kollarinda ki-
salik veya yokluk, sperm immobilitesi ve silier epitelyal
disfonksiyon mevcuttur (1). Klinik olarak karsilasilan sonug
erkeklerde total astenospermiye bagli infertilite ve tekrar-
layan (st solunum yolu enfeksiyonlandir. iSS’nin bir vari-
antr olan fibréz kilif displazisi (FKD) respiratuar silialarda
ve sperm flajellasinda dynein protein eksikligi ile birlikte
fibréz kilif organizasyonunda bozukluklar ile birliktedir. iSS
ve eslik eden situs inversus totalisin birlikte bulunmasina
Kartagener Sendromu (KS) denir. Kartagener sendromu
kronik sinuzit, bronsiektazi ve situs inversus triadi ile ka-
rakterizedir.

Fertilizasyonun saglanmasi igin sirasiyla spermatozoa-
nin 6nce kapasitasyon kazanmasi, hiperaktif motilite, ak-
rozom reaksiyonu, zona-pellusida penetrasyonu ve oosi-
tin vitellin membranina fiizyonu gereklidir (2). Hiperaktif
motilite zona pellusidaya tutunmada énemlidir (3), ancak
sperm-oosit flizyonu icin gerekli degildir (4). ISS'li erkek-
lerde spermatozoanin in vitro kapasitasyon ve akrozom
reaksiyonu yetenegi normaldir ve oosit yanina birakildi-
ginda vitellin membrana flizyon yapabilir (5), ancak sperm
motilitesinde bozulma ve hiperaktivasyonun olmamasi
nedeni ile in vivo ortamda fertilizasyonu saglayamazlar.
ISS’de sperm muotilitesinin bozulmasina neden olan akso-
nem dagilimidir. Sperm kuyrugunda dynein kollart mev-
cuttur ve bu yapilar aksonem yapisindaki mikrotiibiil cift-
lerini birbirine baglar (6). iSS/KS’de erkek infertilitesine
neden olan faktdr sperm kuyrugunda mevcut olan dyne-
in kollarindaki defekt sonucu olusan immotilitedir. Silier
ve kuyruk hareketi icin gerekli olan adenosin trifosfat ak-
tivitesini dynein proteini gosterir ve komsu mikrotiibiil
ciftlerinin kaymasini indiikler (7). Dynein kollarindaki ek-
siklik durumunda cesitli yetersiz silier hareket paternleri
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olusur; sonug olarak da zayif hareket veya immotil sperm-
ler gorillr. Tim bunlar respiratuar silialarda da koordinas-
yonsuz harekete ve mukosilier temizlemede bozukluga
neden olur.

ISS ve KS silialarda ultrastriiktiirel bozuklukla iliskili ge-
netik olarak ¢ok heterojen bir durum séz konusudur. Sili-
er yapida yer alan 100’den fazla polipeptid tanimlanmis-
tir ve bu proteinlerden herhangi birini kodlayan genlerde
genetik mutasyon sonucu bu durum gérilebilir. Otozo-
mal resesif gecisli olan bu hastalikta, iSS/KS olan bir erke-
gin esinin ayni gen mutasyonu igin tastyict olma riski ve
dolayisi ile hasta cocuk dogurma riski oldukgca dustiktdr.
Ancak, cocuk istegi ile tedaviye gelen tiim hastalara muh-
temel riskler hakkinda bilgi ve genetik danismanlik veril-
melidir.

KS’lu ¢ok az sayida hastada spontan fertilite bildiril-
mistir (8,9). Bu durum aksonemdeki ultrastriiktiirel bozuk-
lugun heterojenitesine baglanmis olup spermlerde immo-
bilizasyona neden olmayan ancak efektif hareketi engelle-
yen bir durum sonucu oldugu dustinlmiistlr. Ancak ge-
nel olarak ISS ve KS’lu erkekler total astenozoospermi ne-
deniyle kacinilmaz olarak infertil kabul edilirler. Bununla
birlikte glinimiizde yardimci lireme tekniklerindeki on
gelismeler bu hastalara ¢ocuk sahibi olabilme sansini ver-
mistir. Her ne kadar subzonal inseminasyon (SUzi) (10), in
vitro fertilizasyon (IVF) (11) ile gebelikler bildirilmissede,
bu hastalar i¢in en uygun tedavi secenegi intrasitoplazmik
sperm enjeksiyonudur (ICSI). Tablo 1’de YUT ile tedavi
edilmis ISS/FKD/KS vakalar sunulmustur.

ICSI yonteminde spermatozoanin zona pellusidaya tu-
tunup onu penetre etmesi gerekmemekte ve spermato-
zoa dogrudan oosit igine yerlestiriimektedir. Total immo-
tilite durumunda immotil spermatozoanin ICSI ile oositi
délleyebildigi daha 6nce gosterilmistir (10). Ancak total
astenozoospermi durumu halen ICSI sonuglarini negatif
etkileyen bir problem olarak karsimiza ¢ikmaktadir ve fer-
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Tablo 1: iSS/FKD/KS’lu hastalarda yardimci Gireme tekniklerinin kullanimi ile elde edilen sonugclar

Kaynak iSS/FKD/KS Sperm kaynagi HOST Fertilizasyon (%) Gebelik
(vaka sayisi)
Papadimas, 1997 (16) ICS (1) Ejakilat _ 33 _
Olmedo, 1997 (17) FKD (1) Ejakilat _ 75 +
Von Zumbusch, 1998 (18) KS (2) Ejakilat _ 67 +
Ejakiilat _ 50 +
Abu-Musa, 1999(19) KS (1) Ejakilat _ 0 _
Kay*, 2000 (11) KS (1) Ejakulat _ +
Cayan, 2001 (15) KS (1) TESE + 63 +
ICS (1) TESE _ 60 _
Westlander, 2003 (20) KS (2) Vakal: + 0 _
Ejakiilat (1.siklus) + 75 +
TESE (2.siklus) + Ejakiilat: 44, +
Ejakiilat+TESE TESE:56
(2.vaka)
Peeraer, 2004(21) ICS (1) Ejakiilat + 66 +
Ankara Tup Bebek KS (2) Ejakilat + 71 +
Merkezi Sonuclar Ejakilat + 58 _

iSS: immotil silia sendromu, FKD: Fibroz kilif displazisi, KS: Kartagener Sendromu, IVF: In vitro fertilizasyon, ICSI: Intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu,

HOST: Hipo-osmotik sisme testi.
*IVF uygulanmis, diger tiim vakalarda ICSI uygulanmustir.

tilizasyon oranlannin diistik olmasi ve kétii embriyo kali-
tesi en 6nemli sorunlardir (10,12). ICSI uygulamasinda
basartyr dogrudan etkileyen en énemli unsur kullanilan
spermin canli olmasidir. Dolayisiyla total immotilite duru-
munda canl ve 6li spermin birbirinden ayirt edilmesi ve
ICSI icin canli spermatozolarin secilmesi en énemli konu-
dur. Immotil ejakiilat spermi kullanimi ile bildirilmis az sa-
yida devam eden gebelik vardir (10,13). Ancak son yillar-
da vitalite testleri ile secilmis canli spermlerin kullanildig
pek cok calismada, ICSI ile basarili sonuglar bildirilmekte-
dir. Ayrica ejakilat spermi yerine testikiiler sperm kullani-
minin fertilizasyon ve gebelik oranlanni diizelttigi goste-
rilmistir (10,13,14). Cayan ve ark (15) ICSI'de testikiiler
kaynakli spermatozoa kullanildiginda ejakiilat spermine
oranla 6lii spermatozoa enjekte etme olasiliginin daha
distik oldugunu belirtmislerdir. Testikller dokudan elde
edilen spermlerde canlilik orani genelde %90'in lizerinde-
dir. Kartagener sendromlu bir hastada eozin-Y kullanilarak
yapilan vitalite testiyle testikiiler ve ejakulat spermleri kar-
silastinldiginda canlilik oranlan sirasiyla % 95 ve <%5 ola-

rak bildirilmistir (15).

Son yillarda total astenospermili hastalarda canh sper-
min secilmesine olanak saglayan hipo-ozmotik sisme tes-
ti (HOST) basit, gtivenilir ve pratik bir testtir. Fizyolojik
maddeler kullanildig igin spermatozoa igin toksitesi yok-
tur. Plazma membrani fonksiyonel olarak intakt olan sper-
matozoanin hasar verilmeden segilmesini saglar ve hipo-
ozmotik bir ortama birakilan canli spermler sivi alarak kuy-
ruklarinin sismesi ile 61t spermlerden ayrilir. ICSI'de eja-
kulat spermi kullanimina karar vermek icin en énemli pa-
rametre ejakulatta spermlerin canliik oranidir. Eosin-Y ile
%060’ In Ustiinde viabilite ve hipo-ozmotik sisme testi ile
%50 kuyruk sismesi ejakulat sperminin kullanilabilirligi
icin bir kriter olarak alinabilir. Ejakilattaki spermlerde vi-
abilite orani diisiik ve yumurta toplama isleminde elde
edilen oosit sayisi az ise fertilizasyon basarisizhigini ve sik-
lus iptalini 6nlemek icin testikiiler sperm tercih edilebilir.
Ancak her iki durumda da ICSI icin kullanilacak olan
spermlerin HOST ile secilmesi yiiksek fertilizasyon ve ge-
belik oranlar saglayacaktir.
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Glnimiizde Greme cagindaki evli ciftlerin yaklasik
%15’ infertilite ile karsi karsiya olup dogal yolla ¢cocuk sa-
hibi olamamaktadirlar. Bu durumun en az yaklasik yarisin-
dan erkege ait faktorler sorumlu tutulmaktadir. Erkekte
sperm sayisi, morfolojisi ve motilitesi fertiliteyi etkileyen
en énemli parametrelerdir. Saglikl tireme ¢agindaki bir er-
kekte kabaca voliim 2.6 cc, say1 20 milyon/ml’den fazla ve
motilitenin de %50'nin {izerinde olmasi gerekmektedir.
Normal sperm Uretimi icin ise anatominin, endokrin siste-
min, norofizyolojik mekanizmalarnn ve testikiler fonksi-
yonlarin normal olmasi gerekmektedir. Kimyasal ajanlar,
yiyecekler, plastikler, insektisitler, cep telefonlari, bazi ko-
tl aliskanliklar gibi bu sistemleri bozan olaylar sperm pa-
rametrelerini etkilemekte ve infertil erkeklerin miktarinda
artislara neden olabilmektedir. Global 1sinma, ¢evresel kir-
lenmenin giderek artmasi, endstriyel ve teknolojik gelis-
melerin olumsuz etkileri acaba “Dilinyada sperm sayisi
azaltyor mu?” sorusunu giindeme getirmistir (1). Bu konu-
yu ilk merak eden Carlsen ve arkadaslar 1938-1990 yilla-
rn arasinda yapilan 61 calismanin analizini yapmislar ve
sperm sayisinda zamanla ciddi anlamda azalmanin oldu-
gunu bildirmislerdir (2). Bunun aksine Saidi ve arkadasla-
rinin yaptiklari 29 calismalik analiz de sperm sayisinin za-
manla azalmadigl, ancak cografi bolge farklihklarindan
kaynaklanan etkilenmelerin oldugu bildirilmistir (3). Yapi-
lan calismalar irdelendiginde iklim, mevsim, etnik grup,
sosyoekonomik faktdrler, cevresel faktorler, hormonlu gi-
dalar ve radyasyon gibi faktorler basta Sertoli-Leydig hiic-
releri gibi Ureme organlarindaki hiicreleri etkilemekte ve
sperm sayisinda azalmaya neden olabilmektedir. Bu fak-
torlerin baglicalarina deginmek gerekirse;

Ostrojen benzeri kimyasallar

Zayif 6strojenik etkilidirler (xenodstrojenler). Etkilerini
hiicre ici 6strojen reseptdrlerine baglanarak gdsterirler.
Plastik astarlarda, aliminyumla temas etmis yiyeceklerde,

boyalarda, pestisitlerde ve plastiklerde bulunur. inutero
normalden fazlasina maruz kalma 6zellikle sperm sayisin-
da azalma olmak {izere birtakim anomalilere neden olabil-
mektedir (1,4).

Cevresel dstrojenler

Erkek Ureme sisteminin gelisimini fetal ve ¢ocukluk
dénemlerinde etkilerler (5,6). Bu maddelerin eriskin er-
keklerde &zellikle mesleksel maruziyet sonucu daha yik-
sek dozlarla spermatogenezi etkiledigine dair yayinlar da
mevcuttur (7,8). Cevresel Ostrojenler hormonal olarak
zengin mandira Urlinleri, oral kontraseptiflerdeki sentetik
Ostrojenler, DDT (Dikloro-Difenil-Trikloroetane) ve elek-
tronikte kullanilan ¢oklu klorlanmis bifeniller (PCB) gibi
cevresel kontaminanlarda bulunur (9).

Plastikler

Etkisi acisindan yapilan calismalarda, ratlara oktilfenol
(benzen halkasinin organik temel bileseni) enjekte edil-
mesi sonucu FSH salinisi, sertoli hiicre sayisi ve sperm sa-
yisinda azalma gosterilmistir. Oktilfenol bazi deterjanlar,
plastikler, tekstil ve boyalann bozulma triintidir. insanlar-
da etkisi heniiz tam olarak bilinmemektedir (1).

ilaclar

DES (dietilstilbestrol) ciftlik hayvan endiistrisinde 20-30
yildir kullanilmaktadir. Ayrica 1945-1971 yillan arasinda
disik yaptirmak icin kullanildi ve genital anomalilere,
sperm sayisinda ve volimiinde azalmaya neden oldugu
anlagildi. Oral kontraseptifler ve sentetik &strojenler yaygin
olarak kullanilan ve birtakim olumsuz etkileri olan ilaclardir.

Yiyecekler

Yiyecekler icinde bazi bitkiler ve mantarlar zayif dstro-
jenlerin (fitodstrojen) kaynagidirlar. En potent grup isofla-
vonlardir. Onemli dmekleri; soya, kizil yonca, nohut, fa-
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sulyedir. Gebe mandira ineklerinin siitlinde Ostron siilfat
fazladir. Laktasyon sirasinda dioksin, PCB’ler ve DDT gibi
hormonal kontaminanlara maruz kalma, benzer sekilde
biiylime hormonu, &strojen ve testosteron kullanilarak ya-
pilan hayvancilik sonucu etkilenme olabilmektedir.

insektisitler, pestisitler

DES, oksitilfenol, fitodstrojenler ve siit, insan tGremesi
lzerine strojenik etkilerini géstermesine ragmen bunla-
rin hicbiri cevresel kirleticiler degildir. DDT, atrazin, diel-
trin, lindan, pentaklorofenol, taksofen gibi dstrojenik pes-
tisitler sperm miktarinda azalmaya neden olabilmektedir.
Sebze ve meyveler icin kullanilan Vinklozin bir fungisiddir
ve antiandrojenik etkiyle sperm miktarinda azalmaya ne-
den olabilmektedir. Bunlar ¢ok zayif dstrojenik olmalarina
ragmen yillarca birikmesi infertiliteyle sonuglanabilmekte-
dir (4,10).

Endiistriyel kimyasallar

Enddstriyel kimyasallar icinde dioksin en toksik sente-
tik kimyasaldir. Cok az miktarlarina maruz kalindiginda bi-
le Greme sisteminde degisikliklere neden olabilmektedir.
PCB’ler transformator ve kapasitorlerin yapimi gibi birgok
alanda kullanilan sentetik bir kimyasaldir. Bu kimyasallara
maruz kalinmas! sonucu basta karaciger ve testis olmak
lizere bircok organda toksik etki gosterebilmektedir (4).

Diger Faktorler

Mevsimler, kiiresel isinma, ozon tabakasinin azalmasi,
siki kiyafet giyme, radyoaktif santraller ve cep telefonlar
gibi birtakim faktorler sperm sayisini degisik derecelerde
etkileyebilmektedir (1,10). Bunlarin arasindan cep tele-
fonlan cagimizda ¢ok yaygin olarak kullanilan iletisim
araglandir. Bu yayginlasmayla birlikte bu araglarin sperm
kalitesi izerine etkileri incelenmeye baslanmistir. Agarwal
ve ark. infertilite kliniginde yaptiklan gézlemsel calismala-
rinda, cep telefonu kullaniminin sperm sayisini, canliligini,
hareketini ve normal morfolojisini anlamli olarak negatif
yonde etkiledigini ve bu etkinin glnlik maruziyet siiresi
iliskili, 6nceki semen degerleriyle iliskisiz oldugunu belirt-
mislerdir (11). Bununla birlikte cep telefonlar ile insan ca-
lismalari hentiz yeterli seviyede degildir.

Diinyada sperm sayisindaki degisikliklerle ilgili yapilan
calismalar net sonuclar ortaya ¢ikarmamistir. Carlsen ve ar-
kadaslarinin 1992’de sperm sayisinin 1938-1990 yillan ara-
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sinda azaldigini gdsteren yaymindan sonra bu sonucu des-
tekleyen ve desteklemeyen yayinlar olmustur (2,12-15).

Carlsen calismasinda 1938-1991 yillarini kapsayan,
14947 erkegin incelendigi 61 yayini analiz etmis, deger-
lendirmede sperm sayi ve volimiinid kullanmistir. Ortala-
ma sperm sayisinda ciddi bir dusiis gozlerken (1940'da
113 x 10(6)/ml iken 1990’da 66 x 10(6)/ml (p < 0.0001))
semen volimindeki dusiis ayni derecede anlamli gézlen-
memistir (3.40 ml'den 2.75 ml (p=0.027)). Calisma sonu-
cunda son 50 yilda sperm kalitesinde diisme oldugunu
belirtmistir. Buna ek olarak bu degisikliklerin erkek gona-
dal fonksiyonu Utzerine etkili zararli faktrlerin neden oldu-
gu testikiiler kanser, kriptoorsidizm ve hipospadyas gibi
artan genitolriner problemler sonucu olabilecegini dii-
sinmuistir.

Carlsen’in calismasini da icine alan, Swan ve arkadas-
lannin yaptig1 bir tekrar analiz calismasinda A.B.D., Avru-
pa ve Avustralya’da sperm sayisinda azalma saptanmistir
(16). Calisma 1930-1960 tarihleri arasinda 61 calismayi
icermistir. Ayni zamanda calisma, sekstel perhiz zamani,
yas, ispatlanmis fertilitesi olan erkek ylizdesi ve semen
toplama ydntemleri kontrol edilerek yapilmistir. Carlsen
ve ark. sonuclarindan daha fazla disilsle karsilasiimis;
Amerika ve Avrupa/Avustralya’da sperm miktarindaki
azalmalar sirasiyla %1,5/yil ve %3/yil civarinda saptan-
mustir. Diger llkelerdeki (Bati disindaki Ulkeler) verilerin
yetersiz olmasindan dolay1 bir azalma saptanmamustir.
Ayni yazarlar bu calismalarini 2000 yilinda revize etmisler
ve onceki calismaya 1934-1996 yillan arasinda yayinlan-
mis olan 47 ingilizce calismay1 eklemislerdir (17). Bu ca-
lismanin amagclarindan bir digeri Carlsen ve ark’nin calis-
masindaki yayin secimlerinde olasi ényargilarn olup ol-
madigini test etmekti. infertil ciftler, genital anomalisi
olanlar, spermiogramda normal metot kullanmayanlar, 10
olgudan az calismalar degerlendiriimeye alinmamustir.
Calisma sonucu bulunan veriler, daha énceki ¢alismalarini
destekler nitelikteydi. Sperm sayisindaki ortalama diisiis
Carlsen ve ark.’nin bulduklarina benzerdi (egim -0.94’e
karsi -0.93). Yine {i¢ cografik grup icindeki sonuglar daha
onceki sonuclarina benzerdi. Bunun yaninda Kuzey Ame-
rika’daki distis daha once A.B.D. icin bulduklarindan ve
yine Avrupa icin tespit edilen diistis daha 6nce tespit et-
tikleri diislise gore daha az bulundu. Daha énceki gibi di-
ger Ulke sonuglar bir degisiklik géstermedi (Sekil 1). Tim
bu sonuclara dayanarak Swan ve ark. bu ¢alismanin Carl-
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Sekil 1: Sperm sayisinin yil ve cografya iliskisi (17).

sen ve ark.’nin calismasi ve daha 6nceki kendi calismala-
riyla uyumlu oldugunu belirtmislerdir.

Fisch H. ve ark. bu sonuglara karsi, Carlsen ve ark.’nin
inceledigi 61 yayini sperm sayisina cografik etkinin diize-
yini saptamak icin tekrar degerlendirmistir (18). Calisma-
da 100 veya daha fazla erkegin kullanildig1 20 yayin {ize-
rinde durulmustur. Bu yayinlardaki erkek sayisi tim erkek
sayisinin %91’ini iceriyordu. Fisch ve ark. 1970 éncesi ya-
pilan calismalarin timiiniin A.B.D.’den, ve bunlarin
%80’inin New York orijinli oldugunu ve bu bélgenin en
yiiksek sperm sayilarina sahip oldugunu, 1970 sonras ya-
pilan yayinlarin %80’inin daha once kullanilmis lokalizas-
yonlardan olmadigini, hatta bunlardan besinin sperm sa-
yisi disiik az gelismis Ulkelerden oldugunu tespit etmis-
tir. Bu sonuclarla sperm sayisinin tim diinyada diismedi-
gini, degerlendirmede kullanilan yayinlardaki boélgesel
farkliliklann  dustiyormus gibi gosterdigini belirtmistir.
Fisch'inde yer aldigi, Saidi ve arkadaslarimin A.B.D.’de

g
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Sekil 2: Amerika Birlesik Devletlerinde, New York ve New York di-
sinda yapilan calismalardaki ortalama sperm konsantrasyonu ve yil-
lara gore dagilimi (3).

NY; New York Calismalari, non-NY; New York disi calismalar

sperm degisiklerinin cografik dagihmiyla ilgili olarak yap-
tiklar calismada 9612 fertil erkegi kapsayan 29 yayin ana-
liz edilmistir (3). Yayinda New York sehri diger Amerika
Birlesik Devletleri sehirleriyle sperm konsantrasyonu agi-
sindan karsilastinlmistir. New York sehrindeki erkeklerin
ortalama sperm konsantrasyonu diger sehirlerden anlam-
Il olarak yiiksek bulunmustur (sirasiyla 98.6’e karsl
71.6X10°/ml sperm, p=0.006) (Sekil 2). Bunun yaninda
1938-1996 yillan arasinda her iki bolge ayr ayri degerlen-
dirildiginde sperm konsantrasyonunda bir distis gézlen-
memistir (p=0.62), fakat bolgesel ayrim olmadan yapilan
karsilastirmada diistis gézlenmistir (p=0.047). Sperm ka-
litesinde cografik farklilklarin oldugunu gdsteren diger
yayinlarla birlikte degerlendirildiginde, cografik farklilikla-
1 géz 6niline almadan sperm konsantrasyonlarinda diisme
oldugunu séylemenin uygun bir tespit olmayacag sdyle-
nebilir. Amerika Birlesik Devletleri odakli calismalar disin-
da Avrupa llkelerinde de sperm sayisinda diisme oldu-
gunu gosteren bir¢ok ¢alisma mevcuttur (19-21).

Az sayida aksi gorisler de olmasina ragmen sperm sa-
yisinin diinyada giderek azaldigr agirlik kazanan sonugtur.
Bu azalma &strojen benzeri etkiye sahip olan ajanlar, cev-
resel faktorler, cep telefonlar ve global 1sinma gibi bircok
faktére bagh olabilir. Etkiler daha ¢ok FSH iizerine &stro-
jen ya da xenodstrojenlerin negatif feedback etkisine bag-
I sertoli hiicrelerinin azalmasina bagl olusmaktadir. Bu-
nun yaninda cografik farkliliklar ve diger degiskenler géz
oniinde bulundurularak yapilacak ileri calismalarin konuyu
netlestirmek icin faydali olacagini diislintiyoruz.
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Erkek infertilitesi tanisinda, tim diinyada semenin
morfolojik ve biyokimyasal analizine ydnelik klasik yon-
temler yaygin olarak kullaniimaktadir. Bu yontemlere al-
ternatif olabilecek; gerek tanisal, gerekse tedavide fayda-
I testlerin gelistiriimesi amaci ile son yillarda ¢ok sayida
arastirma yapilmaktadir. Subfertil erkek hasta poptlasyo-
nunun her gecen giin arttiginin gosterilmesi; sperm fonk-
siyonlarinin daha aynntili sekilde degerlendirilecegi test-
lere ihtiyac duyulmasina neden olmustur (1,2). Klasik
yontemlerden elde edilen sonuglarin bdlgesel ve kisisel
farkliliklar g&stermesi, hatta ayni kiside bile farkli sonuglar
cikabilmesi, sperm hazirlanmasi sirasindaki laboratuar ko-
sullarinin semen analiz sonuglarini belirgin sekilde etkile-
mesi; standart sonuglar verebilecek testlerin gelistiriimeye
cahsiimasinin diger nedenleridir (3-6). Reaktif oksijen ra-
dikalleri ve lipid peroksidasyon triinleri sperm fonksiyon-
larini 8nemli sekilde degistirmektedir (7,8). Ozellikle san-
trifljj sirasinda bu Uriinlerden oksidatif strese neden olabi-
leceklerin belirgin sekilde artabilecegi gdsterilmistir (9-
11). Bu yiizden laboratuarda azami dikkat gosterilmeli;
Ozellikle oligoastenozoospermi vakalarinda drnekler itina
ile hazirlanmalidir. Yine laboratuar kosullarinda gametler
icin optimal 1s1 37°C, oksijen diizeyi ise %3-8 olmalidir
(12). Bunlardaki degisiklikler, tetkiklerin sonuglarni degis-
tirmektedir. Laboratuar ortamindaki 1sigin da gametlere
zarar verebilecegi ve pH'nin gametler lzerine etkileri yi-
ne arastirmalarla kanitlanmistir (13,14). Sperm kromatin
/DNA hasarinin laboratuarda analiz sirasinda artabilecegi
gosterilmistir (15). Dalzell ve ark. kisa ve uzun sureli inki-
basyonun DNA hasan lizerine etkilerini arastirmislardir
(16,17). Dondurma isleminin de &zellikle testikiler
spermlerde hasara sebep olabilecegi gosterilmistir
(17,18). Gorildugl gibi; analiz islemlerinin laboratuarlar-
da farkh kosullarda yapilmasi sonuglan dramatik sekilde
etkilemektedir. Bu derlemede; Lewis ile Lefiévre L ve ark.
tarafindan yapilan iki ayri derleme esas alinarak; basit, et-

kili, gtivenilir ve standardize edilmis sperm fonksiyon
testleri gelistirmek amaci ile yapilan son calismalar 6zet-
lenmistir (19,20).

Sperm DNA hasarnin; diger semen parametreleri ile
karsilastinldiginda daha az degisken oldugu gdésterilmistir
(21,22). infertil erkek hastalarda sperm DNA o6zelliklerinin
belirlenmesinin, infertilite tedavisinin basarl olup olma-
yacagi konusunda ¢ok dnemli bilgiler verecegini gdsteren
son calismalar umut vericidir (23-25). Bennetts ve Aitken;
sperm mitokondri genomunun bu hiicrelerin saglkli oldu-
gunu gosteren cok daha hassas bir gosterge oldugunu
sdylemektedir (26).

Cummins ve ark. bazal akrozom reaksiyonundan ¢ok;
iyonofor ile uyarim sonrasi akrozom reaksiyonuna daya-
nan bir testin, fertilizasyon potansiyelinin belirlenmesinde
iyi bir gosterge oldugunu belirtmislerdir (27). Krausz ve
ark. da progesterona karsi akrozom reaksiyonunun fertili-
zasyon oranlan ile iliskisini gostermistir (28). Bu calisma-
lar daha da gelistirilip, iyonofor ve progesteron kombine
edilerek akrozom reaksiyonu incelenmis, %95’e varan
oranda fertilizasyon ile korele sonuclar elde edilmistir.

Akrozom reaksiyonu gerceklesen spermlerin, zona
pellusidaya baglanmasinda da defekt olabilir. Bir calisma-
da normal kriterlere sahip, ancak infertil 186 hastanin
54’tinde zona pellusidanin indiikledigi akrozom reaksiyo-
nunun bozuk oldugu gosterilmistir (29). Bu hastalar
IVF'ten fayda géremeyeceginden, direkt ICSI denenmeli-
dir. Liu ve ark. daha sonraki calismalarinda; zona pellusi-
danin indiikledigi akrozom reaksiyonunun ¢ok degisken
oldugunu (30), diger sperm parametreleri normal sinirlar-
da goriilen hastalarda bile bu reaksiyonun patolojik olabi-
lecegini gostermislerdir (31,32).

Reaktif oksijen radikalleri dlctimi (33) ve lipid peroksi-
dasyon {rlinleri dl¢imiine dayanan testler (34) ile sper-
min reaktif oksijen radikallerine karsi korunma gliclni
Olgmeye yonelik antioksidan kapasite testleri (35) gelisti-

39



INFERTILITE

Derleme

rilmistir. Aitken ve Baker bu testlerin prognozdaki degeri-
ni arastiran genis kapsamli bir arastirma yapmustir (36).

Spermin kapasitasyon siirecine girmesi ile ok sayida
biyokimyasal ve fizyolojik degisiklik ortaya ¢ikmaktadir.
Kapasite olmus hiicrelerin gosterilebilecegi glivenilir bir
metot; 6zellikle subfertil hastalarin tani ve tedavisinde ¢ok
faydali olacaktir. Kapasitasyon sirasinda fosfokinaz aktivi-
tesi, serin/treonin fosforilasyonu ve kalsiyum regiilasyo-
nundaki degisiklikler calismalarla gosterilmistir (37).
Sperm tirozin fosforilasyonunun kapasitasyona giden hiic-
relerin géstergesi oldugu, ancak kapasite olmus hiicrele-
rin tanisinda kullanilamayacag belirtilmistir (38-41). Yine
sperm motilitesinin belirlenmesinde hiicre ici kalsiyum
sinyallerinin dnemi gosterilmistir (42,43). Kalsiyum regi-
lasyonunun flajel hareketleri iizerine etkisinin ayrintih se-
kilde gosterilebilmesi; 6zellikle sperm motilite problemi
olan hastalarda yeni ilaglarin gelistirilebilmesi agisindan
énemli bir adim olacaktir.

Yine son yillarda; sperm yapi ve metabolizmasi, sperm
kapasitasyonu, hiicre ici transport olaylari, flajel hareketle-
ri, sperm-yumurta etkilesimi izerine etkili olabilecek tiim
sperm proteom profilinin belirlenmesi {izerine yapilan ca-
lismalar da yogunlasmustir (44-50). Bu calismalarla cok sa-
yida protein (HSP70, HSP90a, AKAPs, VCP/p97 gibi), en-
zimler ve hiicresel kanallar tanimlanmistir. Bunlara ek ola-
rak; seminal plazma protein profilini inceleyen calismalar
da yapilmistir (51). Fertil ve subfertil hastalarda sperm
proteomlar arasi farklar arastirilmis (49,52); aksesuar bez
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salgilarinin proteomik calismalari sonucunda da yiiksek ve
disiik fertilite gruplan arasinda belirgin farklar bulunmus-
tur (53-55).

Bir baska ilging calisma grubunda sperm fonksiyonlari-
nin evde hastanin kendisi tarafindan yapilabilecek biyo-
kimyasal temellere dayanan testlerle belirlenebilmesine
cahsiimaktadir (56-58). Bu amagla gelistirilen ve kullanimi
oldukga kolay olan hiyaluronik asit penetrasyon testi; %95
dogru sonuglar vermesi nedeni ile umut vericidir (59).
Spermin servikal mukusa penetrasyonu ya da hiyaluronik
asit testinin sperm fertilizasyon potansiyelini belirlemede
onemli bir fonksiyonel test olabilecegini bildiren calisma-
lar mevcuttur (60-62). Ancak; normal semen parametre-
lerine sahip olmasina ragmen kusurlu olan hiicrelerin bu
yontem ile tespit edilip edilemeyecegi heniiz bilinme-
mektedir. Bu testi gelistiren Bjorndahl ve ark.; bu testin ilk
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Prostatitler ve erkek infertilitesi arasindaki

lliskinin degerlendirilmesi

Yard. Dog. Dr. Fikret Erdemir', Do¢. Dr. Mete Kilciler

'Gaziosmanpasa Universitesi, Tip Fakiiltesi, Uroloji AD, *Giilhane Askeri Tip Akademisi, Uroloji AD

Erkek infertilitesi, bir erkegin normal bir kadinla korun-
masiz cinsel iliskisine ragmen, bir yil sonunda konsepsi-
yon meydana gelmemesi veya ¢ocuk sahibi olamamasi
olarak tanimlanmaktadir (1). Evli ciftlerde yaklasik olarak
%10-15 oraninda infertilite gorlilmekte olup bu ciftlerin
de yaklasik %50’sinde erkek treme sistemi bozukluklari-
na rastlanmaktadir (2). Erkek infertilitesi degisik nedenle-
re bagli olarak ortaya cikar. Bununla iliskili olarak genetik
sebepler, hormonal bozukluklar, diyabet, bobrek yetmez-
ligi gibi metabolik hastaliklar, inmemis testis gibi patolo-
jiler, cevre kirliliginin artmasi, radyasyon, kimyasal mad-
delere maruz kalma, sigara tiiketiminin artmasi, alkol ve
bagimlilik yapici maddelerin kullanimi gibi cevresel se-
bepler ile Urogenital sistem enfeksiyonlar siralanabilir
(1,3,4). Avrupa’da her yil 50.000 ciftin infertilite nedeni
ile kliniklere basvurdugu ve bu hastalar icinde %5-12’sinin
Urogenital sistem enfeksiyonu gecirdigi bildirilmektedir
(1). Urogenital sistem enfeksiyonlan icerisinde bulunan
orsit, epididimit ve prostatitler ile erkek infertilitesi arasin-
da iliski oldugunun bilinmesine ragmen bu konudaki bil-
gilerin oldukga sinirli oldugu goériilmektedir (5). Bu durum
erkek infertilitesinin diizeltilebilir nedenlerinden biri olma-
si dolayisi ile de 6nem teskil etmektedir.

Urogenital sistem enfeksiyonlan icinde infertilite ile
iliskili oldugu diistiniilen prostatitler kelime anlami olarak
prostat bezinin inflamasyonu olsa da geleneksel olarak
triner sistem semptomlari, inflamasyon, prostat kokenli
agr ve etiyopatogenezi tam olarak anlasiimayan klinik
tabloyu ifade etmek icin kullaniimaktadir (6). Tim yas
gruplarinda %8-14 oraninda saptanan prostatitler 50 yas
altinda en sik, 50 yas lizerinde ise benign prostat hiperp-
lazisi (BPH) ve prostat kanseri sonrasi ti¢linct siklikta tani
konulan Uriner sistem hastaligidir. Literatiirde erkeklerin
%50’sinin hayatlarinin bir ddneminde prostatit benzeri bir
atak gecirdigi bildirilmektedir (7). Urogenital sistem has-
taliklari icinde Uroloji uzmanlarinin hastalarinin %8-20’sini
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olusturmalari dolayisi ile prostatitler ayr bir dnem tasi-
maktadir (7). Ulusal Saglik Enstitlisti tarafindan (NIH)
1998 yilindan itibaren akut bakteriyel prostatit, kronik
bakteriyel prostatit, kronik pelvik agr sendromu ve
asemptomatik inflamatuvar prostatit olmak Uzere dort
gruba ayrlarak tanimlanan prostatitler icerisinde en sik
(%95) kronik pelvik agn sendromu olarak bilinen tip llI
kronik prostatit gériilmektedir (8).

Kronik prostatitlerin infertilite ile olan iliskileri tartisma-
Il olarak kalmaktadir. Li ve arkadaslarinin calismalarinda
infertilite nedeniyle degerlendirilen 534 olgu incelenmis
olup bu olgular arasinda prostatit insidansi %39.1 (n=209)
olarak tespit edilmistir (9). Bu calismada kronik prostatitli
hastalardaki likefaksiyon bozuklugunun kronik prostatitli
olmayan hastalara gore daha fazla oldugu saptanmistir.
Ancak bu durumun semen pH'l, sperm sayisi ve hareket-
lerine minimal etkilerinin oldugu goriilmiistir. Kronik
prostatitlerin semen volimd, sperm sayisi, hareketi, dan-
sitesi ve morfolojilerine olan etkilerinin incelendigi bir ca-
lismada Weidner ve arkadaslari sperm konsantrasyonu,
motilite ve morfoloji degerlerinin, bakteriyel olmayan
prostatitli hastalar, prostatodinili hastalar ve kontrol grup-
lar arasinda farkll olmadigini géstermislerdir (5). Benzer
sekilde Pasqualotto ve arkadaslar da sperm konsantras-
yonlari, motilite yiizdesi ve morfolojiler agisindan yapilan
degerlendirmelerde kronik prostatit, prostatodini ve kon-
trol gruplar arasinda farklilik olmadigini géstermislerdir
(10). Bundan baska, Ludwig ve arkadaslar, kronik bakte-
riyel olmayan prostatitlerde, inflamasyonun gostergesi
olan l6kositlerin prostatik sekresyon ve ejakiilatta saptan-
malarinin total sperm sayisi, sperm konsantrasyonu, mo-
tilite ve morfoloji agisindan 6nemli olmadigini bildirmis-
lerdir (11). Literatlirde kronik prostatit ile semen arasinda
iliski olmadigini bildiren yukarndaki calismalarin disinda
pek ¢ok calismada kontrol grubunun olmadigy, hasta gru-
bunun uygun secilmedigi ya da degerlendirme ve sperm
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inceleme yontemlerinin uygun olmadigl goérilmektedir.
Buna benzer calismalarin ayrnntili incelenmesinde Bos-
trém ve arkadaslarnin (12) kontrol grubu kullanmadigi,
Krieger ve arkadaslarin (13) calismalarinda ise yalnizca tip
llIb hasta grubunun incelendigi anlasiimaktadir. Ayrca bu
calismalarin hemen tamaminin yalnizca WHO kriterlerine
gore yapildigl anlasilmaktadir. Bununla iliskili olarak
Menkveld ve arkadaslari kronik bakteriyel olmayan pros-
tatitli hastalann Kruger kati kriterleri ile degerlendirilmesi
sonrasl anormal sperm morfolojisi parametrelerine sahip
olduklarini bildirmistir (14). Menkveld calismasinda tip IlI-
A’nin sperm morfolojisine negatif etkisinin oldugunu tip
llIB’nin ise kontrol grubuna gdére minimal etkili oldugunu
belirtmektedir. Yukaridaki ¢alismalarin aksine bircok aras-
tirmada kronik prostatitlerin infertilite ile iliskili oldugu
gosterilmistir. Giamarellou ve arkadaslan prostatik sekres-
yon ve seminal sividaki enfeksiyon varliginin semen kali-
tesindeki bozuklukla iliskili oldugunu géstermislerdir (15).
Bu calismada sperm say1, dansite, morfoloji gibi tiim pa-
rametrelerin 16kospermili hastalarda etkilendigi belirtil-
mektedir. Calismalarin bir kisminda prostatitin sadece se-
mendeki belirli parametrelere etki ettigi gosterilmistir
(16,17). Bunun nedeni olarak da kronik bakteriyel olma-
yan prostatitlerin spektrumunun olduk¢a genis olmasi
gosterilmistir.

inflamasyon ve tiriner enfeksiyonlarin erkek genital sis-
teminde infertilite ile iliskili oldugu bilinmektedir (18,19).
Giiniimiize kadar Urogenital sistem enfeksiyonlarinin in-
fertilite ile olan iliskilerini agiklamada pek cok teori 6ne
strllmustir. Prostatitli hastalarda infertilitenin patogenezi
tam olarak acgik olmasa da bakteriler, viriisler, 16kositler,
reaktif oksijen radikalleri (ROS), sitokinler, obstriiksiyon ve
immuinolojik bozukluklara bagli olarak semen parametre-
lerinin etkilenebilecegi ileri strllmistir (9,13-17,20). Her
ne kadar bazi calismalarda aksi iddia edilse de Urogenital
sistem enfeksiyonu olan hastalarda reaktif oksijen radikal-
leri ve yliksek reaktif maddelerin spermatozoayi olumsuz
olarak etkiledigi bildirilmistir (21,22). infertil erkekler ara-
sinda yiiksek oranda rastlanan prostatitin ROS aracilig) ile
otoimmuiniteye ve infertiliteye neden oldugu belirtiimek-
tedir. Buna gore sperm fonksiyonu aslinda sperm mem-
bran fonksiyonudur. Dolayisi ile bu kismin bozulmasi
sperm kapasitasyonunu bozacaktir. Sperm membraninin
deksanohegzoik asit gibi yiiksek miktarlarda poliansatire
yag asitleri icerdigi ve bundan dolay1 oksidasyona daha

duyarli oldugu bilinmektedir. Reaktif oksijen radikallerinin
de viicutta lipid membranlar etkileyerek peroksidasyon
yoluyla zarar verdigi bildirilmektedir (23). Dolayisi ile
ROS’un sperm membranini etkiledigi ileri siirilmektedir.
Buna gore enfeksiyonlarda, ROS’un sperm membrani ve
akrozomunu etkilemesi ile sperm hareketi bozulmaktadir.
Bundan baska, ROS ile penetrasyon oranlari bozularak
DNA hasari olusabilmektedir. Biitlin bunlarin sonucunda
spermin fonksiyonel kapasitesi bozulmaktadir. Henkel ve
arkadaslarinin kronik prostatitli 56 hasta ile 95 hastalik
kontrol gruplu calismalarinda kronik prostatitli hastalarda-
ki sperm morfolojisi ve sperm konsantrasyonlarinin kon-
trol grubuna gore anlamli olarak bozuldugu gdzlenmistir.
Bu calismada, ROS araciligi ile sperm akrozomunun etki-
lendigi de bildirilmektedir (24). ROS seviyeleri ile inflama-
tuvar sitokinlerin 6zellikle inflamatuvar prostatitlerde art-
mis oldugu gosterilmistir (25,26). Potts ve arkadaslari ca-
lismalarinda seminal oksidatif stresin, hem bakteriyel hem
de abakteriyel prostatitlerde olustugunu gdstermislerdir
(27). Pasquallotto'nun calismasinda ise Ui¢ prostatit grubu
(tip II, A ve 1lIB) arasinda sperm morfolojisi agisindan
fark olmasa da sperm motilitesinin 16kospermisi olan has-
talarda daha diistik oldugu anlasilmistir (10). Pasqualatto
Ozellikle 16kospermisi olan hastalarda daha ¢ok ROS arti-
sinin oldugunu ve bununda sperm hasar olusturma olasi-
g1 nedeni ile infertiliteye yol acacagini bildirmektedir. Bir
baska calismada Kaleli ve arkadaslari semende I6kosit se-
viyelerinin artmasi ile artmis akrozom reaksiyonu arasinda
baglanti oldugunu ve bu durumun da I6kositlerin semen
hasarinda énemli oldugunu gosterdigini belirtmislerdir
(28). Ancak ROS seviyelerinin abakteriyel prostatitli grup-
larda da artmis oldugu akilda tutulmalidir.

Lokositler icinde Ozellikle notrofillerin oksidatif strese
neden olduklarn bildirilmektedir. Lékosit infiltrasyonunun
her ne kadar semen parametrelerini bozdugu iddia edilse
de spesifik ajanlarin cogu zaman saptanamadigi bilinmek-
tedir.

Motricht ve arkadaslarinin calismalarinda 44 kronik
prostatitli hasta incelenmistir. Bu hastalar enfeksiyon var-
igina ve prostat spesifik antijen (PSA)’e karsi otoimmiin
cevap olusturup olusturmadigina goére gruplara aynlmis-
lardir (29). Burada siddetli sperm anomalilerinin enfeksi-
yon varliginda oldugu gdriilmustir. Bu hastalarda proinf-
lamatuvar sitokinler dzellikle bu hastalarin semenlerinde
artmistir. Buna goére enfeksiyonun bagsiklik sistemi et-
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kenleri aracilig ile spermatozoayi etkiledigi ileri stiriimus-
tir.

Kronik prostatitler ile infertilite iliskisini aciklamada ile-
ri sirlilen ejakiilatuvar kanal obstriiksiyonunun, enfeksiyo-
nu olan erkeklerin %22-50’sinde goriilecegi bildiriimekte-
dir (30). TUR-ED ile ejakiilatuvar kanallann diizeltilecegi
ve bdylece %25 oraninda sperm say1 ve parametrelerinin
artacag bildirilmektedir (30). Normal testis ve gonadotro-
pin seviyeleri olan bu hastalarin siddetli oligospermi ya da
azoospermi ile kliniklere basvurduklan bildiriimektedir.
Dohle ve arkadaslarinin calismalarinda sperm sayisi bir
milyonun altinda olan olgulara eksizyonel testis biyopsisi
yapilmistir (31). Bu ¢alismada 78 hastanin 39’unda (%50)
normal spermatogenez saptanirken ayni calismada enfek-
siyon &ykiisti %12 olarak bildirilmektedir. Ayni ¢alismada
olgularin %10’unda TRUS incelemelerinde prostatta
O6dem, seminal vezikiil ya da ejakiilatuvar kanal dilatasyo-
nu ve intraprostatik kalsifikasyon saptandigi bildiriimekte-
dir. Goluboff ve arkadaslari da erkek genital sistemindeki
enfeksiyonlarin, skarlar ve obstriiksiyona yol agacagini bil-
dirmistir (30). Epididimal konjesyon, ejakilatuvar kanal
dilatasyonlari, epididimal kistler ve prostatik kistlerin var-
lig1 obstriiksiyonu desteklemektedir. Ancak bu obstriiksi-
yonlarin ¢ogu zaman inkomplet oldugu yalnizca semen
voliimii ve sperm kalitesini bozdugu bildirilmektedir. Ote
yandan bazi olgularda azoospermi olmasi inkomplet obs-
triksiyon yerine komplet obstriiksiyon oldugunu akla ge-
tirmektedir. Enfeksiyon ¢ogunlukla epididim korpus ve
kuyruk kisminda etkili olmaktadir.

Prostatitler ve infertilite iliskisi incelendiginde, prostat
sekresyonunun ejakiilasyon sirasinda dogrudan spermleri
etkileyerek semen parametrelerini bozabilecegi ileri striil-
mektedir. Bir baska dislinceye gore kronik prostatitler
Ozellikle ejakilatuvar duktuslar civarinda inflamasyon ve
obstriiksiyonla birlikte semen volim, alfa glukozidaz ve
fruktoz seviyelerinde azalmaya neden olmaktadirlar (32).
Engeler ve arkadaslan tip IlIB kronik prostatitli 30 hastay
ejakllatuvar parametreler agisindan degerlendirmistir. Bu
calismada fruktoz seviyesi ile sperm motilitesinin kontrol
grubuna gore belirgin olarak azaldigi ve bu durumun kro-
nik prostatitin fertilitede dnemli rol oynayabilecegini gos-
terdigi bildirilmektedir. Bu calismada prostatitli grupta yas
ortalamasi 41 yil iken kontrol grubu yasi ortalamasi 42 yil
olarak belirtilmis olup prostatit semptomlarinin siresi ile
semen parametreleri arasinda iliski olmadig1 goriiliirken
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fruktoz seviyelerindeki azalmanin prostatitin vezikiila se-
minalisleri etkilemesi ile aciklanabilecegi bildirilmektedir.
Bu calismanin eksik yani sperm motilitesindeki azalmanin
kronik prostatite mi yoksa azalan fruktoz seviyesine ikincil
olarak olusup olusmadiginin tam olarak bilinmemesidir.
Wang ve arkadaslarinin calismasinda ise tip II-
| kronik prostatitli 74 hasta 46 olguluk kontrol grubu ile
karsilastirilmis ve sonugta kronik prostatitin semen volii-
mii ile likefaksiyon ve motiliteye negatif etki ettigi saptan-
mistir. Ayni ¢alismada, farkh olarak semptomlarin siiresi
ile semen likefaksiyonu ve motilite arasinda anlamli iliski
oldugundan bahsedilmektedir (33).

Hu ve arkadaslari, Omi/HtrA2 ile semen kalitesi ara-
sinda dists olmasinin infertilite ile iliskili oldugunu belirt-
mektedirler (34). Omi/HtrA2, apoptosis sonrasi mitokon-
driden sitoplazmaya salinan bir serin proteaz olup niikle-
er kodlama isleminde gorev almaktadir. Bu calismada,
kronik prostatitli 41 hasta ile kontrol grubu karsilastiriimis
olup sperm morfolojisi, konsantrasyon, sayi, proinflama-
tuvar sitokinler, Omi/HtrA2, protein seviyeleri ve sperm
morfolojileri degerlendirilmistir. Omi/HtrAZ mRNA ve
protein seviyelerinin prostatitli hastalarda kontrol grubuna
gore anlaml olarak arttigr anlasiimistir. Bu ¢alismanin so-
nunda proapoptotik protein Omi/HtrA2 artisinin infertili-
te ile iliskili olabilecegi belirtiimektedir.

Literatlirde seminal sivilara ya da sperm parametrele-
rine antibiyotik tedavisinin etkinligi konusunda yeterli ¢a-
lisma bulunmamaktadir. Vicari’nin 2000 yilinda yapmis
oldugu bir calismada hastalar prostatitli, prostatovezikdilit
ve prostatoepididimovezikiilit olmak tizere tg gruba ayril-
diktan sonra antibiyotik verilerek antibiyotigin seminal 16-
kosit ve antioksidan enzim diizeylerine olan etkileri de-
gerlendirilmistir (35). Bu calismada hastalarin tamaminda
bakteriyel enfeksiyon teyit edilmis ve antibiyotik sonrasi
kdr oraninin en ¢ok prostatitlerde ve yine semen paramet-
relerindeki diizelmenin prostatitli grupta oldugu saptan-
mustir. Bu grupta spontan gebelik orani %40 olarak bulun-
mustur. Ayni calismada prostatitli hastalardaki ROS para-
metrelerinin diger gruplara gore diizeldigi saptanmustir.
Benzer bir baska calismada, Zhang ve arkadaslari, antibi-
yotik tedavisi sonrasi prostatitli hastalardaki sperm para-
metrelerinde diizelme oldugunu belirtmektedirler (36).

Sonug olarak patogenezi tam olarak ortaya konulama-
mis olsa da cesitli mekanizmalarla prostatitlerin infertilite-
ye neden olabilecekleri disiincesi agirlik kazanmaktadir.
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Bu sonuglar 1siginda infertilite yakinmasi ile basvuran er-

kek olgularda prostatitlerin infertilite etiyolojisinde rol ala-
bilecegi g6z 6niinde bulundurularak buna gére degerlen-

dirme yapilmasi unutulmamalidir. Bundan baska prostatit-

lerin farkl mekanizmalarla infertiliteye neden olabilecekle-
ri distiniiliirse hastalara antibiyotik tedavisi, antioksidan-
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Gelisimsel tGreme ve seksiel biyoloji
evrenin sekillenmesinde lreme

Prof. Dr. Kaan Aydos
Ankara Universitesi Ureme Sagli§i Merkezi

insanin evreni entelektiiel an-
lamda fethinin baslangic noktasi,
biiylik filozof Thales’e dayanir
(1). Thales “Her sey sudur,” di-
. yerek felsefenin perdesini agmis-
tir. Daha MO 5. yy'da evrenin
yapitasi olarak tek bir elementin
' varligina inanan bu biiyiik dusi-

nlriin, dinyanin kendisinden
yapildig bir “ilk cevher (arche)” bulunduguna ve suyun da
degismeyen temel yapitasi olduguna inandigi bilinir. Tha-
les’in felsefe anlayisina gdre evrenin bilesimi ve seylerin
doniisimi sonsuz bir devridaimdir. Oysa iki yiz yil sonra
yasamis olan Empedokles, maddenin eninde sonunda
ufalanarak topraga, yanarak atese, eriyerek suya ya da bu-
harlasarak havaya déniisecegini ileri stirmiis ve boylelikle
yasamin temel parcaciklanni “ates, hava, toprak ve su”
olarak tanimlamistir. “Miicadele” ve “sevgi” ise bunlar
birlestiren temel kuvvetlerdi. Gercekten de, eger doga ta-
rihini gecmiste belirlemis ve yénlendirmis yasalar bilir ve
kavrayabilirsek, doganin gelecege yonelik sirecine iliskin
tahminlerde bulunabiliriz.

Hiicrenin beynini anyoruz:
Gen mi, hiicre membrani mi?

Ureme, canlinin neslini siirdiirebilmesi icin sarf ettigi
gayrettir. Bakin, bu gayret ne kadar zor sartlar altinda sir-
dirilmekte. Daha yeryi-

Plazma membram

S\ Mukleus ziinde hayatm yeni yeni fi-

y Sitoplazma

lizlenmeye basladigl za-
manlarda dinyanin ilk ev
sahipleri, bir yanina sekeri
bir yanina da fosfati almis
olan bazlardan ibaret niikle-
ik asitlerdi. Ancak, cevre-
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den gelen tehlikelerin onlan parcalayabilecegini anlayinca
bu niikleik asitler, zamanla kendilerini korumak icin bir de
zar edinmislerdir, biz buna hiicre membrani diyoruz. Bu
membran sadece korumakla kalmiyor, ayni zamanda nik-
leik asidin yasamasi icin gerekli besinleri de secerek igeri
aliyor ya da artiklan disar génderiyordu.

Pekiyi, saglikli bir treme nereden kaynaklanan “emir-
lerle” diizenlenmekte?

Aslinda niikleik asitleri, yani genlerimizi tek basina bir
makine gibi calisip da canli organizmay! olusturur sanma-
yin. Genler protein yapimini saglamakla birlikte, gen sayi-
sindan ¢ok ¢ok fazla protein barindirmaktayiz. Her gen bir
protein yapsa ve bu proteinler de hi¢ degismeden viicu-
dun bir parcasini ortaya ¢ikarsalardi, bugiin canli organiz-
malar gerek ciisse gerekse fonksiyon bakimindan akil al-
maz derecede eksik kalirdi. Oysa genlerin sentezledikleri
proteinlerden ¢ok daha fazlasi viicudumuzda gérev yap-
makta. Bu fazladan proteinler ise, orijinal sentezlenen
proteinlerden degiserek ortaya ¢ikmisladir. Demek ki is
sadece genlerin Urettigi proteinlerle degil, bu proteinlerin
sonradan edindikleri degisik yapi formlari ve dolayisiyla
fonksiyonlari sayesinde ylriimektedir. Hatta proteinlerin
veya enzimlerin, genler lzerinde kalici etkiler biraktiklari-

Sarmal 1
Sarmal 2

Cevre

Sekil 1: Uclii sarmal modeli, klasik DNA cift sarmalina bir de
cevreyi ekler.
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ni da biliyoruz. O halde genlerden konusurken, proteinler
gibi cevresel faktorlerin de oynadiklari rolleri unutmama-
lryiz. Hiicre, evresiyle birlikte bir biitiindiir. Cevreden ge-
len sinyaller ile gelisir. Richard Lewontin bunu “DNA ikili
sarmali” yerine “U¢li sarmal” seklinde adlandirmistir (2):
GEN-CEVRE-ORGANIZMA (Sekil 1).

Unlii Biyolog Bruce Lipton da “hiicrenin calismasini te-
mel olarak genetik kod tarafindan degil, cevre ile etkilesim
sonucu sekillendigini” savunmaktadir (3). Ona gore hiicre-
nin hayatta kalmasi, kendini siirekli degistiren bir cevreye
dinamik olarak adapte edebilme yetenegine baglidir. Hiic-
renin cevreyle olan irtibatini ise hlicre membrani saglar.
Dolayisiyla hiicrenin “beyni” de hiicre membrani olmalidir!
Zar lizerinde cok sayida reseptér vardir. Bu reseptorler
cevreden gelen sinyalleri alir ve icerideki diizenleyici pro-
teinlere aktanrlar. Proteinler de aldiklan sinyallere goére
hiicrenin davranislanni yonlendirirler. Hatta bu sinyallere
gore DNA'’ya emir vererek, yeni fonksiyonlar da kazandinr-
lar. Bu fonksiyonlarin kalitsal olarak ileriki nesillere aktarildi-
81 gosterilmistir. Buna en iyi drnek, bagisiklik sistemimizin
calismasidir. Bir antijen ile duyarlasan hiicre, cogaldiginda
yavru hiicrelere hafizasindaki bilgileri aktararak, organizma-
nin bu antijene karsi davranisini blinyesine katmis olur.

Son yillarda, cevresel faktorlerin metilasyon yoluyla
DNA'nin fonksiyonlarini nasil degistirebilecekleri acik ola-
rak ortaya konmustur (4). DNA Uzerinde bazi bazlara me-
til gruplarinin baglanmasi, buralara proteinlerin baglanma-
sini engeller. Neticede genin o bolgesi artik enzim yapi-
mini gerceklestiremez. Yani gen, ne kadar ¢cok metillenir-
se, o kadar az calisabilir. Metillenme durumu, genin fonk-
siyonunu etkileyen bir olaydir. liging olani, daha ilkel germ
hiicreleri olusurken, metillenme sayesinde biitiin genlerin
ifade yetenekleri sifirlanir. Ayni olay bir kez de embriyo
déneminde gerceklesir. Bunun anlami, genlerin nasil ¢ali-
sacaklar, disaridan gelen bazi faktorlerle tayin edilmekte-

dir. Yine de unutulmamalidir ki, glinimiiz bilgisinde sito-
zinlerin, ancak %>5’inin metillenmeye ugradig! kabul edil-
mekte. Her ne kadar az gibi goriinse de, metillenme bir
kez gerceklestiginde o dokunun biitiin hiicrelerine aktari-
lir. iste, bir genin islev goérmesi diizenleyici proteinlerin
baglanmasi ile ayarlanmakta, bu ayar mekanizmasinda ise
metillenme gibi baska dis faktérler de séz sahibi olmakta-
dir. Bu dis faktdrlerin hiicrenin ¢ekirdegine ulasmasi ise
hiicre membrani tarafindan kontrol edildigine gore, acaba
hiicrenin beyni “gen” mi, yoksa “membran” mi; distin-
meye deger. Ayrica, kdk hiicre calismalarinda disi Greme
hiicresi olan yumurtanin ¢ekirdegi ¢ikariimaktadir. Cekir-
degi cikarilan bir hiicrenin iki ay canliligini korudugu da
gosterilmistir. Yani “beyni” olmadan tiim fizyolojik fonksi-
yonlarini gérebilmekte! Daha sonra bdlinemediginden ya
da ihtiyaci olan proteinleri yapamadigindan &lse de, bir
siire yasamina devam etmesi, yasamsal makinenin genle-
rin disinda olabilecegine isaret etmesi bakimindan nemli
bir gézlemdir. Disaridan gelen uyarlar ise, duyularimizia
algiladigimiz sinyaller olusturur. Hiicre, bu sinyallere bir
anlam kazandirir. Genler proteinleri yaparak cevreyi olus-
turur, cevre de sinyaller seklinde genleri yénlendirir. Gen
ve cevre, ayrilmaz bir biitliniin iki parcasidir. Genlerimizin
sablonunu olusturdugu yavrular da ¢evre icinde yer aldik-
larina goére, tireme ile ortaya ¢ikardigimiz urlinler, aslinda
kendimizin huzur icerisinde varligini siirdiirmesinde basta
gelen unsurlar olmak durumundadir.

Sekil 2: Sicim Kuramina gore, evrende maddenin temel parcacik-
lan boslukta tek bir nokta kaplayan parcaciklar degil, tek boyutlu si-
cimlerdir. Bu sicimlerin uclar olabilir veya kapali ilmeklerle kendi-
leri ile birlesebilirler. Sicim kuramindaki sicimler, tipki bir keman te-
li gibi, dalga boylar iki uca tam olarak denk gelen belirli titresim
desenlerini veririler. Stephan Hawking’e gore sicimler uzayda ha-
reket ederler ve dalgalanmalari maddenin temel parcaciklarini
olusturur. Zaman icerisinde kesintisiz bir gecmis olarak izlendikle-
rinde, bir sicim dinyasi yarattiklan gortillr (5).
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Demek ki, disaridan gelen sinyaller dnce proteinler ta-
rafindan diizenlenip, sonra genlere aktariimakta. Epigene-
tik denen bu mekanizma, son yillarda oldukca ilgi cekmis-
tir. Cevremizi saran doga ile ne kadar iyi gecinirsek, hiic-
relerimiz de o kadar uyumlu calsir ve edindigimiz dene-
yimleri yavrulanmiza o kadar saglikl aktarabiliriz. Netice-
de Grememiz, doganin kurallari ile yonlendirilir. O halde
glizel dogamiza sahip cikalim.

Kisaca, canl organizmalar olarak bizler, ¢evrenin eser-
leriyiz. Ama, cevre deyince sadece sigara dumani ya da
toksinler anlasiimasin. Kuvantum fizikgileri yakin zamanda
“sicim kurami” adinda yeni bir yaklasimla, kozmos icinde-
ki cogalan tlim parcaciklarin birbirleriyle baglantili olabile-
ceklerini savunmaktadir. Sonugcta, yeryliziindeki biitiin
canlilar hiicresel seviyede sirekli irtibat ve etkilesim icin-
dedir. Bunu dikkate alarak, hatali bir davranista bulunup
da diizeni bozmamaya liitfen gayret gosterelim! iste ge-
rekeeleri:

ipler kimin elinde?

Bugiin, maddeyi olusturan temel parcaciklar ile icinde
bulunduklari alan bir biitiin olarak ele alinmaktadir. Uzayin
her noktasinda salinim yaparak dolasan elektromanyetik
dalgalar vardir. Parcaciklar ise sabit, rijit maddeler degil-
dir, onlar uyanlmus, enerji yiiklii alandaki dalga gériinim-
leridir. Yani, alandaki salinimlar bir diigiim, parcacik olus-
turur; parcacik alanin olusturdugu bir enerji digimudir.
Dolayislyla, alanin birer parcasi olan bu parcaciklar da ko-
layhkla birbirlerini etkileyebilmektedir, ¢linkli her parcacik
alanin bir parcasi olma durumundadir ve salinarak alanin
her yerinde dolasabilirler. Bunun anlami, elektromanyetik
alanin bitlin uzaya yayilmis oldugu ve her noktada da ay-
ni parcacigl (burada séz konusu olan parcacik fotonlardir)
olusturabilme potansiyeline sahip oldugudur.

Sicim kurami'na gére maddenin temel parcaciklari
noktasal varliklar degil de, bir ¢izgi (10-35 m) ya da zar
yapisinda olusumlardir (6). Bu, genel anlamda sicimlere
benzetilir. Sicimin iki ucunda, kuarklar vardir. Kuark, ato-
mun ¢ekirdegini olusturan proton ve nétronlann yapitas-
lart olup, atomun bunlardan daha fazla parcalanamadigi
kabul edilmektedir. Sicimlerin kiitlesi yoktur ve tek boyut-
ludurlar. Cok saglam bir maddeden yapilmis olmalidirlar.
Kuarklarr ayirmak igin sicimi gerdiginizde, sicim malzeme-
si daha da artarak gerilmeye daha fazla kuvvetle karsi ko-
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yar. Bu gerilimin kuvveti 14 tona erisebilir. Yani, kuarklar
sicim gibi bir tiir zamkla birbirlerine yapismis sekilde bu-
lunurlar. Ya da, uglarinda kuarklarin bulundugu sicim gibi
uzayan lastik bir bant. Eger sicimi germek icin enerji verir-
sek, bu enerji ile yeni kuark-karsit kuark ciftleri seklinde
madde yaratilir ve neticede ip kopunca, iki ayri parcacik
(hadron) ortaya cikar. Yani, ipi koparip da kuarklar ser-
bestlestiremezsiniz, ama iki ayn hadron yaratabilirsiniz.
iplerin kimin elinde oldugu, fizikgilerin insafina kalmis
durumda. “Eger sicim kurami dogruysa,” diyor ODTU Fizik
Bolimi'nden Sezen Sekmen, “hayal edebilecegimiz en
kigiik seyler sonsuz kiigtikliikteki boyutsuz noktalar degil-
dir, evrenin yapitaslar evrenin icine yayilmis kiicliciik tek
boyutlu iplikgikler, yani sicimlerdir (7). Her seyin 6ziindeki
bu sicimler belli frekanslarda titreserek maddenin temel
parcaciklarina ulasir”. Bu durumda makrodiinyamizi olus-
turan hiicrelerin cogalmalari ve genlerinde depolanmus bil-
gileri nesillere aktarmalarinda cevrenin kontroliniin séz
konusu oldugunu distinmek hi¢ de yanhs sayilmaz.

Sitoplazma

Ribozomlar

DNA
Plazma Membram
Peptidoglikan

Hiicre Duvari

Kapsiil

Sekil 3: Bir prokaryot hiicrenin yapisi. En dista bir kapsdilleri vardir.
Bunun altinda hiicre duvari, en icte ise plazma membrani bulunur.
Hiicre duvar sert ve gecirgen olup, bir yandan hiicreye seklini ka-
zandirir iken diger yandan igindeki sivi basinci artinca yirtiimasini
onler. Okaryotik hiicrelerden farkli olarak prokaryotlann hiicre du-
varlar peptidoglikanlar’dan meydana gelmistir. Yani, polisakkarid-
ler peptid baglar ile birbirlerine baglanmis durumda kalirlar.
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lireme bashyor

Kendilerini membran ile korumaya almalariyla ilk hiicre
yapisini da olusturmus olan canlilara Prokaryot hiicre adi
veriyoruz (Sekil 3). Daha da korunakli olmasi icin hiicrenin
icinde niikleik asitlerin, yani DNA ya da RNA, etrafina bas-
ka bir membran daha sarilarak, ikinci bir zirh edindiklerin-
de artik gercek hiicre, yani dkaryot hiicre olusmustu.

Kendilerini koruma altina almis olan niikleik asitler bu
sekilde eski diinyada uzun yillar sularin icerisinde serbest-
ce dolasmislardir. Aslinda élmiyorlardi da, olduklan gibi

Organik prekiirsir
maolekiillerin olugumu

hiicre olugumu

asitler bu sekilde nesillerini siirdtrebilmektedirler. Cevre-
sel sartlar giiclestikce, onlar da ek uzuvlar gelistirerek,
Uremelerine bir zarar gelmemesine calismislardir. Orne-
gin spor olusturma ya da yumurtalarinin etrafini kabuk ile
kaplama hep bu amag icin gelistirilmis islevlerdir. icinde
yasadiklari ortam yetersiz kalinca, baska ortamlara giderek
daha elverisli sartlara ulasmanin ne kadar avantajli oldu-
gunu anladiklarinda, hareket etmeye baslamislar, bunun
icin de siliya, ayak ya da kamgi gibi uzuvlar kazanmuslar-
dir.

Membranla gevrilerek ilk Tek zincir RMA ile ilk gergek

hiicre (haploid)
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primitive cell

Kendini ¢ogaltabilen ilk
nukleik asit: RNA olusumu

kalryorlardi. Belirli bir olgunluga erisince ikiye béllnerek,
cogalabiliyorlardi. Hatta ¢ok sayida kardes hiicreler birara-
ya toplanarak koloni halinde, uzun siireli yasayabiliyorlar-
du.

Ne yazik ki bu refah uzun siire devam etmedi. Etrafla-
rinda besin sikintisi bas géstermeye, havada artan oksije-
nin de yakmaya baslamasiyla hiicrenin membranlan par-
calanmaya basladi. Dogal olarak membran bozununca
niikleik asitin beslenmesi ve biitlinligl de tehlikeye giri-
yordu. Kisacasi “6lim tehlikesi” bas gdstermisti. Bunun
lUzerine hayatlarinin sona erecegini anlayan niikleik asitler
bir ¢ikis yolu yaratarak, iclerinden bazilarini izole edip, ko-
ruma altina almaya basladilar. Yasamlarini tehdit eden bir
olayla karsilasinca, izole ettikleri hiicreler hemen ayrilarak
yeni bir cogalma periyodu gecirip, yeni bir hayat gelisti-
rebiliyorlardi. Dolayisiyla nikleik asitler yine yasamlarini
devam ettirebiliyorlardi. Iste, bazi hiicrelerin izole tutula-
rak (bunlar glinimiizde gametlerimizi olusturmuslardir)
neslin devam ettirilmesi, Greme kavramini getirmistir. So-
nugta yasam ne kadar giiclesirse giiclessin niikleik asitler
prensiplerini korumus, kendilerini saglama almay1 basar-
muislardir.

Demek ki Greme, bir hiicrenin temel islevidir. Niikleik

Gift zincir yapisi ile DNA ve
modern hiicre olugumu

Spermlerin sahneye cikisi

Yeryiziinde ilk canh hiicrelerin 3.9 ile 3.4 milyar yil 6nce
gorllmeye basladigl tahmin edilmektedir. Memeli siirlin-
genlerin ortaya ¢ikisi 300-400 milyon yil 6nceye dayanir-
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ken, modern hayvanlar ancak 100 milyon yil 6ncesinde
sahnede yerlerini alirlar. Bizim tiirim{iz icin en dnemli ge-
lisme ise primatlar olup, 65 milyon yil 6nce ayr bir kol ha-
linde gelismeye baslamislardir (8).

ilk organizmalarda sperm sayisi bir, iki adet iken, daha
sonra 8-32'ye, daha da ileride sayillamayacak kadar yiik-

. Diatomlar

sek degerlere ulasmistir. Oysa yumurta bitin tiirlerde bir
tek adette kalmistir. Bunun nedeni yumurtanin, gelisecek
zigot icin besin saglayici rol Ustlenmis olmasidir. Dolayi-
styla, besin maddelerini viicudunda depolayarak hacmen
biiylmstir. Enerjisini harcamamak icin de hareket etme-
den sabit yerinde kalmistir. Diger genetik yarimin kendi-
ne tasinmasi icinse spermler hareket edebilme kabiliyeti
edinmislerdir. Daha sonra, viicut hiicrelerinden bir kismi-
nin gamet Uretmek lzere gonadlara farkhlasmistir.

En énemlisi ise eseyli remenin baslamasidir. Yiiksek
bitkilerde artik erkek ve disi seklinde esler de ayrilirlar.
Hiicre béliintirken kromozom, plazma ve golgi ile bitkiler-
de yavru hiicreye iletilir. Gelisecek embriyonun beslen-
mesini saglayan plazma daima yumurtadan saglanir, do-
layistyla disiye aittir. Yani plazma disiye aittir. Kromozom-
lar ise esit olarak paylasilir.

Spermatozoaya ait herhangi bir fosil kalintisi mevcut
degildir. Her ne kadar diger hiicrelere ait kalintilar bulun-
mussa da, gametler icin bu s6z konusu degildir. Dolayi-
styla spermatozoanin gelisimine ait kanitlan ancak tiirlerin
sistematik sirasi icerisinde, bugtinkli gamet yapilarina ba-
karak degerlendirebiliriz.

Omegin en ilkel tek hiicreli bitkisel mikroorganizmalar
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Sporozoalar

olan protophyta’lardan algler, diatomlar, sporozoalar ve
volvoxlar'da bir bazen (¢ silia bulunmakta olup, harekete
yardimai olur. Oysa ayni kuyruk yapisini, daha diizensiz
olmak kaydiyla, diger tiirlerde de gérmekteyiz. Ornegin
crustacea (kabuklular), annelida (halkal solucanlar) ya da
vertebralilardan baliklarda oldugu gibi.

! e J .
a5 orbicularis

Aslinda bir gesit yosun olan algler ve sporozoalarin
spermleri asekstiel Gireme yapan siliyal sporlara (zoospor-
lar) yakindan benzer. Karayosunlari (mosses), liverworths
(Bryophyta), ferns (egrelti otu), horsetails, kurdayagi (club
mosses, Pteridophyta) ve Cycadales ile cok-siliyali sperm-
ler (spermatozoids) arasinda benzerlik daha carpicidir.
Ancak burada belirtilen siliya sadece 9+2 mikrotubdil ya-
pisini icermektedir. Oysa flagellum dedigimizde kastedi-
len, bu yapiya eklenmis periferik fibrillerin de birarada bu-
lundugu kuyruk yapisidir. Asagidaki sekil 3’te bu tir bit-
kilerde spermi, spermin biiyiltilmis seklini ve sperm ya-
pim siklusunu (mayoz) goriilmektedir.

Hayvan spermatozoalari arasindaki morfoloji farklilikla-
1, oositler arasindaki farkliliklardan ¢cok daha fazla ve ¢ok
daha carpicidir. Tirler arasi sperm morfoloji farkliliklari in-
celendiginde, tirlerin sistematik siralanmasi ile sperm ka-
rakteristikleri arasinda énemli bir iliski bulundugu gézle-
nir.

Zamanla erkek ve disiye ait gamet Uretimleri daha da
Ozellesmistir. Sonugta o organizma sadece bir eseyin ga-
metini yapar duruma gelir: Ya yumurta ya da sperm. Sper-
mi yapana erkek, yumurtayi yapana ise disi denmeye bas-
lanir (9,10).
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Hos geldin “ciftlesme”

Eseyli iremeye gecisin iz-
lerini, bitkiler diinyasinin
ilk bitki 6rnegi olan yesil
alglerde sirebiliriz. Bun-
larin Gremeleri de yine

T bakterilerinki ile benzer

sekilde gerceklesir. Once
tek zincir halinde bulunan DNA kendini duplike eder, son-
ra bu iki DNA zincirinin arasindan gececek sekilde trans-
vers yoénde bir membran gelisimi goriiliir. Neticede hiicre
bu membran ile ikiye béllinir ve her bir hiicrede yine tek
iplik halinde DNA kalmis olur (11).

Demek ki bitkilerde de 6nceleri eseyli lireme yoktu.
Ornegin Protococcus tipi basit yesil algler bélinme sek-
linde yalniz eseysiz Urerler.

Oysa Chlamydomonas tipi 6karyotik alglerde ise esey-
li Gremenin belki de en ilkel seklini gdrmekteyiz (12).
Bunlar 6nce DNA’nin kendini replike etmesini takiben 6n-
ce basit boliinme yoluyla 8-32 adet, iki kamgisi bulunan
hiicre olusturur. iste bu hiicrelere gamet adi verilmekte-
dir. Ik gametler olabilirler! Kuyruklu yapilaryla spermler-
le benzerlik bile kurmak miimkiindir. Gercekten de, in-
sanlardaki spermatozoanin gelisimsel olarak ilksel yosun
alglerle iliskisi bazi otdrler tarafindan &nerilmektedir. As-
linda bu gametler ayni zamanda hiicrenin kendisidir. Bun-
lar da birbirleriyle birleserek diploid zigotu yapar. Bu bir-
lesme bir bakima eseyli (ireme olarak kabul edilebilir. Bir
bakima diyoruz, ¢linkli gametler farklilasmis ya da &zel-
lesmis degildir (izogami). Zigot olustuktan hemen sonra
mayoz béliinme gegirir ve 4 adet haploid hiicre olusturur.

Sekil 4: Proterospongia; tek sira halinde yan yana dizilerek koloni
yapar. Flagellalan ile hareket saglarlar (15).

Yani normalde bu bitkiler haploid iken, sadece zigot dip-
loittir. (9,10).

Gelisimin son donemeci Volvox’ta ortaya cikar: Esey-
sel hiicreler viicudun belirli bir bélgesinde olusmaya bas-
lamistir. Bunun anlami gonadlarin organlarin ilk lokalizas-
yonu basliyor demektir!

Viicudun iki bélgesi farklilasarak oogonium denen or-
gandan tek ve hareketsiz yumurta, antheridium denen or-
gandan ise kamgili, hareketli spermler uretilir. Spermler
yumurtaya giderek onu doller ve zigotu yapar. Zigot'tan
da mayoz ile haploid hiicreler ve bunlarin cogalmasiyla da
Volvox kolonileri meydana gelir. Ancak, bu tiir Vol-
vox’larda hem oogonium hem de antheridium ayni vii-
cutta bulunmaktadir (hermafrodit).

Oysa biraz daha gelismis tiplerinde, bazi Volvox kolo-
nileri sadece oogonium tasirlarken, digerleri sadece ant-
heridium tasir. Sonug olarak bazi Volvox’lar yumurta, ba-
zilari ise sperm Uretmektedirler. Yani ilk defa eseysel fark-
lilasma ortaya ¢ikmistir!

Okaryot canlilarin baslamasi tiremede de &nemli bir
gelisimi beraberinde getirdi. Hayvanlar ailesinin ilk dkar-
yotik Uyesi olarak kabul edilen Choanoflagellatalardir.
Choanoflagellatalar tath sularda koloni tarzinda yasayan
protistalardir. Stingerlerin yapisinda bulunan choanocyte-
lere yakin benzerlik gésterdikleri icin stingerlerin choanof-
lagellata benzeri organizmalardan kdken aldigi kabul edil-
mektedir (13) (Sekil 5). Ancak bunlarda eseyli liremeyi
tam anlamiyla géstermek mimkin olmamustir. Bilindigi
gibi slingerler ise artik koloni yasamini asmis, ¢ok hicreli
organizmalardir.

Sekil 5: Choanoflagellata. Oklar choanoflagellata hiicrelerini gos-
termekte (14).
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Sclerocyte

Mesenchyme
Pinacocyte
Choanocyte

Parocyle
Sekil 5: Porifera (stinger) yapisl.

Choanoflagellatalardan sonraki ¢ok hiicreli yasam bigi-
minde hayvanlar i¢in 6nerilen sira poriferalar, yani stinger-
lerdir (Sekil 6). Bunlar ¢ok hiicreli olmakla beraber gercek
anlamda organlan yoktur. Uremeleri aseksiiel ya da sek-
stiel oabilir. Sekslel olanlarda erkekler tarafindan sperm
retilir ve iyice biriktirildikten sonra bulut seklinde disari
atilir. Disi olan slingerler bu spermleri choanoyt adi veri-
len 6zel hiicreler araciigyla iceri alirlar ve totipotent arc-
haeocyteler tarafindan mezensime tasinirlar. Mezensimde
fertilizasyon olur ve zigot meydana gelir. Zigot siliyasi bu-
lunan larva seklindedir. Larvalar ya disar atilir ve eriskin
stingerleri yapar ya da bazi tiirlerinde oldugu gibi organiz-
manin igerisinde tutulur. Aseksiiel tGremelerinde ise to-
murcuklanma olur ve bir parcasi koparak tamamen ayni
ikinci organizmay1 olusturur ya da viicut icerisine dogru
gemmula denen olusumlar meydana gelir. Bunlardan
eriskin formlar gelisir (16). Cogu porifera aslinda hermaf-
roditttir. Yani farkli zamanlarda sperm ve oosit Uretir. Boy-
lece kendi kendini fertilize edemez. Spermatogenez etra-
fi follikdl hiicreleri tarafindan ¢evrelenmis kistlerde gelisir.
Burada sperm choanocytlerden gelisir (17).

Sira ¢ok hiicrelilere geldiginde, olay biraz daha karma-
siklasir. Clinkli organizmanin cesitli bolgeleri degisik go-
revler yapmay! tistlenmislerdir. Ureme ise ilksel gonadla-
ra ve gametlere birakilmistir. Ama baslangicta yine esey
ayrimi s6z konusu degildi, yani her organizma hem erkek
hem disidir (Hermaphrodit). Omegin bitkilerin cogu gii-
niimiizde ayni gicek icerisinde hem erkek hem de disi or-
ganellere sahiptir.

Hermafrodit hayvanlar esey organlarinin her ikisini de
icerirler. Hem sperm hem de yumurta {retirler. llging ola-
rak, kendi viicutlan icerisinde her iki gameti de birlestirebi-
leceklerken, evrimsel gelisimin segiciliginden faydalanmak
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istercesine bir diger organizma ile gen alis-verisi yolunu
tercih ederler (yer solucanlarinda oldugu gibi). Belirli za-
manlarda spermlerini diger hayvanla degistirerek, yumurta-
lanna baska genlerin katilmasini saglarlar. ilkel formlarda
cok hiicreliler yine de kendi viicutlan icerisinde kendi ken-
dilerini déllerlerse de (6rnegin bagirsak solucanlar), organi-
zasyon yikseldikce, esey ayrnmi belirginlesir. Esler arasinda
birlesmeyi kolaylastiracak yardimci organelleri olustururlar.

[ster tek isterse cok hiicreliler olsun, organize hticre ici oga-
neller her ikisinde de ya yoktur (prokaryotik) ya da en gels-
mis halleriyle bulunur (9,10). Yani kel hiicreli canlifar e or-
ganelli karisik hicreli cantifar arasinaa bir gecls basamagi gos-
terilememistir. Ojganellerin basit formiarn yoktur. Bu veriler
simbiyotik yasam kaviamina gotirdr. Baslangictaki ik kel
hidcre olan mavi ajglerin (bunlara bakterileri de katabiliniz)
Icinde kloroplast ve djger ojganeller bulunmaz. Bir giin cekir-
aeksiz ve ofganelsiz mavi alg fotosentez yapma yeteness ka-
zanarak, mavi-yesil alg durumuna gegmistr. Bu aa flkel bir
hicrenin (Gmegin baska Dir ajgin) icerisine girerek ona gunes
eneyisinden eneyi elde etme ozelljgr kazanainmis, yani onun
Kloroplasti olmustur. Bunlardan ileride bitkiler gelisecektr.

Klorofil ajgini tasimayan ilkel hicreler ise, klorofilli hidcrelerin
drdinlerin/ kullanarak yasamlarin sdradrmds, feride hayvania-
1a farkililasmistaralr.

Simbiyotik yasayan olganeller sadece kloroplastlar aesi,
mitokonali ve sillerdlir. Baslangicta cekirdeksiz, tek hiicrel ba-
1 bakteriler cipinarak ileri dogru hareket etmekteydiler. Bun-
lara Splrochaeta aal verilir. Kloroplastsiz ilkel hicreler, besine
ulasmak Iicin bu spiroketieri yapilarna katmis olabilirler. Bun-
lar aa o hicrenin kamgisi olarak kalir. Gergekten ae itkel hiic-
referin kamgr kazanmalar, bunlann hazir besine ulasmalarin
Kolaylastirarak, ik hayvan modelini teskil ettiklers savunulur.
Gergekten de, dglenalar tek hiicreli ve kamgili ofganizmalar
olup, hayvan niteliginde yorumiarar (18). Oglenalar isiga
Auyarty ik organizmalaralr. [sik gordnce sarmal duruma gece-
rek lepki verirler. Bakteriler, virdsler, dglena ve protozoa hay-
van niteljginde djger tek hicreferalr.

ilkel organizmalarda, drmegin solucanlar ve tek hiicre-
lilerde her iki esey tek bir bireyde toplanirken, organizas-
yon komplekslestikce, drnegin memeli ve kuslarda oldu-
gu gibi, eseyler arasinda belirgin farklilasma ortaya cikar.
Daha ilerledikge esler arasinda yapisal ve fonksiyonel fark-
lar da artar.

Seks, bu kadar zahmete deger mi?

Uremek icin seks yapmak ¢ok da kolay degil. iste tireme
pahasina canlilarin géze aldiklan ¢abalara birkag 6rnek (19).
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Sekil 7: Attacus tirtil.

Attacus tirtili. Imparator ipegini tireten bu tirtil, kele-
bek asamasina gelene kadar aynen diger tirtillarda oldugu
gibi, kendisini bir kozanin icine hapseder ve kozasini da
bir yapragin altina gizler (20) (Sekil 7). Ama gizlendigi bu
yaprag dyle kullanir ki, diismanlari saskina déner. Attacus
once yapragl koparir, sonra ucunu ipegiyle dala baglar ve
kurumaya terk eder. Yaprak kurudukca kivrilir, kivrildigin-
da ise tirtil icerisine girerek, koza asamasini siirdiriir. Da-
ha da ilginci, tirtilin bu yaprak sanatini ok sayida yapraga
uygulayarak, iclerinden sadece birinin icerisine girmesi.
Sanki diismanlariyla “saklambag” oynamakta. Eger tek bir
kuru yaprak hazirlayip icerisine girse, diger canli yesil yap-
raklar arasinda, igine saklandigl kurumus yaprak kolayca
bulunabilecek. Oysa tirtiin bu davranisi avcl kuslari aldat-
maya yaramakta. Gergekten de, lireme ugruna hayvanla-
rin nasil davranis modelleri gelistirdiklerine hayret etme-
mek elde degil!
gerekmez. Ciinkll erkek sperm c¢ikardigl zaman bundan
yayllan kemotaktik maddeler disileri ve diger erkekleri
“zorunlu” olarak yanina ¢ekerek, gamet salinmasini uya-
nirlar (22) (Sekil 8). Kurbagalar biraz daha degisik lireme
sekli ortaya koyarlar. Bunlarda tGreme zamani gelen erkek

Planktonlarla
beslenen larva

N\

Eriskin form
X O TP

Sekil 8: Deniz kestaneleri daha ¢cok temmuz ayinda yumurtlarlar.
6-8 haftada larva eriskin hale gelir. Toplam émiirleri 7-10 yildir.

Yumurtlama

disiyi zorla suya sokar ve sirtina gikarak yumurtlamasi icin
uyarir. Yumurtalar disan cikinca da tizerine spermlerini bi-
rakir. Baliklarda da benzer bir uyarim s6z konusudur. Disi
balik yumurtalarini korunakli bir yere birakir. Erkek ise
spermini bu yumurtalann {izerine bosaltir (19).

Ahtapotlann (octupus vulgaris) penisi kolundadir! Cift-
lesme zamani gelince erkek ahtapot bir kolunu disinin
ciftlesme bdlgesine sokarak, sperm kesesini (spermatofor)
buraya birakir (Sekil 9) (23,24,25) ilging olani, ahtapotla-
rnin hayatlan boyunca sadece bir kez ciftlesmeleridir. Disi,
sperm kesesini aylarca muhafaza edebilir. Ta ki yumurtla-
ma zamani gelsin. Yumurtalari olgunlasinca sperm kesesi-
ni deler ve yumurtalarinin fertilize etmesini saglar. Fertili-
ze olan yumurtalarini da yine bir kilif ile korumaya alir.
Ciftlesmeyi takiben birkag hafta icerisinde erkek hayvan
olur. Disi binlerce, yaklasik 200.000, yumurta birakir. He-
men yumurtalart korumaya baslar ve 4-6 hafta gibi bir si-
re sonra o da olir. Zaten tim émiirleri 12-18 aydir. Geri-
de sadece 200 canli yavru birakarak (26). Disinin de kisa
siire sonra 6lmesi, canlilarin yasaminda Uremenin ne ka-
dar 6nemli oldugunu gosterir. Gergekten de, disi ahtapot
yumurtalanini beslemek icin tim kaynaklarini tlketir, yu-
murtladiktan sonra ise yemeyi keser ve agliga baslar, ne-
ticede olir. Clinki bitiin besin kaynaklarini binlerce yu-
murtaya paylastirarak kendini feda etmistir. iste bu strate-
ji sayesinde 200 milyon yildir denizlerde varligini sirdr-
mdstlr! Ahtapotlardaki bu olay da, Gremenin bitmesi ile
yasamin da son buldugu gercegini vurgular.

Sekil 9: Erkek H. Lunulata tlirli ahtopotun disisi ile ciftlesmesi. Ok,
disi tireme kanalina girmis erkege ait kolu gdstermekte (27).

Argonaut tiirli ahtapotlarda ise erkegin bir kolu viicut-
tan kopar ve kendi kendine disisini bularak, bunun manto
boslugu icerisine girer. Burada kopuk kolun disiyi nasil
buldugu, tam izah edilmis degildir. Ama ¢ok sayida sinir
lifi ve kas yapisi icerdigi gosterilmistir (28).

Ancak, spermin ya da yumurtanin suya birakilmasi

55



INFERTILITE

Yayin

riskli bir olaydir. Zaten bu ne-
denle baliklarda asin sayida
gamet cikarilir. Dis déllenme-
de gametlerin biiytk kisminin
bosa gitmesi nedeniyle, bazi
orneklerde doéllenme orani
%10’larda kalir. Canlihgini siirdirebilenler déllenmeyi ba-
sararak embriyo olusturabilirler. Yasam denizlerden kara-
ya gecmeye basladiginda, lremenin saghgini da garanti
altina almak istercesine gametler korunma altina alinma-
ya baslamustir. insanda bu en miikemmel seklini almistir.
Ornegin Crustacea, yani kabuklu hayvanlar oldukga il-
gingtir. Bu grupta yakindan tanidigimiz kerevit, istakoz,
karides ve yengec bulunur. Eklembacaklilarin birincil ola-
rak sularda yasayan tek alt subesini olustururlar (29). Bilin-
digi gibi eklembacaklilar, protostomia icerisinde evrimsel
agidan gelismisligin son basamagini olustururlar. Deniz
dibinde sirlnerek yasayan halkalisolucanlar (poliketa)
grubunun ilkel formlarindan ya da onlarla ortak bir atadan
tremislerdir (30). Solunum ve bosaltim sistemlerinde ka-
zandiklan &zellikler sayesinde karaya cikabilmislerdir. En
ilging 6zelliklerinden biri de ¢eneleridir. Mandibula ilk de-
fa bunlarda ortaya ¢ikmistir. Mandibulanin 6n ekstremite-
lerin birlesmesiyle meydana gelmis oldugu bilinmeyebilir.
Gercekten de, ilk eklembacaklilarda birinci cift bacaklar
keliser adi verilen agiz parcalan seklinde degisime ugra-
mis olup, zamanla mandibula halini almislardir.
Uremelerine gelince, yukanda da belirtildigi gibi dis
dollenme yaparlar (31). Erkek ve disileri ayridir. Erkekleri
daha kiiclik yapidadir. Ornegin karides ve istakozlarda di-
sileri yapiskan, jelatinimsi bir sivi salgilar (Sekil 10). Cift-
lesmeleri, erkegin 6n ekstremiteleri ile disiyi sikica kavra-
masiyla baslar. Giinlerce bu pozisyonda kalabilirler. Birkag

Sekil 10: Lysmata wurdemanni tiirli disi karides. Kuyrugun altinda
koyu renkli embriyolar secilmekte (32).
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dakika siren ciftlesme sirasinda erkek paket seklinde
spermlerini ¢ikarir ve disinin arka bacaklan hizasinda, yiiz-
geclerinin arasinda, yumurtalann da {zerinde yapisik hal-
de bulundugu jelatinimsi sivinin {izerine birakir. Sperm ve
yumurtanin fertilizasyonu burada gerceklesir, arkasindan
embriyo gelisir. Embriyo gelisimini burada, yapisik konu-
munda tamamlar.

Kabuklu deniz hayvanlarindaki tiremenin bir diger il-
ging yonl ise, cinsel iliskiye girme dénemleridir. Tropikal
bélgelerde yasayan bazi tiirler strekli olarak koit yapabi-
lirlerken, yan tropikal bolgelerde yasayanlar iliskilerini
mevsimlere gore ayarlarlar. Hatta soguk iklimdekiler bu
stireci tamamen mevsimlere programlamislardir (33).

Hemen hemen karada yasayan tim hayvanlar i¢ dol-
lenme yaparlar. Yani, erkek spermini disinin icinde esey
organina iletir. Bunun icinde penis, sirrus, gonopot gibi
bazi 6zel viicut yapilan gelistirmislerdir. Erkek ve disinin
Ureme organlari anahtar-kilit gibi birbirine tam uyar.

Omnegin yassisolucanlar hermafrodittirler, yani hem er-
kek hem de disi organlar ayni bireyde bulunur. Cinsel bir-
lesmeleri sirasinda karsilikli gamet degisimi olur. Sirrus
adi verilen penis, ciftlesme sirasinda vajen icerisine gire-
rek, spermi birakir (34) (Sekil 11a,b).

_genital acikh

— (& © geni
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kilif

Sekil 11a: Temnocephalidae’nin penisi (sirrus organi).
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HUCRESEL SAVASIN GOLGESINDE ROMANTIZM
GERCEGI

Dogada birarada yasayan canlilar
arasinda menfaat agisindan dina-
mik bir denge kurulmustur. Her
ne kadar bu dingin bir denge gi-

bi goérilmekteyse de, aslinda
siddetli bir savas slrdiriilmektedir. Savasin nedeni ise o
canlinin, kendi neslinin daha iyi olmasi tutkusudur. Neslin
gelismesi ise sadece lreme ile saglanabildigine gore, bu
miicadele bir ireme savasidir. insanoglu zekas sayesinde
bu lireme savasini gérece bir romantizm seklinde yasa-
maktaysa da, gercekte gametler arasinda vahsice bir ca-
tisma sliregelmektedir. Gametler firsatini buldukea, diger
cinsi baskilamak igin ellerinden geleni yapar. Canlilarin
sekstiel Gremeyi tercih etmeleri, kendi soyunu cevreyle
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daha uyumlu hale getirmek istemelerinden kaynaklanir.
Sekstiel secilimin bir nesli desteklemesi, karsi cinsin ¢o-
galmasinin énlenmesi anlamina gelir. Cogalmasi baskila-
nan cins ise akabinde yeni mekanizmalar kazanarak bu
saldirtyr durdurmaya calisir. Cinsler arasi karsilikli rekabet,
neticede en iyinin ortaya cikmasi ile sonuclanir. iste ro-
mantik dogamizin gizli ylizi b&yle bir acimasiz savastir
aslinda.

Bir canl tiirli doga ile ne kadar iyi geginiyorsa, ona ne
kadar uyumlu bir yasam siriiyorsa, o kadar avantajh ola-
cak ve doganin nimetlerinden de o kadar fazla faydalana-
bilecektir. Dolayisiyla, erkek ve disi cinsler arasinda da
kendinden tiireyecek neslin doga ile arasini iyi tutma gay-
reti vardir. Diger ifadeyle, iki cins arasinda bir savas stir-
mektedir. Erkegin kendi yavrulanni Gistiin kilmak igin disi-
sini kontrol altinda tutma taktiklerinden birisi “seminal si-
vinin biyokimyasal yapisi”dir. Clinkii bu biyokimyasallar,
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yumurtlama ya da diger erkeklerle iliskiye girme egilimle-
ri gibi disinin davranislarini etkilemektedir. Eger bir erke-
gin disisi ¢cok sayida es edinmeye merakli ise, bu kazanim
faydall olur, ¢linkli bu sayede kendi sperminin dolledigi
yumurta sayisini artirmis olacaktir. Diger yandan, toksik
bir semen diside mortaliteyi artiracaktir. Semenin toksik
etkisi ise disiler arasinda bdyle semenlere bir direng gelis-
mesini uyanr. Hemen takiben de, erkekler, diside gelisen
bu dirence karsi, daha kuvvetli bir uyum gelistirir. Bu se-
kilde birbirini takip eden olaylara “pesisira (chase-away)
sekstiel secilme” adi verilmistir.

Yukarida tanimlanan an-

tagonistik sekstiel uyum
konusunda yapilan Dbir

Seninile evli
olsam, suyuna
zehir koyardim!..

Ben de hig tereddiit
etmeden igerdim!.

=

- -

e

yaristikga, ayni disi ile cok sayida iliskiye girme egilimi
edinmis bir nesil ortaya cikmis oldu. ilging olarak, béyle

arastirmada, erkek mey-
ve sinekleri disilerle bir-
lesmek icin birbirleriyle
yaristiriimistir. Bdylece
disi sinekler birden fazla
erkekle birlesme olana-
gini bulmuglardir. Erkek-
ler daha fazla disiyle bir-
lesmek icin aralarinda

savascl erkeklerin semenleri de oldukga toksik bir yapi ka-
zanmaktaydi. Neticede bu grup icerisinde disiler cok sayi-
da erkekle birlesme durumunda kalmis, erkekler de toksik
bir semen gelistirmislerdi. Diger yandan kontrol olarak bir
ikinci grup daha olusturuldu. Burada gayet normal bir ya-
sam siirmekteydi, yani esler arasinda bir rekabet yoktu.
Deney siiresince her seferinde, rekabetin oldugu grup
icinde dogan erkek yavrular secilerek, esler arasinda cift-
lesme yarisi olmayan diger kontrol grubu disilerle ciftles-
tirildi. Béylece bu grupta disinin, birbirleriyle savasan er-
keklere karsi bir uyum mekanizmasi gelistirmesine firsat
birakilmayarak, sadece erkeklerin diger erkekleri yenmek
Uzere gelistirdikleri uyum mekanizmalar denenmis oldu.
Sonug ilgingti: Savas¢i olarak
yetistirilmis bu secilmis erkek-
ler daha fazla uyum géstermis-
lerdi, yani boyle erkekler daha

fazla erkek yavru dogmasini
saglamislardi. Clinki bu erkek-
ler ayni disi ile defalarca ciftlesmeye daha yatkindi. Béyle-
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ce kendi spermleri ile baska erkeklerle de birlesmis olsa,
disinin daha fazla yumurtasini déllemis oldular. Ayni za-
manda semenlerinin toksik etkisiyle de, diger erkeklerden
gelecek spermleri bozmakta ve kendi sperminin yavru
dogmasini saglama sansini artirmislardi. Ama erkegin
tremedeki bu kazanci, diside bir ylik ortaya cikardi: 41 je-
nerasyon sonra gorlldu ki, secilmis erkeklerle birlesen di-
silerde 6lim oranlari, secilmemis erkeklerle olandan %50
daha fazlaydi! Burada semenin toksisitesi en énemli fak-
tordir. Demek ki erkek ve disiler bir “silahli lireme sava-
s1” vermislerdi ve eger disinin savunma mekanizmalari
bloke edilirse savasi erkek kazanmaktaydi.

iiging olani ise, bir erkek ve bir disinin hayatlar boyun-
ca sadece birbirleriyle ciftlestikleri tek esli monogamik bir
sistemin yaratiimasi durumunda, antagonistik seksuel
adaptasyonun etkileri tam tersine dénmektedir: Clinki
monogamik nesiller toksisitesi daha az semen gelistir-
mekte, disilerde ise semen toksisitesine karsi diren¢ daha
distk kalmaktaydi. Demek ki hayatlari boyunca sadece
bir ese sahip erkeklerin yavru yapmasi, sadece disinin li-
yakatine tabi bir durumdur. Clinkl bdyle bir erkegin, bas-
ka bir erkek tarafindan “aldatiima” korkusu yoktur. Bu er-
kekler yasadiklart ortama uyum saglamak konusunda, teh-
likeden uzak bir nesil yaratmis olurlar. Erkek, semen tok-
sisitesinde azalma gibi daha benign 6zellikler kazandikea,
disinin de savunma mekanizmalari gelistirmelerine artik
gerek kalmaz, clinkii kendilerini 6ldiirecek toksik semen
bundan bdyle yoktur. Defans mekanizmalan gelistirmele-
ri gerek zaman gerekse enerji bakimindan pahaliya mal
oldugu icin disi, direng dzelliklerinin kazanilmasindan da
artik vazgegmistir.

iste, glinlimiiz zeki insaninin tek esliligi secmesi ile ga-

metler arasindaki “silahli savas” da dinamik bir denge ice-
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risinde sabit kalmistir. Ama bu denge gercekten de dina-
mik bir siirecin eseridir, ¢linki karsihkl saldiri ve savunma
taktikleri halen stirmekte. Bizler ay isiginda romantik bir
gece yasarken, ayni zamanda hiicresel seviyede tam an-
lamiyla bir Gireme savasinin slirdigiini de akilda tutmali-
yiz. Eger bir glin savas¢l gametler arasindaki giic denge-
leri bir taraf lehine bozulursa, sonuclari ne olur, tahmin et-
mek gercekten cok zor. Biylik bir hevesle esine yanas-
mak icin dans eden erkek driimcegin ayaginin tokezleme-
si nedeniyle disisi tarafindan yenmesiyle sonuclanan ro-
mantik bir gecenin akibeti hatirlanacak olursa, olayin cid-
diyeti daha iyi kavranabilir!

Kaynak: Freeman S, Herron ]JC. Physiological Conflict bet-
ween Mates: Sexual Coevolution. In: Evolutionary Analy-
sis. pp. 488, Pearson Education Inc., Upper Saddle River,
NJ. 2004.
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Protein sentezlemeyen DNA yiizdesi

DNA’'nin protein sentezlemeyen kismi, prokaryotlarda geno-
mun ¢ok az bir kismini olusturur. Bu oran, hiicrenin karmasik-
hginin arttig1 6karyotlarda daha fazlalasir. Her ne kadar ise ya-
ramayan bu DNA kisimlan “¢opliik” olarak kabul edilseler de,
belki gercekte organizmanin karmasikhiginin gelisiminden so-
rumlu olmuslardir.
http://fig.cox.miami.edu/~cmallery/150/gene/mol_gen.htm

Transpozonlar, hayvan ve bitki hiicresi DNA'sI icerisin-
de yer alan, mikroba benzer yaratiklardir. Daha dogrusu
“hareketli genetik birimlerdir”. Sadece DNA icerisinde de-
gil, kromozomun disinda da gosterilmistir. Hareketli, yer
degistirebilen ya da si¢rayan genler olarak da bilinirler. Bu
kiclik DNA parcaciklari, sasirtici sayilarda hiicreye yerle-
sebilirler. Bunlardan bir grubu “Alu” olarak bilinir. Béyle
yer degistirebilen genetik birimlerin, genom icerisinde bir
yerden bir yere gitmeleri ile genetik fonksiyonlar degise-
bilir, hatta fenotipte degisimler bile gézlenebilir. insanin
her hiicresi icerisinde yiiz binlerce sayida kopyasi bulunur.
Alu dizelerinin, insan olma &zelliklerimizi kazandirdig di-
stinilmektedir.

Bd&yle bir yapinin varligi ilk defa Hemofilili bir cocukta
ortaya konmustur. Hemofili, X kromozomu ile gecis gos-
teren bir hastaliktir. Bu cocugun annesinde ise hastalik ge-
ni X'te degil, 22. kromozomunda mevcuttu. Ama ¢ocuk-
ta X kromozomunda vardi. Arastiricilar, annenin otozomal
kromozomunda yerlesmis olan hemofili geninin, énce X
kromozomuna gectigini, sonra bu yolla cocuga aktarildi-
gini ileri sirmekteler. Demek ki hemofili geni, yer degis-
tirebilen bir gen grubu tarafindan tasinmusti!...

Alu dizeleri, 40 milyon yil 6nce atasal hayvanlardan
primatlarda ortaya gikmustir. Alu dizelerinin, 7SL RNA ge-
ninden sentezlendigi bilinmektedir. Yani, DNA’'miz 6nce
bir RNA yapar. Daha sonra bu RNA, revers transtriptaz en-
zimi sayesinde yeniden bir DNA dizesi sentezler. Meyda-
na gelen bu DNA dizesi de gidip, orijinal DNA icerisinde
bir yerlere girer.

Yillar gectikge bu genin sentezledigi Alu dizelerinin sa-
yisi da artmistir. Ama bu artis degisik primat tlrlerinde de
farkhidir. Omegin insanda 500.000 adet Alu dizesi bulu-
nurken, farede 100.000 kopya vardir. Ama Alu dizeleri
tim primat ve rodentlerde (kemirgenler) mevcuttur. O
zamandan bu yana, bizim hiicrelerimiz icerisinde de bulu-
nurlar. Insanda tiim genomun %?5'i Alu’lardan olusur. Di-
ger sicrayan genler de hesaba katildiginda, insan geno-
munun yarisinin bdyle hareketli genlerden olustugu anla-
silmistir. Cok sayida olmalarina ragmen biylk kisminin
artik bir islev gérmedigi anlasiimistir. Bunlar “evrimsel ar-
tik genler” olarak kabul edilirler.

Yer degistiren genler zamanla icinde yasadiklar orga-
nizmanin yapisina katilmuslardir, yani onun bir parcasi ha-
line gelmislerdir. Cesitli bitki ve hayvanlarda bulunan ¢ok
sayida sicrayan gen kesfedilmis olup, garip bicimde ad-

59



INFERTILITE

Yayin

Insan genomu 3 milyar baz ciftinden olusur. Bunlar da cok sa-

yiaa farkly dizeler olustururiar. Bu yapilarin olusturdugu genle-
7in sayisy ise yaklasik 60 000 alr. Genomun icerisinde bazi ki-
sa sekanslar varalr ki, aym nikleotialerden meydana gelmis-
lerdir ve kendlilerini kopyalayarak DNA icerisinde sernpistiri-
mislerdlir (tekrariayan sempistirilmis kisa dizeler; short inters-
persed repeat sequences, SINE). Ortalama 300-500 baz cif-
tinden meydana gelirler. Bol miktarda CG (sitozin/guanin)
Icenirler ve birbirlerinden adenin iceren niikleotiad aizleri ile ay-
nilnuslaralr. Insanda en sik rastianan SINE dizesi Alu ailesi ola-
r1ak bitinir. 300-500 baz ciftlik bir SINE dizesinin 130-300 baz
difti, bu Alu dizesinden olusur. Bir DNA zincirinde 500 000
adet bulunuriar. 74m genomun ise %3-0 Suu olustururiar. 6
Din niikleotidde bir yerlesmisleralr.

Alu dizeleri kendilerini cogaltabilir (transkrpsiyon). Bu si-
rada kisa RNA dlizeleri yapilir. Bu RNA Jar da revers transkrjp-
taz enzimi sayesinde bir DNA parcacigr yaparak, DNA nin
baska yerferine yerlesirler. [ste Alu ailesi, kendini bu sekilde
Kopyalayarak, genom icerisinde yer aegistirmis olur. 1im
memelilerde bu Alu dizesindeki 40 baz cifti degismeden kal-
mus, yani eviimsel olarak korunmustur. Alu nun yaptsr RVA,
ajger yandan, protein de sentezler.

Alunun bulunduysu DNA dlizisi lizerinde bir promoter boy-
ge (751 RNA promoter) bulunur. Buras, transkrpsiyona ugra-

yan niikleotidlerin bulunadugu bojgenin aisinda kalir. Bu pro-
motere, RNA polimeraz lll baglanarak, DNA nin bir kopyasi
Olarak RNA min sentezlenmesini baslatr. lging olan, sentez-
lenen RNA aymr zamanaa polimeraz lll'tn baglanacagi pro-
moteri de yapisinaa tasir. Boylece, bu RNA dan sentezlenen
DNA kromozomun neresine giderse gitsin, yapisinaaki poli-
meraz [ll promoter bojgesi sayesinde kenaini transkrjpte ede-
Dilir.

landinlirlar: Cingene, turist, avare, serseri, basibos, éncd,
zip zip, Magellan, jokey, seksek oyuncusu, bahriyeli, ka-
cak, aylak. Béyle garip isimlerine ragmen sicrayan genler,
aslinda hiicre ici parazitlerdir. Kendilerine has, bencil bir
evrimsel yollar vardir. Kendi kopyalarini yaparak, varlikla-
rin1 hig kesintisiz siirdrdrler. Sicrayarak, kromozomun bir
yerinden digerine yer degistirebilirler. Bu sekilde bencil
elemanlar icin insan, cok elverisli bir ev sahibidir.
Hareketli genler adeta zeki bir sekilde davraniyor izle-
nimi verirler. Bazen icinde yasadiklar ev sahibinin zarar-
na da olsa, kendilerini cogaltmalarini ve hareket etmeleri-
ni kolaylastiran genlerden meydana gelmislerdir. Béyle
bir gen kendi kopyasini ¢ikarip, kromozom tlizerinde yeni
bir yere yerlestiginde, yerlestigi yerin komsulugundaki
genlerin fonksiyonunu da bozar. Neticede ciddi saglik so-
runlan yaratabilirler. insanda hemofili, I6semi ve meme
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kanseri gibi ¢ok sayida genetik bozukluk, sicrayici genler-
le iliskilendirilmistir.

Sigrayici genler ile ev sahiplerinin birlikte evrimsel ge-
lisimleri, degisik tartismalari da beraberinde getirmistir.
Ev sahibi genom, bu hain elemanlari susturucu ya da hap-
sedici bazi mekanizmalar gelistirmistir. Diger yandan bu
elemanlar, ev sahiplerinin bdyle polisvari davranislarindan
alindiklarini da agikga ortaya koyarlar ve bazen zekice kar-
st dnlemler de alirlar. Ancak, sicrayici genler ile ev sahibi
genom arasinda karsilikli bir menfaat de s6z konusudur.
Omegin iki taraf ortak calisarak, o hiicreye baska sekilde
elde edemeyecekleri bir metabolik 6zelligi kazandirabilir-
ler.

Fiziksel yapilari, hareketlilikleri ve evrimsel siirecleri
g0z online alindiginda ¢ogu sigrayici gen, retrovirlsler
olarak bilinen enfeksiydz bir virlis sinifini akla getirir.
AIDS’in etkeni de bir retrovirtstiir. Ama sigrayici genlerin
hep ayni ev sahibi icerisinde ya da ondan tlireyen nesille-
rinde kalmalarina ragmen, retrovirlisler kendilerini prote-
inden bir kapsil icerisine alarak diger organizmalan enfek-
te etmek Uzere etrafa yayilirlar. Her ne olursa olsun, ikisi-
nin davranislari birbirine benzer. Acaba sigrayici genler
retrovirtsler ile akraba midir, eger bdyleyse evrimsel sii-
reg igerisinde hangisi hangisinden tiiremistir?

Cogu sigrayici gen, cogalmalarinda retrovirlslerle ayni
geni paylasir. Cesitli transpozonlar ve virlislerde bu gen
yakindan incelendiginde, her ikisinin yasam formunun da
evrimsel bir akrabaligi bulundugu gérilmistir; ayni soy
agacinin birer pargasi gibi. Dahasi, bu soy agacinin yapisi
retrovirislerin sigrayici genlerden tiiredigini ortaya koy-
mustur.

Dolayistyla sigrayici genler, bir bireyin icerisinde ne ka-
dar kompleks bir yasamin bulundugunun kanitidir. Ger-
cekten de bir insan viicudunu olusturan 100 trilyon hiic-
renin her biri, icerisinde, kendilerine ait evrimleri ve giin-
demleri olan on binlerce genin yasadigl zengin bir ekolo-
jik topluluktur.
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Giincel Makale Ozeti

Tasikininlerin insan sperm motilitesinin
diizenlenmesi lzerine etkileri

Ravina C.G., Seda M., Pinto F.M., Orea A., Sanchez F.M., Pintado C.0. and Candenas L.M.

Human Reproduction Vol.22, No.6 pp. 1617-1625, 2007

Ejakulasyondan oosit fertilizasyonuna kadarki sperm
transportu ve fertilizasyon arasindaki koordineli olaylarin
regililasyonu henliz tamamen anlasiimis degildir. Ancak
fonksiyonel ve yeterli spermatozoa liretimi hiicre ylizeyin-
deki bazi molekiiler degisiklikler ile baslamaktadir. Otoko-
idler yapilari ve farmakolojik etkileri birbirlerinden ok
farkli olan ve sentezlendikleri dokuda etki gésteren mad-
delerdir. Plazmakininler, peptid yapili otokoidler grubun-
da en giiclii endojen vazodilatatér madde olan ve parak-
rin fonksiyon gosteren bradikininleri ve bir kismi nérome-
diyatdr fonksiyon gdsteren tasikininleri icerir. Bu ayirm
bagirsak lizerindeki kasic etkilerinin yavas (bradikinin) ve-
ya hizli (tasikinin) gelismesine gore yapilir. Dort gesit tasi-
kinin vardir. Tasikininler substance P (SP), neurokinin A
(NKA), neurokinin B (NKB) ve hemokinin—1 (HK-1) gibi iyi
bilinen bir peptid ailesidir. insanlarda SP ve NKA TAC1
geninden, NKB TAC3 geninden, insan hemokinini—1
(hHK-1) ise TAC4 geninden sentezlenmektedir. Ureme
organlarinda bu peptidler plasenta, overler ve uterustaki
duyu sinirlerinden ve néronal olmayan hiicrelerden sen-
tezlenmektedir. Korpus luteum, oositler ve blastokist gibi
diger bazi reprodiiktif hiicrelerden de sentezlenmektedir.

Bu calismada normal sperm parametreleri ve kanitlan-
mis fertilitesi olan 18-35 yas arasi toplam 30 donérden
3-4 giinllik sekslel diyetin ardindan mastiirbasyonla taze
ejakulat toplanmistir. Motilite analizi Diinya Saglik Orgii-
ti’'nlin kilavuzuna goére yapilmistir.

Tim tasikininlerin konsantrasyon bagiml olarak ileri
hareketli spermleri arttirdigl, ancak bununla paralel olarak
ileri hareketli olmayan spermleri azalttigl saptanmistir.
Hareketsiz sperm oranina ise etkisizdir. Tasikininlerin etki-
si ilk motiliteye baghdir ve ilk motilitesi az olan spermle-
re daha fazla etki gdstermektedir. SP’nin maksimum efekt
ve potens acisindan en aktif tasikinin oldugu saptanmustir.
NK3 reseptér selektif NKB ise sperm progresif motilitesin-
de en az artisa neden olmaktadir. Tasikininlerin sperm ha-
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reketi Gizerine etki potensleri sirastyla SP > NKA = hHK-1>
NKB seklinde olmaktadir. Tasikininlerin etkileri; NK1 re-
septor-selektif antagonist SR 140333, NK2 reseptor-se-
lektif antagonist SR 48968 ve NK3 reseptor-selektif anta-
gonist SR 142801 ile antagonize edilmistir.

immiinfloresan calismalar her bir tasikinin reseptorii-
niin farkh lokalizasyonlarda bulunabilecegini ve bu lokali-
zasyonlarla iliskili olarak sperm fonksiyonlarina etkisinin
farkli olabilecegini gostermistir. Ornegin NK3 reseptorleri
spermin enerji Uretimi ve metabolizmasindan sorumlu
olan mitokondrilerin daha fazla bulundugu orta kisimda
yogunlasmistir. Buradan yola ¢ikarak NK3 reseptdrlerinin
sperm enerji Uretimi ve/veya sperm metabolizmasindan
sorumlu olabilecegi séylenebilir.

RT-PCR ile genler ve kodladiklari SP/NKA (TAC1), NKB
(TAC3), hHK -1(TAC4) gosterilmis ancak NK1, NK2 ve
NK3 reseptorlerini kodlayan genler olan TACR1, TACR2
ve TACR3 gosterilememistir.

Bu calisma ile ilk kez NK1, NK2 ve NK3 tasikinin re-
septdr proteinlerinin insan spermatazoasinda bulundugu
ve insan sperm motilitesinin regiilasyonunda rol oynadigi
gosterilmistir. TNF-o., IL1-B ve IL6 gibi sitokinlerin, L-argi-
nin ve karnitinin sperm motilitesi {izerine etkilerinin sap-
tanmasinin ardindan degisen tedavi stratejilerinin bu ¢a-
lismanin sonuglarina bagli olarak yén degistirmesi beklen-
melidir.

insan sperm motilitesi hakkinda bilinmeyeler hala cok
elemanli bir kiime &zelligini korumakla birlikte tasikinin
reseptorlerinin ve etkilerinin motilite {izerine etkilerinin
saptanmasi infertilite tedavisinde bir adim daha ilerleme-
mizi saglamistir. Bilinmeyen kiimesinin eleman sayisini
azaltmak icin daha ileri calismalar gerekmektedir.

Ceviri:
Dr. Rasit Altintas, Doc. Dr. Baris Altay
Ege liniversitesi Tip Fakiiltesi, iroloji AD
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Adolesanda varikosel: Iki farkli laparoskopik
yontem sonrasi semen kalitesi

Zampieri N, Zuin V, Corroppolo M, Chironi C, Cervellione RM, Camoglio FS.

J Androl. 2007;28:727-33.

Hipofertil erkeklerde en sik goriilen androlojik hastalik
idiyopatik varikoseldir. Hastalarda goriilen en énemli se-
men degisiklikleri: Azalmis motilite, atipik form sayisinda
artis, immatir hiicre goriilmesi ve sperm konsantrasyo-
nunda azalmadir. Klinik gézlemler sonucunda varikoseli
olan hastalarin %20’sinde anormal spermatogenezis go-
rilmekte, bunun yaninda varikoselden etkilenen hipofertil
erkeklerin %14’linde ise seminal anormallikler gériilme-
mektedir. Tedavide farkli cerrahi yontemler kullaniimakla
beraber (perkiitan sklerozis, laparoskopi, retroperitoneos-
kopi, agik cerrahi vs.) altin standart olarak kabul edilen bir
yontem yoktur. Bu prospektif calismada, testikiiler arterin
ligatire edildigi veya edilmedigi iki farkli laparoskopik
yoéntemin uzun dénem fonksiyonel sonuglan (spermiyog-
ram) belirlenmeye calisiimustir.

Nisan 1999 ve Temmuz 2003 arasinda sol idiyopatik
varikoseli olan, yaslar 12-16 arasinda degisen (ortalama
yas: 14.3 yil) 122 hasta opere edildi. Operasyon Oncesi
tiim hastalarin pubertal gelisimi (Tanner evreleme) ve va-
rikosel derecesi (Dubin ve Amelar siniflamasi) belirlendi.
Genital vendz sistemin Doppler velosimetrisi yapilip, tes-
tis boyutu ultrasonografi ile 6l¢lildi. Sol testis vollimiiniin
saga oranla %20’den distik olmasi hipotrofi olarak tanim-
landi.

Hastalar spermatik damarlarin tamamen baglandig
(grup A) ve spermatik arterin korundugu (grup B) iki gru-
ba aynldi. internal inguinal kanalin 10 cm dstiinden tiim
spermatik damarlarin baglanip rezeke edildigi grup A’da
63 hasta (45 grade 2 ve 18 grade 3 varikosel) diger grup-
ta ise 59 hasta (37 grade 2 ve 22 grade 3 varikosel) var-
di. Hastalara 18 yasina geldiginde semen analizi yapildi
ve sonuclar WHO kriterlerine gore yorumlandi. [statistik-
sel analiz icin ki-kare ve Fischer’in kesin testi kullanildl,
p<0.01 anlamli kabul edildi.

Arter korunarak opere edilen hastalarin besinde rekiir-
rens (postoperatif 6. ay), birinde persistans (postoperatif

1.glin) ve dokuz hastada ise hidrosel (postoperatif 3-6.
ay) gorildi. Cerrahi yéntem ile komplikasyonlar arasinda-
ki iliski istatistiksel anlamli idi (p<0.01).

Degerlendirme esnasinda 12 hasta 18 yasindan kiigtik
oldugu icin 110 hastaya semen analizi yapildi. Hastalarin
60’1 grup A (20 grade 3 ve 40 grade 2), 50’si grup B (16
grade 3 ve 40 grade 2) idi. WHO kriterleri g6z 6niine alin-
diginda 41 grup A hastasi ve 35 grup B hastasinin semen
analizleri normal, 19 grup A hastasi ve 15 grup B hastasi-
ninki ise anormaldi. Normal ve anormal spermiyogram
sayllan karsilastinldiginda iki grup arasinda istatistiksel an-
lamli fark yoktu. Ancak semen karakteristikleri incelendi-
ginde sasirtici sonuclar elde edildi. WHO kriterlerine gére
referans degerler dikkate alindiginda tiim semen Kkalitesi
parametrelerinde grup B’deki hastalarin spermiyogramla-
n daha iyi idi. Sperm konsantrasyonu mL’de daha fazla,
motilite daha yiiksek, semen vollimi ve canllik daha faz-
la ve sperm morfolojik olarak normal sperm orani daha
yiksek idi. Hasta yasi ile semen kalitesi arasindaki anlam-
Il istatistiksel iliski kurulamadi (p<0.01).

Calismada toplanan veriler 1siginda 1) Kullanilan pro-
sedilirden bagimsiz olarak tiim hastalar varikoselektomi-
den fayda gdrmez. Bu, tiim hastalann cerrahi midahale-
ye gereksinimi olmadigini ve gonadal hasarin irreversibl
oldugunu gosterir; 2) Testikiler arterin korunmasi semen
kalitesini diizeltir ancak iki grup arasinda istatistiksel an-
lamli farkhlik sadece normal spermiyogrami olan vakalar-
da gorilir; 3) Hastanin cerrahi esnasindaki yasi, varikosel
derecesi ve 18 yasindaki semen kalitesi arasinda iliski
yoktur. Bu, varikoselin kliniginin yakindan arastiriimasi ge-
reken heterojen karakterli bir hastalik oldugunu gosterir.
Tim bu nedenlerden &tiirli erken varikosel tedavisinin,
testikiler fonksiyonlarda tamamen diizelme saglayama-
yabilecegini séylemek mimkiindiir.

Spermiyogram analizlerinin gésterdigi gibi arter koru-
yucu cerrahi yapilan hastalann semen kalitesi daha iyidir.

63



INFERTILITE

Giincel Makale Ozeti

Bu ylizden arastiricilar arter koruyucu prosediirleri iceren
yontemlerin kullanilarak varikosel tedavisinin yapilmasi
gerektigine inanmaktadir. Pediyatrik popiilasyonda seci-
lecek varikosel tedavi yontemlerinin belirlenmesinde ¢ok
merkezli calismalara gereksinim vardir.
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Ceviri:
Dr. Alper Eken, Doc. Dr. i. Atilla Andogan
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji AD
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Midodrin spinal kord yaralanmali erkeklerde

ejakllasyonu artirir

Soler JM, Previnaire JG, Plante P, Denys P, Chartier-Kastler E
J Urol 2007; 178: 2082-2086.

Cinsel iliski veya mastirbasyon sirasinda ejakiilasyon
yapabilme insidansi spinal kord travmal erkeklerde %0-
55 arasindadir (ortalama %?15). Penil vibratuar uyarim
(PVS) ejakiilasyon elde etmede ilk basamak tedavi olarak
6nerilmektedir. Son zamanlarda, o1 adrenerjik agonist
midodrin spinal kord travmali veya travmasiz hastalara
retrograd ejakiilasyon veya semen iletim bozuklugu teda-
visinde kullaniimaktadir. Bu ¢alismada, PVS kullanimina
ilave olarak midodrin kullanan spinal kord travmali hasta-
larda ejakilatdr disfonksiyonun tedavisindeki deneyim
bildirilmistir.

Toplam 449 spinal kord travmali hastaya, 2000-2006
yillari arasinda PVS uygulanmis, 291 hastada (%65) anteg-
rad veya retrograd ejakiilasyon elde edilmistir. Ejakiilas-
yon basarisiz olan 158 hastaya PVS kullanimina ilave ola-
rak midodrin kullanimi énerilmistir. PVS 6ncesi mesane,
kateter ile bosaltiimis ve 40 ml sperm wash medium ile
doldurulmustur. FertiCare® 2,5 tepe-tepe amplitiitte ve
100 Hz frekansta ve frenulum bdlgesine refleks ejakiilas-
yon gelisene kadar ve maksimum Ug¢ dakika sire ile uygu-
lanmustir. Basarnisiz uyarim durumunda bir dakika ara ile iki
uygulama yapilmistir. PVS’yi takiben, retrograd ejakiilas-
yonu tayin etmek i¢in mesane kateterizasyonu uygulan-
mistir.

Midodrin kuadriplejik hastalarda 7.5 mg dozda, pa-
raplejik hastalarda 15 g dozda baslanmis ve midodrin ve-
rilmesinden 120 dakika sonra PVS uygulanmustir. Ejaki-
lasyon yoklugunda, kuadriplejik hastalarda 5-7.5 mg ve
paraplejik hastalarda 7.5-15 mg artan dozlarda (maksi-
mum doz 30 mg) uygulama tekrarlanmistir. Her uygula-
ma arasinda 1 hafta ara verilmistir. Gerekli durumlarda
erektil disfonksiyon tedavisi icin oral PDE5 inhibitorii veya
intrakaverndz prostaglandin enjeksiyonu yapilmistir.

Kardiyovaskiiler monitorizasyon ile PVS baslamadan
10 dakika 6nce kayit yapilmis, ciddi otonom disrefleksi
olan olgularda PVS siiresince oral nikardipin HCI verilmis-

tir. Semen veya idrar drnekleri laboratuarda incelenmis ve
20 milyondan fazla sperm varlig1 antegrad veya retrograd
ejakiilasyon olarak kabul edilmistir.

TUm hastalar 150 giinden daha fazla travmatik spinal
kord yaralanmasi olan hastalardi. Hastalar lezyon diizeyi-
ne gore 4 gruba ayrldi: 1- kuadriplejik 55 hasta; 2- T6
lizerinde lezyonu olan 52 paraplejik hasta; 3- T7-T10 ara-
sinda lezyonu olan 23 hasta ve 4-T11 alt1 lezyonu olan 28
hasta. Ortalama yas 31.3+9.7 idi. Hastalarin 118’inde
komplet, geri kalaninda inkomplet yaralanma vardi. 137
hastada Ust, 21 hastada ise alt néron lezyonu vardi. Eja-
kiilasyon 102 hastada elde edildi (%64.6). Grup 1-4 ara-
sinda sirasi ile %62, %69, %46 ve %79 idi. Antegrad eja-
kilasyon, tam veya mikst retrograd ejakiilasyon grup 1-
4'de sirasi ile %79.4, %80.0, %63.6 ve %36.4 idi. Saf ret-
rograd ejakiilasyon alt motor néron lezyonu olanlarda tst
motor ndron lezyonu olanlardan daha fazla idi (%73-
%26). Ortalama midodrin dozu 18.7+7.0 mg, ejakiilasyon
elde edilen 102 hastadaki midodrin dozu 17.8+6.9 mg
idi. Grup-1'de grup-3'den daha dusiik dozlar kullanilds;
56 hastada 20.2+7.0 mg doza ragmen ejakiilasyon izlen-
medi. Ejakilasyon 17 hastada bir, 50 hastada iki, 31 has-
tada Uic ve 4 hastada dort PVS denemesinde (ortalama 2.2
deneme) elde edildi. Basansizliga bagh tedaviden cekil-
me 5 olguda ilk, 30 olguda ikinci, 9 olguda lglincii ve 12
olguda dérdiincli denemede oldu (ortalama 2.5 dene-
me). Hastalarin 77’si PDE5 inhibitéri ve 11°i intrakaver-
nozal enjeksiyon kullandi.

PVS uygulamasinda midodrine baglh olmaksizin tiim
gruplarda kalp hizi azalirken, kan basinglarinda artis izlen-
di. En blytk fark grup-1’de izlendi. Midodrin ile kan ba-
sincinda artis grup-2’'de grup-4’den fazla idi. Buna karsin,
kalp hizi grup-4’den grup-1’e dogru anlamli olarak azaldi.
Sistolik basin¢g midodrin kullanan 13 hastada 200
mmHg'nin {izerinde idi.

Sonug olarak, midodrin ile PVS uygulamasi, 6zellikle
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komplet veya T10 Uizeri lezyonu olan hastalarda yiiksek
oranda basarili ejakiilasyon saglamaktadir. Bu uygulama
otonom disrefleksiye neden oldugu icin, 6zelikle kuadrip-
lejisi olan tiim spinal kord travmali erkeklerde kardiyovas-
kiler monitorizasyon yapilmahdir. Midodrin ile PVS uygu-
lamasi anejakilasyon icin ikinci basamak tedavisi olarak
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distndlebilir.

Ceviri:
Prof. Dr. M. Murad Basar
Kinkkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji AD
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Insiilin bagimli diyabetes mellitus:
Erkek Greme fonksiyonlarini etkiler

Agbaje IM, Rogers DA, McVicar CM, McClure N, Atkinson AB, Mallidis C, Lewis SE

Hum Reprod 2007 Jul;22(7): 1871-7

Diyabetes mellitus (DM) insan saglg lzerindeki en
6nemli global tehditlerden biridir. DM, spermatogenezin
endokrin kontroll, direkt spermatogenez ya da penil
ereksiyon ve ejakiilasyonu etkileyerek erkek tireme fonk-
siyonlarini bozabilmektedir. Buna ragmen fertilite klinikle-
rine basvuran erkeklerdeki diyabet prevalansi tam olarak
bilinmemektedir. Ayrica, DM'nin sperm fertilite potansi-
yeli {izerine etkilerini inceleyen calismalar konvansiyonel
sperm analizi ile sinirh kalmaktadir.

Fertilitenin konvansiyonel semen analizi ile degerlen-
dirilmesine ek olarak sperm niikleer DNA (nDNA) ve mi-
tokondriyal DNA (mtDNA) kalitesinin belirlenmesi alter-
natif bir yaklasimdir. Sperm nDNA fragmantasyon orani
ve mtDNA delesyon sayisinin yardimla treme teknikleri
Uzerindeki prognostik etkileri ise gésterilmistir. Bu diya-
betik ve non-diyabetik erkeklerin sperm parametreleri
konvansiyonel ve molekdiler tekniklerle kiyaslanmistir.

Konvansiyonel semen analizi (semen volim, sperm
sayisl, motilite ve morfoloji) ile 27 diyabetik (ortalama yas
34 + 2 yil) ve 29 non-diyabetik (kontrol grubu, rutin infer-
tilite incelemeleri yapilan erkekler, ortalama yas 33+1 yil)
birey karsilastinlmistir. Kontrol grubuna sadece Diinya
Saglik Orgiiti (DSO) kriterlerine yakin semen parametre-
leri olan bireyler alinmistir. Morfolojik degerlendirme Kru-
ger kriterlerine goére yapilmistir. Sperm nDNA fragman-
tasyon orani tespiti icin Comet analizi kullanilmustir.
Sperm mtDNA delesyon analizi ise Long-PCR teknigi ile
yapilmustir.

Analizler sonucunda semen voliimi diyabetik bireyler-
de non-diyabetik olanlara gére anlaml diizeyde duisuk
bulunmustur. Bununla birlikte sperm konsantrasyonu, to-
tal sperm sayisi, motilite ylizdesi ve normal morfoloji yiiz-
desi acisindan gruplar arasinda anlamli fark bulunmamis-
tir. Diyabetik veya non-diyabetik hastalarin hicbirinde an-

lamli  16kositospermi (DSO>1x10°/ml) saptanmamustir.
Sperm nDNA fragmantasyon orani diyabetiklerde non-di-
yabetik gruba gdre anlamli diizeyde yiiksek olarak sap-
tanmistir. Sperm mtDNA delesyon ortanca degeri de di-
yabetik hastalarda kontrol grubuna gére anlamli diizeyde
artmustir.

DM’nin insidansindaki artisa bagli olarak kaginilmaz bir
sekilde fertil donemdeki erkeklerdeki prevalansi da arta-
caktir. Son 50 yildaki semen kalitesindeki diislis de goze
carpmaktadir ve DM gibi sistemik hastaliklarin insidansin-
daki artis bu distist hizlandiracaktir. Daha énceki calisma-
larda subfertil erkeklerdeki tip-1 DM prevalansi yaklasik
%1 olarak saptanmistir. DM’li erkeklerdeki semen kalite-
sini degerlendiren calismalar ise eski ve sadece konvansi-
yonel semen analizinin kullanimi nedeniyle sinirhdir. Kon-
vansiyonel semen analizi fertilitenin degerlendirilmesinde
temel teskil etmekle birlikte birtakim sinirlamalari vardir.
Bu nedenle bu calismada konvansiyonel semen analizine
ek olarak sperm nDNA fragmantasyonu ve mt DNA de-
lesyonlar degerlendirilerek molekiler biyo-markerler fer-
tilite potansiyelini kiyaslamada kullanilmistir.

Bu calismada azalmis semen voliimi disinda konvan-
siyonel semen analizi parametreleri acisindan diyabetik ve
non-diyabetik bireyler arasinda anlaml farklihk bulunma-
masina karsin, sperm nDNA ve mtDNA’da artmis hasarin
gosterilmesi diyabet gibi sistemik hastaliklarin oksidatif
DNA hasari ile fertilite Gizerine olumsuz etkilerinin saptan-
masl agisindan énemlidir. Bu hasarin kesin dogasini ta-
nimlayan, etyolojisini ve klinik dnemini saptamaya y6ne-
lik yeni calismalara gereksinim vardir.

Ceviri:

Dr. Mehmet Umul, Doc¢. Dr. Bans Altay
Ege Uiniversitesi Tip Fakiiltesi, lroloji AD
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Genital 1sinin semen kalitesi Gzerine etkisi

Jung A, Schuppe H-C
Andrologia 39, 203-215, 2007

Yasam tarziyla iliskili faktorler erkek tireme sagligl icin
cevresel tehdit olusturabilir. Gecen yiizyildan beri semen
kalitesinin bozulmasiyla ilgili konular tartisiimaktadir. Bu
yazinin amaci, genital is1 artisinin testikiiler fonksiyon lze-
rine olan etkisi hakkindaki giincel bilgileri 6zetlemektir.
Testikdler is1 duyarliiginin molekiiler mekanizmasini ele al-
digimizda 1siya en duyarli testikiler hicrelerin pakiten
spermatositler ve yuvarlak spermatidlerin oldugu, apopto-
zisin ise mitokondrideki aktive olan Bax proteinleri tarafin-
dan baslatildigi gortlmistir. Genital 1sinin dlglilmesi icin
bu giine kadar pek cok arastirmaci ¢ok degisik yontemler
kullanmistir. En ideal model intratestikiiler bolgeye yerles-
tirilen ve hareket halindeyken de kayit yapabilenidir.

Gegtigimiz son on yilda hazir bebek bezi kullanimina
bagl olarak skrotal 1sinin arttig1 ve bununla iliskili olarak
gliniimiiz geng yetiskinlerinin testikiler hasarla birlikte se-
men kalitesinin bozuldugu hipotezi ortaya atilsa da bu ko-
nuda yeterli veri yoktur. Uyku sirasinda, skrotal isinin
ayakta dolasmaya gore belirgin sekilde yiksek oldugu
pek cok calismada gosterilmis ancak semen kalitesine
olumsuz etkisi gdsterilememistir.

Degisik arastirmacilar sedanter is yasami olan goniill
insanlarda, calisma sirasindaki skrotal isi ile glinlin diger za-
manlarindakini karsilastiran cesitli calismalar yapmislardir.
Sonugta sedanter postr ile skrotal 1sI arasinda bir baglanti
ve skrotal isi ile semen kalitesi arasinda da negatif bir iliski
saptanmistir. Bununla birlikte simdiye kadarki calismalarda
sedanter postir ile semen kalitesi arasindaki negatif iliskiyi
ikna edici sekilde kanitlayan bulgular saptanmamustir.

infertil erkekler arasinda yapilan bir calismada profes-
yonel siirlicilerin oraninin tahmin edilenden daha fazla ol-
dugu gorllmustir (%9,4). Profesyonel siriiclilerin
%064’inde azalmis semen kalitesi saptanirken, bu oran
karsilastirma yapilan diger calisan erkeklerde %55 olarak
bulunmustur. Bununla birlikte otomobil striiciilerinde,
kamyonet, kamyon ve agir sanayi makineleri siriiciileri
kadar semen kalitesinde azalma riski olmadig1 gosteril-
mistir. Yalnizca, taksi stirliclilerinde normal morfoloji gos-
teren semen Ornegi yiizdesinin (%45,8) kontrol grubuna
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gore dusiik oldugu gosterilmistir (%64). Semen paramet-
releri ile calisma giinii icinde siirls icin harcanan saat ara-
sinda iliski olmadig! rapor edilmistir. Semen kalitesi veya
erkek infertilitesi ile profesyonel siirliclilik arasinda heniiz
yeterli bilgi elde edilememistir.

Diziistli bilgisayar kullaniminin ayni pozisyonda oturur
durumdaki insana goére skrotal 1siy1 arttirdig tespit edil-
mis, ancak heniiz semen kalitesi {izerine etkisi analiz edil-
memistir.

Yine yapilan calismalarda siki i¢ camasir giymekle
skrotal 1s1 artisi arasinda baglanti oldugu gériilmis, ancak
calismalarda destekleyici bulgular elde edilmesine rag-
men siki i¢ camasir veya pantolon giymenin semen Kkali-
tesi (zerine etkisi tam olarak ispatlanmamistir. Mesleki
olarak 1stya maruz kalan kisilerde bu i1sinin semen kalitesi
ve infertilite lizerine olan etkisi hakkindaki bilgiler yeter-
sizdir. Deneysel calismalar yogun ve sik sekilde sauna kul-
laniminin semen kalitesi tizerine olumsuz etkisinin nadir
oldugunu gdstermistir.

Varikosel ile ilgili de pek ¢ok calisma yapilmistir. Elde-
ki verilere gore varikoseli ve yetersiz semen kalitesi olan
infertil erkeklerde genital 1s1 artisi mevcuttur. Bu fenomen
glin icinde daha belirgindir ve ozellikle ayni tarafi etkile-
mekle birlikte az miktarda karsi tarafi da etkilemektedir.
Bununla Dbirlikte eldeki veriler sonuclari genellestirmek
icin yeterli degildir. Viicut ates yiiksekliginin de semen
kalitesindeki bozuklugu arttirdig1 gézlenmis olsa da des-
tekleyici deneysel calismalara ihtiyag vardir. Genital isi ar-
tistyla erkek kontrasepsiyonunu saglamak icin gesitli yon-
temler 6nerilse de, azospermi veya ciddi oligospermi de-
vamli saglanamadigl i¢in bu ydntemler uygun degildir.

Skrotal sogutma islemlerinin semen kalitesini arttirdig
gozlenmistir. Glinimiizde insanlarda genital 1s1 stresinin
rolii gizemini siirdiirmektedir. Iyi kurgulanmis ve kontrol-
1 calismalarin bu konuya agiklik getirmesi gerekmektedir.

Ceviri:
Dr. Deniz Abat, Dog. Dr. i. Atilla Andogan
Cukurova Uiniversitesi Tip Fakiiltesi, lroloji AD
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Infertil erkeklerde serum leptin duzeyi inhibin B,
testosteron ve SHBG ile koreledir, fakat sperm
karakteristikleri ile degildir

Zorn B., Osredkar J., Meden-Vrtovec H. and Majdic G.,
International Journal of Andrology 30: 439-444, 2007

Leptin, beyaz yag dokusunda Uretilen ve salinan bir
protein hormondur. Viicut agirliginin diizenlenmesi, rep-
rodiktif sisteme etkisi, pubertenin zamanlanmasindaki ro-
1t ve steroidogenezisi inhibe ederek gonadal fonksiyona
etkisi gosterilmistir. Fertil erkeklerde leptin diizeyi, testos-
teron ve seks hormon baglayici globulin (SHBG) arasinda-
ki korelasyon bircok calismada gosterilmistir. Vicut kitle
indeksi (VKi) ile sperm parametreleri ve fertilite arasinda-
ki iliski de gosterilmistir. Bu calismada infertilite problemi
ile basvuran farkli gruplardaki erkeklerde leptin diizeyleri
arasindaki farkliliklar ve leptin diizeyi ile klinik, sperm pa-
rametreleri, histolojik ve hormonal karakteristikler arasin-
daki olasi iliskiler arastinlmustir. iki ytiz on infertil erkek ca-
lismaya alinmis, klinik muayene, spermiyogram ve testi-
kiler histoloji sonuclarina gére hastalar dért gruba aynl-
mustir: 57 azospermik [42 nonobstruktif (NOA), 15 obs-
truktif (OA)], 68 oligoastenoteratozoospermik (OAT) ve
85 normozoospermik. Folikiil stimiile edici hormon (FSH),
luteinizan hormon (LH), inhibin B, testosteron, SHBG ve
leptin seviyeleri Slctilmiis, VKI hesaplanmustir.

Leptin ve VKI arasinda giiclii korelasyon bulunurken
(r=0.719, p<0,001) leptin ile yas, infertilite stiresi, kriptor-
sidizm Oykdsd, testis hacmi veya varikosel arasinda iliski
saptanmamistir.  NOA’da leptin seviyesi ortalama
15.3£2.2 pg/L bulunurken, OA’da 18.2+4.5 pg/L,
OAT'da 12.4+1.6 pg/L ve normozoospermiklerde
8.2+0.6 pg/L (p=0,003) olarak bulunmustur. Leptin sevi-
yesi ile sperm hareketleri ve morfolojisi arasinda iliski bu-
lunmamustir. Calismanin sonuglarina gére azospermikler-
den testis biyopsisinden sperm bulma konusunda leptin
seviyesi prediktér degildir. Leptin seviyesi sperm bulu-

nanlarda (n=41) 16.23+4.04 p/L ve bulunmayanlarda
(n=16) 14.39+2.07 pg/L olarak dlclilmistiir. Azospermik
hastalarda leptin seviyesi ile histoloji arasinda iliski bulun-
mamistir (Sertoli cell only’lerde (n=15) 15.02+2.58 pg/L,
hipospermatogenezlilerde (n=22) 17.63t4.16 pg/L ve
maturasyon arrestinde (n=15) 12.57+3.68 pg/L — normal
deger: 2.0-5.6 pg/L).

Leptinin reproduktif sisteme etkisinin santral mi yoksa
gonadlarda lokal mi oldugu agik degildir. Leptinin kan-
testis bariyerini gegmemesi nedeniyle Sertoli hiicrelerinde
inhibin B seviyesini etkilemesi olasi degildir. Su anda lep-
tinin testosteron salinimini mi diizenledigi yoksa testoste-
ronun mu leptin salinimini etkiledigi bilinmemektedir. Her
iki hormon da birbirini etkiliyor olabilir. Bu calismada
VKi'den bagimsiz olarak leptin seviyesi ile sperm sayisi
arasinda iliski bulunmamustir. Yine leptin seviyesi ile
sperm motilite ve morfolojisi, testisteki histolojik bulgular
ve biyopside sperm bulunmasi arasinda iliski saptanma-
mistir. Bununla birlikte, serum leptin seviyesi ile inhibin B,
total testosteron ve SHBG arasinda ters bir iliski bulun-
mustur. Bu ise leptin ile testis islevi arasinda bir baglanti
oldugunu gosterir. Bu iliski FSH ve LH'den bagimsizdir,
fakat testosteron ve SHBG ile iliskili olabilir. Bu da leptinin
Leydig hiicre islevini diizenleyerek etkiledigini gosterir.
Fakat leptinin testis islevini normal erkeklerde ve infertili-
te problemi olanlarda nasil etkiledigini agiklamak icin da-
ha ileri calismalara ihtiyag vardir.

Ceviri:

Yard. Doc. Dr. Ferhat Ates, Yard. Doc. Dr. Ciineyt Adayener
GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi, Uroloji Klinigi
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Sperm andploidisinin ICSI basarisini 6ngérmede

rolU var midir?

Nicopoullos JDM, Gilling-Smith C, Almida PA, Homa S, Nice L, Tempest H, Ramsay JWA

Human Reproduction, 2008; 23 (2): 240-250

Subfertil erkeklerin spermlerinde genel popiilasyona
oranla daha fazla kromozomal anomalilerin goriildig,
uzun siredir bilinmektedir. Normal karyotipe sahip bir er-
kekte dahi ardisik mitotik veya mayotik ayrilma kusuruna
bagl olarak germ hiicre serilerinde kromozomal anomali-
ler gdriilebilmektedir. Daha 6nce bircok yazar suboptimal
semen kalitesinin sperm anomalileri ile beraber oldugunu
onaylamislardir. Erkek subfertilitesi ile sperm genetik ka-
rakteristikleri zaman gectikce daha iyi anlasiimaktadir,
esas sorun bu bilgilerin klinik pratikte nasil degerlendirile-
cegidir. Literatiirde sperm anoploidisinin ICSI basarisina
etkisi lzerine ¢ok az bilgi bulunmaktadir. Bu nedenle
sperm anoploidisinin ICSI basarisi lzerine etkisini gérmek
ve bu sonucun gelecekte klinik pratige etkisini tartismak
amaciyla bu prospektif calisma diizenlenmistir.

Calismada grup 1 hastalar klinik hamilelik ile sonucla-
nan (basarili) ICSI ve grup 2 ise klinik hamilelik ile sonuc-
lanmayan (basarisiz) ICSI gruplarn olarak 28 ayn ciftten
olusturulmus; iki grup arasinda anne yasi, maternal FSH
diizeyi, maternal parite arasinda istatistiksel olarak fark
saptanmamistir. Benzer sekilde baba yasi, sigara ve alkol
kullanimi agisindan gruplar arasinda fark bulunmamustir.
56 erkek hasta icinde grup 1’'deki bir adet Robertsonian
translokasyon ve grup 2’deki 1 adet 47 XYY disinda kar-
yotip bozuklugu (Y-delesyonu dahil) saptanmamuistir.
Gruplar arasinda semen volim{, sperm sayisi, motilite ve
morfolojik agidan da istatistiksel fark bulunmamistir. Ben-
zer sekilde, optimal folikiil bllyimesi icin gecen giin sayi-
si, kullanilan gonadotropin dozu, aspirasyon icin uygun
foliklil sayisi, toplanan oosit sayisi ve enjeksiyon sayisl
arasinda da gruplar arasinda fark gésterilememistir.

Fertilizasyon orani, (embriyo/enjekte edilen oosit)
grup 1'de %69 iken grup 2’de %71.7 olarak saptanmistir.
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ICSI'ye giden 56 erkek hastada FISH analizi ile ortalama
1223 sperm analiz edilip, kromozom 13, 18, 21 ve X/Y
icin sirasiyla ortalama %0.5, %0.37, %0.34 ve %0.71 ora-
ninda anoploidi goriilmistir. Otozomal anoploidiler kar-
silastinldiginda sadece kromozom 13 ile 21 arasinda ista-
tistiksel oranda fark saptanmuistir. Total anoploidi orani
grup 2’'de %2.37 iken grup 1'de yan yarnya dustk; %1.18
oraninda bulunmus. Basarisiz grupta kromozom 18 ve
seks kromozomlarinda belirgin sekilde (istatistiksel olarak
anlamli) anoploidi yiiksek oranda saptanirken 13 ve 21.
kromozom anoploidileri de basarsiz grupta daha fazla
oranda goriilmesine ragmen istatistiksel olarak anlamli
bulunmamis. Anne yasi, viicut kitle indeksi, serum FSH,
deneme orani, anneye bagli jinekolojik faktorler ve parite
katilarak olusturulan lojistik regresyon analizinde de ben-
zer sekilde gruplar arasinda total anoploidi, 18. kromo-
zom anoploidisi, seks kromozomu anoploidisi ve 18+seks
kromozom anoploidisi istatistiksel olarak anlamli derece-
de farkli gérilmustir.

Daha 6nce bu konuda yapilan calismalardaki seriler
kiglk sayida hasta icermeleri, metodolojik sorunlar icer-
meleri ve bilgi eksiklikleri nedeniyle sinirli bilgi verebil-
mistir. Bu calismada uygulanan lojistik regresyon analizi
ile total anoploidide her %1’lik artisin 2.57 kat hamilelik
oranini distirdiigti dogrulanmistir. Anoploidi’nin tersine
DNA fragmantasyonunun ICSI basarisi {izerinde etkisiz ol-
dugu gorilmistir. Bu bulgular esliginde, subfertil erkek-
te bakilan rutin sperm parametrelerine ek olarak sperm
kromozom bakisi da gelecekte giindeme gelebilecektir.

Ceviri:
Dr. Kaan Akbay, Do¢. Dr. Banis Altay
Ege liniversitesi Tip Fakiiltesi, liroloji AD
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Adolesan erkeklerde sigara maruziyeti ve reproduktif
parametreler arasindaki iliski

Richthoff J, Elzanaty S, Rylander L, Hagmar L, Giwercman A
Int J of Andrology. 2007, 31: 31-39

Sigara icimi genel popiilasyonda oldukca yaygin ol-
masina ragmen erkek reproduktif sisteme etkileri hakkin-
daki veriler halen kisitlidir. Bazi calismalarda semen para-
metreleri lizerine sigaranin negatif etkileri gésterilmesine
ragmen bazi calismalarda bir etki gosterilememistir. Ge-
belik sirasinda maternal sigara iciminin ¢ocukta tireme or-
ganlarini etkiledigi, sperm yapimini azalttig ve testikiler
kanser gelisme sikhgini arttirdig1 gdsterilmistir. Pasif igici-
ligin ise etkileri halen bilinmemektedir. Bu calismada siga-
ra iciminin gencg erkeklerde tireme fonksiyonlar (izerine
olan etkileri, ayrica maternal sigara iciminin ve pasif igici-
ligin Ureme sistemi lzerine olan etkileri degerlendirildi.

Bu calisma gurubuna semen analizi i¢in 300, hormon
analizi icin 301 vaka dahil edildi. Katilimcilann ortalama
yasi 18 (18-21) idi. Testis boyutlar USG ile incelendikten
sonra tlim olgular semen analizi verdi. Tim olgulara evde
doldurulmak {izere sigara icimi hakkinda anket verildi.
Ankete annelerinin gebelik sirasindaki sigara icimi hakkin-
daki sorular da dahil edildi. WHO (1999) 6nerileri dogrul-
tusunda semen voliimi, konsantrasyonu ve moatilitesi
analiz edildi. Epididimal belirteg olarak nétral-alfa glikozi-
daz (NAG), seminal vezikiil icin fruktoz, prostat icin ise
PSA bakildi. istatistiksel analiz lineer regresyon analizi ile
degerlendirildi.

Testikiler volim acgisindan sigara icenlerle igmeyenler
arasinda fark yoktu, yine sperm konsantrasyonu ve moti-
litesi acisindan da fark yoktu. Total sperm konsantrasyonu
agisindan bakildiginda sigara icmeyenlerde ortalama %41
daha ylksekti. Sigara icemeyenlerde seminal vezikiil vo-
limiintin 0.3 mL daha fazla olmasina ragmen istatistiksel
olarak belirgin bir fark saptanmadi. Bu olgulara pasif igici-
ler ve maternal sigara kullanimi da eklendiginde sigara
icenler ve icmeyenler arasindaki sperm konsantrasyon far-
ki daha belirgin hale geldi. Sigara icenlerle kiyaslandigin-
da icmeyenlerde ejakiilatta PSA seviyeleri ve ¢inko sevi-
yeleri daha fazlaydi.

Sigara igmeyenlerde ortalama 17% daha fazla FSH se-
viyeleri vardi. Glinde 9'dan fazla sigara icenlerde FSH kon-

santrasyonu daha distiktd. Bu grup giinde 1-9 sigara icen-
lerle kiyaslandiginda %37 daha diisiik FSH seviyesi saptan-
di. inhibin B seviyesi acisindan sigara icen ve icmeyen ara-
sinda fark yoktu. Glinde 9'dan fazla sigara icen grupla 1-9
arasi sigara icen grup kiyaslandiginda ise belirgin bir inhi-
bin B konsantrasyon farki gériilmedi. Pasif icicilik de olaya
katildiginda giinde 1-9 sigara icen ile 9°dan fazla sigara
icenler arasindaki fark daha fazla goze carpiyordu.

Yaptigimiz calismada sigara icenlerle icmeyenler karsi-
lastirildiginda total sperm sayisi arasinda belirgin bir fark
olmasina ragmen sperm yogunlugu ve motilitesi agisin-
dan bir fark yoktu. Sigara icenlerde doz bagimh bir FSH
distisi mevcuttu. Maternal sigara icim Oykisi olanlarda
daha diisiik seminal NAG ve fruktoz saptandi. Sigara icen-
ler ve icmeyenler arasinda genital anormallik agisindan
fark rapor edilmedi. Maternal sigara iciminin sperm sayi-
sini azalttigl sdylense de calismamizda bir fark bulunma-
di. Sigara icen annelerin cocuklarinda seminal NAG ve
fruktoz miktari diistik bulundu.

Sigara icenlerde sperm Uretimini azaltan bir mekaniz-
ma halen bilinmemektedir. Pasif icicilerde reproduktif sis-
temde belirgin bir anormallik olmamasi bize sigaradan zi-
yade sigaranin i¢imi sirasinda alinan kimyasallarin repro-
duktif sistem {izerine etkili oldugunu diistiindiirmektedir.
Gonadlara olan bu zarar ise muhtemelen oksidatif strese
baghdir. Polisiklik aromatik hidrokarbonlarin Leydig hiic-
relerinin testosteron Uretimini bozdugu gosterilmistir. Si-
gara i¢iminin prostat hacmini azaltmasi sigaranin antian-
drojenik etkisini gdstermektedir. Calismamizda sigara ic-
meyenlerde icenlere gdre daha yiliksek FSH seviyelerine
ragmen, LH, inhibin B, testosteron ve SHBG'de bir degi-
siklik gérilmedi. Sonug olarak sigara icimi ve maternal si-
gara iciminin Isvicreli adolesan erkeklerde reproduktif pa-
rametreler lizerine negatif etkileri oldugu gésterilmistir.

Ceviri:
Op. Dr. Emre Huri, Dr. Tolga Karakan
Ankara Egitim ve Arastirma Hastanesi, 2. Uroloji Klinigi
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Testisten elde edilen sperm morfolojisi gebelik
orani ile degil fertilizasyon ile orantilidir

Schiff JD, Luna M, Barritt J, Duke M, Copperman A, Bar-Chama N
BJU Int 2007, 100. 1326-1329

Sperm morfolojisi sperm fonksiyonu ve konvansiyonel
in-vitro fertilizasyon (IVF) basarisi ile iliskilidir. Testisten ci-
kartilan spermler matiir olmasalar ve morfolojik olarak
anormal olsalar bile intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu
(ICSI) icin kullanildiklarinda miikemmel fertilizasyon ve
gebelik oranlan elde edilebilmektedir. Bu calismada, tes-
tisten elde edilmis sperm (TESE) kullanilarak IVF ve ICSI
uygulanan erkeklerde testisten cikartiimis taze spermlerin
morfolojisinin fertilizasyon ve gebelik oranlarina etkileri
arastirildi.

TESE ile birlikte ICSI uygulanan 68 erkege ait 78 seans
geriye donuk olarak incelendi. On bir hasta non-obstriik-
tif azoospermi, 57 hasta ise obstriiktif azoospermi olarak
degerlendirildi. Non-obstriiktif olgulardan ikisi ve obs-
triiktif olgulardan besine birden fazla ICSI uygulamasi ya-
pildi. Obstriiktif azoospermi olarak degerlendirilen olgula-
ra 18 G biyopsi ignesi ile perkiitan TESE uygulandi. Hor-
monal anomalisi olan (yliksek FSH) olgulara ve daha 6nce
inguinal cerrahi 6ykisi olan olgulara mikro cerrahi TESE
uygulandi. Sperm morfolojisi X400-600 biylitmede de-
gerlendirildi ve spermler normal, amorf bas, orta-bdige
defekti olanlar ve ¢oklu defekti olanlar olarak siniflandiril-
di. Tim spermler ICSI giinii degerlendirildi ve inceleme-
de herhangi bir boyama yéntemi kullanilmadi. Erkekler
%50’den az normal spermi olanlar, %50-99 normal sper-
mi olanlar ve %100 normal spermi olanlar olarak ayrildi.

ICSI sirasinda enjekte edilen normal ve anormal sperm
ylzdeleri hesaplanarak, sadece normal sperm kullanilarak
fertilize olan olgular ile karsilastinldi. Normal ve anormal
sperm kullanilanlarin sayisi, fertilizasyon ve gebelik oran-
lar degerlendirildi. ICSI icin 15 siklusta (%20) tam olarak
normal spermler, 21 siklusta (%28) %50-99 normal
spermler ve 39 siklusta (%52) %50’den az normal sperm-
ler kullanildi. ICSI'de normal sperm kullanim orani ile fer-
tilizasyon orani arasinda anlamh korelasyon vardi
(p=0.007). Kirk ti¢ (%57) klinik gebelik elde edildi. Bunla-
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rin dagilimi normal sperm kullanilan 15 olguda 3, %50-99
normal sperm kullanilan 21 olguda 12 (%57) ve %50’den
az normal sperm kullanilan olgularda 28 (%72) idi. Son
grupta 11 (%306) gebelik izlendi. Gruplar arasinda gebelik
oranlan farkh degildi (p=0.08).

Daha sonra ICSI-IVF icin kullanilan spermlerin hi¢ nor-
mal olmayanlarn ile birkag normal spermi olanlar karsilas-
tinldi. Normal olmayan sperm enjekte edilen 17 siklusta
fertilizasyon orani %70 gebelik orani %65 idi. Birkag nor-
mal spermi olanlarda ise fertilizasyon orani %70, gebelik
orani %55 idi (p=0.49). Non-obstriiktif azoospermi nede-
ni ile mikrodiseksiyon uygulanan olgular ile obstriiktif
azoospermi nedeni ile perkiitan TESE uygulanan olgular
karsilastirildi. Ortalama hasta yasi ve partner yasi ilk
grupta 39,8 ve 37 yil, ikinci grupta ise sirasi ile 41 ve
36,9 idi (Erkekler icin p=0.76, kadinlar i¢in p=0.96). Non-
obstriiktif azoospermik 11 hastada 13 ICSI siklusunda 7
gebelik elde edildi. Fertilizasyon orani %56 idi. Bu grup
icin kullanilan ortalama normal sperm orani %29 idi.
Obstriiktif azoopsermik erkeklerde, 62 siklusta 35 gebe-
lik (%57) elde edildi (p=0.65).Ortalama kullanilan normal
sperm orani (%48) (p=0.06); gebelik orani %72 idi
(p=0.13).

ICSI'nin Palermo ve arkadaslan tarafindan 1992’de ilk
defa tanimlanmasindan sonra sperm morfolojisi ile ICSI
basarisi arasindaki iliski hep sorgulanmistir. Yapilan pek
cok calismada genelde ejakiilat spermleri kullanilmis ve
sperm morfolojisi ile fertilizasyon oranlar arasinda iliski
bulunmamustir. Yapilan diger calismalarda da sperm mor-
folojisi, yas, testis volimii ve fertilizasyon oranlarn arasin-
da iliski bulunmamistir. Bununla birlikte, anormal sperm-
ler kullanilan bir siklusta 10 klinik gebelik elde edilebil-
mektedir.

Bu calismanin sonucuna gore, TESE'den sonra morfo-
lojik degerlendirme islem esnasinda yapiimali ve olabildi-
gince normal morfolojiye sahip spermler secilmelidir. Bu-
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nunla birlikte, kabul edilebilir fertilizasyon ve gebelik
oranlarl normal sperm morfolojisi olmayan olgularda da
elde edilebilmektedir.

Ceviri:
Prof. Dr. M. Murad Basar
Kinikkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji AD
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Varikosel - tanisal ikilemler

Lee J, Binsaleh S, Lo K, Jarvi K
Journal of Andrology, 2008

Spermatik korddaki venlerin anormal dilatasyonu olan
testikler varikosel duzeltilebilir erkek infertilitesinin en sik
nedenidir ve siklikla klinik veya subklinik olarak siniflandi-
rilir. Klinik varikosele fizik muayene (FM) ile tani konulabi-
lirken, subklinik varikoselde tani icin radyolojik degerlen-
dirme gereklidir.

infertil erkeklerde varikosele sikca rastlanir ve fertil er-
keklerle Kkarsilastinldiginda testikiler fonksiyonlarinda
bozulma ve anormal sperm parametreleri goriliir. Sonug
olarak net bir fikir birligi olmamakla birlikte varikosel te-
davisi sonrasi erkek infertilitesi ve gebelik oranlarindaki
degisiklikler tartisilabilir. Benzer sekilde subklinik variko-
selin tedavisi de tartismalidir ve genis bir literatiir deste-
&i yoktur. Amerikan Uroloji Birligi sadece palpe edilebilir
varikoselin tedavisini 6nermektedir. Diinya Saglik Orgii-
ti’'nlin 1985 yilinda yapmis oldugu calismada FM, ve-
nografi ile karsilastiriimis ve FM’nin %50 oraninda sensi-
tif, %23 oraninda yanls negatiflik orani oldugu tespit
edilmistir.

FM ile kesin tanm konulamayan, skrotal cerrahi gecir-
mis, hidroselli veya morbid obez hastalarda goriintlileme
yontemlerinin kullanilmasini dnermektedir. Skrotal ter-
mografiden radyoniiklid anjiografiye bircok goriintlileme
modalitesi olmasina ragmen bunlar icinde Renkli Doppler
Ultrasonografi (RDUS) en sik kullanilan yéntemdir.

RDUS’nin FM'den Ustiin oldugunu goésteren cesitli ca-
lismalar vardir. Petros ve arkadaslar venografide variko-
seli olan hastalarin %93’tinde RDUS ile varikoseli saptamis
ve bunlarin %80’inde FM'nin normal oldugunu bildirmis-
tir. RDUS’de hangi parametrelerin kullaniimasi gerektigi
konusunda fikir birligine varilamamustir. Ven caplarinin 3-
3,5 mm’den biiyiik olmasi ve valsalva ile geri akimin go-
rilmesi en sik kullamlan kriterdir. Jarow ve arkadaslan
spermatik ven capi 3 mm’den biiylk olanlarda, 3 mm’-
den kiictiklere gore varikoselektomi sonrasi sperm para-
metrelerinde daha anlamli iyilesmeler saptamustir.
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Bazi klinisyenler RDUS’de valsalva ile geri akimin var-
higini varikoselde tanisal olarak degerlendirirler. Yapilan
calismalarda bunun her zaman anlaml olmadig gosteril-
mistir. Cok sayida Fransiz arastirmaci pulse RDUS ile geri
akim siresinin dogru bir sekilde hesaplanabilecegini bil-
dirmistir ve refliyt 3 farkl gruba ayirmuslardir. Grade 1
(kisa), refli 1 sn.’den kisa slirede sonlanir ve fizyolojiktir.
Grade 2 (orta) reflli 1-2 sn. icinde sonlanir, grade 3 (kali-
c1), 2 sn.’den uzun siirer ve valsalva boyunca plato cizer.
Spermatik venin capiyla korele olmamakla birlikte variko-
sel grade 3 refliilii olgularnn %60'inda palpe edilebilirken,
grade 1 ve 2 reflllerde hicbir zaman palpe edilemez. Cor-
nud ve arkadaslar yaptigi calismada grade 3 refltilii subk-
linik varikosel ve palpabl varikoselin tedavi sonrasi benzer
sonuglar verdigini bildirmistir.

Fizik muayenenin dogrulugunu degerlendirmede
RDUS ve spermatik venografi gibi tan1 yéntemleri kullani-
labilir. Spermatik venografi de invaziv ve zaman alici ol-
masina ragmen altin standart ydntem olarak énerilir. An-
cak kateterin yanhs yerlestiriimesi, ylksek basincta ve-
nografi yapilmasi ve anatomik varyasyonlar yanhs pozitif
ve negatif sonuclara yol acabilir.

Klinik ve subklinik varikoselin tedavisi ile olusacak fay-
dalardaki ikilemler son birkac dekadda ciddi olarak tartisil-
maktadir. Ancak net bir fikir birligi icin iyi planlanmis ca-
lismalara ihtiyag vardir. Chiou ve arkadaslari bunun igin
skorlama sisteminin kullanilmasini dnermektedir. Burada
maksimum vendz cap, vendz pleksusun varligl ve plek-
sustaki venlerin toplam capi ve valsalva manevrasi ile
akimda olan degisiklikler kullanilir.

Gorlintlileme ve degerlendirme yodntemlerinin stan-
dardizasyonu ile klinisyene bagli degiskenler tam elimine
edilmese bile minimuma indirilir. Farkli gériintiileme yon-
temleri icin kesin tani kriterleri belirlenerek farkli calisma-
lar daha iyi karsilastinlabilir ve hastanin cerrahi tedaviden
fayda goriip gérmeyecegi hakkinda bilgi sahibi olunabilir.
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RDUS'u ilk goriintlileme ydntemi olarak sectiysek hem hastanin tedaviden fayda gérecegini dogru sekilde deger-
normal solunum hem de valsalva manevrasi esnasinda in- lendiremeyiz.

guinal kanal ve skrotumdan refliinlin varligi ve siiresi be-
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Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi, 3. Uroloji Klinigi

1965 yilinda Manisa’nin Alasehir ilcesinde dogdu. ilk-
ogrenimini ve ortadgreniminin ilk kismini 1971 ile 1979
yillart arasinda Alasehir’de, ortadgreniminin ikinci kismini
1979 ile 1982 yillari arasinda izmir'de, Atatiirk Lisesi’'nde
tamamladi. Yiiksekdgrenime 1982 yilinda Ege Universite-
si Tip Fakiltesi'nde basladi ve 1988 yili Temmuz ayinda
mezun oldu. 1988 yili Eylil ayinda yapilan Tipta Uzman-
lik Sinavi’ni kazanarak 1988 Aralik ayinda Ankara Numu-
ne Hastanesi I. Uroloji Klinigi'nde Uroloji ihtisasina basla-
di. Asistanhiginin son déneminde Subat 1993 - Mart 1993
tarihleri arasinda Almanya’da Diisseldorf Universite Has-
liginde Uro-onkolojik cerrahi ve Transrektal prostat ultra-
sonografisi ile ilgili egitim aldi. 1993 yili Haziran ayinda
ﬂrolo]i uzmani ve ayni yilin Ekim ayinda Ankara Numune
Hastanesi Uroloji Klinigi'nde Uroloji uzmani olarak calis-
maya basladi. Milli Egitim Bakanliginin agmis oldugu yurt
disi burs sinavini kazanarak Subat 1994 - Subat 1995 ta-
rihleri arasinda Danimarka’da Kopenhag Universitesi Her-
lev Hastanesi Uroloji Klinigi'nde Prof. Dr. Tage Hald'in
rehberliginde “Benign prostat hiperplazisinde tani ve te-
davi yontemleri, Urodinamik incelemeler ve Transrektal
prostat ultrasonografisi” ile ilgili olarak klinik arastirmalara
ve cesitli Uirolojik ameliyatlara aktif olarak katilarak bilgi ve
gorglisint arttirdi. 1995 yili Subat ayinda tekrar Ankara
Numune Hastanesi 1. Uroloji Klinigi'ne geri déndii. Nisan
1996 - Temmuz 1997 tarihleri arasinda Van Asker Hasta-
nesi'nde Uroloji Uzmani olarak askerligini yapti. 1998 Ka-
sim ayinda yapilan Docentlik sinavinda basarili olarak Uro-
loji Dogenti olan Dr. Atan, ayni yilin Aralik ayinda Saglik
Bakanhigi bursu ile Pittsburgh Universitesi Tip Merkezi'nde
Dog. Dr. Micheal B. Chancellor'un rehberliginde “Kadin
Urolojisi ve Néro-Uroloji Béliimiinde” arastirma gorevlisi
olarak {i¢ ay sure ile calisti. 1999 Eyliil ayinda Ankara Nu-
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klinik sefi olan Dr. Atan halen bu goérevi ylriitmektedir.
Egitim ve arastirma hastanesinde bulunmasi ve asistan
egitimi vermesi nedeniyle genel Urolojinin tiim alanlariy-
la teorik ve pratik anlamda aktif sekilde ilgilenmesine kar-
sin 6zel ilgi alanlarn erkek cinsel saglhigi, rekonstriktif tiro-
loji ve prostat hastaliklanidir. Ulusal dergilerde 94 tane,
uluslararasi dergilerde 56 tane basilmis makalesi ve ulu-
sal-uluslararasi kongrelerde sunulmus 80 bildirisi bulun-
maktadir. Uluslararasi dergilerde basilmis calismalarina
bugtine kadar toplam 98 tane atif yapilmistir. Ayrica Dr.
Atan’in gesitli ulusal toplantilarda 6zellikle erkek cinsel
saghginin degisik alanlariyla ilgili konusmalari da vardir.
1995 yilinda 5. Ankara Uroonkoloji Kursu'nda “Transrek-
tal ultrasonografi esliginde prostat biyopsisine bagli
komplikasyonlar ile hasta yasi, prostat volimi, prostat
hisyopatolojisi arasinda bir iliski var midir?” isimli calisma-
si Schering Alman Bilimsel Yayin Ugtinciilik &ddliine ve
2004 yilinda yapilan 1. Ulusal Yash Saghgi Kongresi'nde
“Benign prostat hiperplazisi nedeniyle prostatektomi ya-
pilan hastalarda cinsel fonksiyonlar etkileniyor mu?” isim-
li arastirmasi Poster Odiilii'ne uygun bulunmustur. Erkek
ve kadin cinsel saghg ile ilgili bir kitapta, prostat hastalik-
lart ile ilgili iki kitapta ve iro-onkoloji icerikli bir kitapta
bolim yazandir. Turk Androloji Dernegi’'nin Yaslanan Er-
kekte Geg Baslayan Hipogonadizm Tani, Tedavi ve Takip
Kilavuzu’'nun hazirlanmasinda katkida bulunmustur. Tiirk
Androloji Akademisi Uyesidir ve Androloji Biilteni Bilim-
sel Kurulunun Erkek Cinsel Saghgi béliminiin “Yashlik ve
Cinsellik” grubu uyesidir. Evli ve iki gocuk babasi olan Dr.
Atan ingilizce bilmektedir. Tiirk Tabipler Birligi, Tiirk Uro-
loji Dernegi, Tirk Androloji Dernegi, Ankara Urologlar
Dernegi, Pediatrik Uroloji Dernegi, Amerikan Uroloji Der-
negi, Avrupa Uroloji Dernegi ve ESSM tiyesidir.
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Onemli bir temel insan gereksinimi; cinsellik.
Diyaliz hastalarinda durum ne?

Yard. Dr. Leyla Kiiciik, Yard. Dog. Dr. Ozlem Isil, Prof. Dr. Sevim Buzlu

1.U. Florence Nightingale Hemsirelik Yiiksekokulu / M.U Hemsirelik Yiiksekokulu

Cinsellik bireyin fiziksel, psikolojik ve sosyal yasantisi-
nin énemli bir yoniidir. Cinsel aktivite yalnizca basit bir
sekilde Gireme icin yapilan biyolojik bir fonksiyon degil,
duygularin karsiliklr iletilmesini saglayan zevk veren temel
bir yasantidir. Diinya saghk érgiitli (WHO) saglikh cinsel-
ligi s6yle tanimlamaktadir: Somatik, emosyonel, entelek-
tiel ve sosyal bileskeleri olumlu ydnde Dbiitiinlestiren,
zenginlestiren ve Kkisiligi, iletisimi, sevgiyi gelistiren bi-
tinliktir. Cinsellik, fiziksel saghgl bozulanlarda ayr bir
onem tasir. Rol degisimleri, fizyolojik fonksiyonlardaki bo-
zukluklar, yeni cevreye ve strese uyumu gerektirir. Hasta
birey psikolojik, sosyal ve fiziksel degisimlerle basa ¢ik-
mak ve uyum saglamak zorundadir. Biitlin bu nedenlerle
bu grupta psikiyatrik morbidite yiiksek orandadir ve has-
tanin cinsel yasaminin da 6zellikle sorgulanmasi gerekir
(1).

Cinsellik degerlendirirken {i¢ ana konuya odaklanmak
gerekir.

1. Hastalik boyutu ve hastada yarattig kisitlamalar,

2. Hastaligin yarattig1 genel psikolojik etkiler,

3. Hastaligin kisilerarasi iliskilere etkileri (1).

Diyaliz uygulamasi, hastanin tibbi, psikolojik durum ve
uyumunun yani sira tim yasantisini etkiler. Bircok hasta
yasamina eski yeterlilikte devam edemez. Aile ici yasan-
tis1 ve roller degisir. Hatta eglenebilme yetenekleri bile si-
nirli hale gelir. Aile dinamikleri ve ev ici sosyal ortama ilis-
kin kiltlrel tutumlar, hastanin iliski ve beklentilerini etki-
ler. Ese bagimlilik gereksiniminin artmasi ve hastalarin ai-
le ici degisen rollerine uyum gli¢liigli yeni sorunlar yara-
tabilir (2).

Diyaliz hastalarinda gériilen en énemli sorunlardan bi-
ri cinsel islev bozuklugudur (3). Diaz ve arkadaslan, he-
modiyalize giren erkek hastalarla yaptiklan calismada er-
kek hastalarin %47’sinin erektil disfonksiyondan yakindi-
gini, giinliik aktiviteler ve yasam kalitesi ile arasinda pozi-
tif yonde bir iliski oldugunu belirtmislerdir (3). Steele ve

arkadaslari calismalannda periton diyalizi hastalarinda da
biiylik oranda cinsel gliclik oldugunu belirtmislerdir (4).
Endokrin degisiklikler, cesitli ilaclar, genel fiziksel durum,
aile ici ve sosyal rollerdeki degismeler, psikososyal faktor-
ler ve depresyon cinsel islevi cesitli oranlarda bozar. Bir-
cok erkek hastada, cinsel organinin idrar bosaltma islevini
dahi yerine getiremiyor olmasi, cinsel islevlerine iliskin
ciddi endiselere sebep olmaktadir (5,6,7,8).

Peng ve arkadaslarinin ¢alismasinda hemodiyalize gi-
ren kadin hastalarda cinsel yetersizligin sik gérildigu ve
bunun yas, dislipidemi ve depresyonla iliskili oldugu bu-
lunmustur (9). Erkek hastalarda testosteron diizeyinde ve
spermatogenezde azalma, her iki cinste de cinsel drti
ve uyarilmada azalma ile cinsel etkinlikte diisme bildiril-
mistir. Kahvecioglu ve arkadaslarinin hemodiyaliz hastala-
n Uzerinde yaptigl bir calismada %11 hastada agir, %33
hastada ise hafif erektil disfonksiyon saptanmustir (10). Ka-
dinlarda orgazm yasantisinda azalma, erkeklerde kendi
potansiyellerini test etmeye ve mastlirbasyon yapmaya
yonelik davranislar goriilebilmektedir. Yine tremili kadin-
larin yarisindan fazlasinin adetleri kesilmektedir (6,11).
Goldeli calismasinda, hemodiyaliz hastalarinda %57.1
oraninda cinsel sorunlarin goérildiguni belirtmistir (12).

Diyaliz hastalarinda empotans gelisiminde organik fak-
torlerin rolii yiiksek olmakla birlikte, bu durum ortaya ¢i-
kan cinsel islev giicligliniin siddet ve yayginhgini agikla-
yacak oranda degildir. Cinsel islev bozukluklarinda hasta-
higa iliskin organik faktérlerin yaninda hastahgin psikolojik
ve psikososyal komplikasyonlari da rol oynamaktadir (6).

Diyaliz hastalarini cinsel islev bozukluklari konusunda
bilgilendirmek énemlidir. Basarisizlik kaygilarinin azaltil-
masinda davranissal tedavilerden yararlanilabilir. Kalici
empotans gelisen erkek hastalarda protez ve benzeri di-
ger teknik ve tedaviler, psikiyatri ile isbirligi icinde uygu-
lanabilir (11,13,14).

Bircok erkek hasta icin evde daha fazla yasama ve ev
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ici iliskiler ile daha fazla mesgul olma zorunlulugu kaygi
yaratir. Sosyal destegin arttinlmasinin yaninda, deger yar-
gilarinin uyumlu hale getiriimesine déniik aciklama ve gi-
risimler gereklidir. Birgok olguda hastanin yaninda es ve
aile ile goriismeler gerekir. Diyaliz hastalarinin %45
-59’unda is ve aile diizeninde uyum ve rehabilitasyonun
saglandigi belirtiimektedir (2,14,15,16).

Psikoterapi, telkin, aciklama, bilgilendirme, psikosos-
yal yasam hedefleri belirleme ve psikososyal desteklerin
arttirllmasi, bir biitlin olarak hastanin beden imaji ve 6z-
glveninin desteklenmesine donuktir (6).

Sonug olarak diyaliz hastalarinin sadece dahili agidan
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degil, psikiyatrik acidan da izlenmeleri psikiyatrik morbi-
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gerlendirilirken, tibbi durumun etkilerinin yaninda, tibbi
duruma tepki olarak gelisen psikolojik zorlanmalar, 6zel-
likle es ve cevre ile iliskilerindeki degisimlerin ele alinma-
si zorunludur. Hastaligin getirdigi psikolojik etkileri dikka-
te almadan, cinsel uyumu saglamak zorlasir. Cogu zaman
fiziksel hastaliga bagh gelisen cinsel islev bozuklugunda
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Kadin cinsel fonksiyon bozuklugu siniflandirmasi,
son donemde yapilan degisiklikler ve yeni siniflama

Icin Oneriler

Yard. Dog. Dr. Umran Yesiltepe Oskay, Prof. Dr. Nezihe Kizilkaya Beji

1.U. Florence Nightingale Hemsirelik Yiiksekokulu, Dogum ve Kadin Hastaliklari, Hemsireligi AD

Kadin cinsel fonksiyon bozukluklarn (KCFB) biyolojik,
psikolojik ve kisilerarasi etkilesimleri olan cok nedenli ve
cok boyutlu bir problemdir. Kadinlarin % 20-50’sinde go-
rilen KCFB yasla birlikte artmakta, yasam kalitesini ve kisi-
lerarasi iliskileri 6nemli o6lclide etkilemektedir. National
Health and Social Life Survey verilerine goére kadinlarin
1/3’ cinsel ilgi yoklugu, 1/4’l ise orgazm olamama soru-
nu yasamaktadir. Ayni arastirmada kadinlarin %20’si lubri-
kasyon yetersizligi yasadigini, %20’si de cinselligin zevk
vermedigini bildirmistir (1). KCFB birgok kadin igin fiziksel
olarak huzursuz edici, emosyonel olarak {iziicli ve sosyal
agidan yikiadir. Ancak erkek cinsel fonksiyon bozuklugu
icin biyik arastirma ve tedavi olanaklar bulunmasina rag-
men KCFB daha az dikkat cekmekte ve yeterli mali kaynak
aynimamaktadir. Konuyla ilgili az sayida ¢alisma vardir ve
tedavi olanaklari sinirhdir. Klinik arastirmalar ve tedavi icin
en biiylik engel, KCFB igin iyi tanimlanmis ve kabul gor-
mus tanisal cati ve siniflandirmanin olmayisidir (2).

Cinsel fonksiyon bozukluklar siniflandirma sistemleri
Master ve Johnson (1970) tarafindan tanimlanan ve Kap-
lan (1974) tarafindan gelistirilen, cinsel yanit siklus mo-
delleri Gizerine yapilandirlmistir. Bu modeller cinsel yani-
tin istek, uyariima ve orgazmi igeren fazlarinin koordinas-
yonu ve birbirini izledigi tizerinde durur. Diinya Saglk Or-
gltl tarafindan 1992’de yapilan uluslararasi siniflandirma-
da (ICD-10 - International Classification of Diseases - 10)
cinsel fonksiyon bozukluklari; cinsel istek azlig1 ya da kay-
b1, cinsel tiksinti bozukluklar, genital yanit eksikligi (yet-
mezligi), orgazmik disfonksiyon, organik olmayan vajinis-
mus, organik olmayan disparoni ve asin cinsel dirtii ola-
rak yer almaktadir (3,4).

Amerikan Psikiyatri Birligi (American Psyhiatric Asso-
ciation) ise DSM - IV (Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders - Fourth Edition) Mental Bozukluklarin
Tanisal ve Sayisal El Kitabinda cinsel fonksiyon bozukluk-
larini; cinsel istek bozukluklari, cinsel uyarilma bozuklukla-

r1, orgazmla ilgili bozukluklar, cinsel agn bozukluklari, ge-
nel bir tibbi duruma bagli cinsel islev bozuklugu, madde
kullaniminin yol actig cinsel islev bozuklugu ve baska tiir-
Ii adlandinlamayan cinsel islev bozukluklar olarak grup-
landirmaktadir. Her bir grup icin de gecerli alt tipler ta-
nimlanmustir: Yasam boyu tip, edinsel tip, yaygin tip, du-
rumsal tip, psikolojik etkenlere bagli, bilesik etkenlere
bagli gibi (3). DSM-IV'de yer alan cinsel fonksiyon bozuk-
lugu ile ilgili simiflandirma sistemi en sik kullanilan siniflan-
dirmadir ve siniflandirmada daha sonra yapilan degisiklik-
ler bu siniflamanin stiine temellendirilmistir. Bu nedenle
DSM-IV'deki siniflandirmaya géz atmak gerekir.

Kadin cinsel fonksiyon bozuklugu: DSM-IV (1994)

1. Cinsel Istek Bozukluklari

A-Azalmis (Hipoaktif) Cinsel istek Bozuklugu: Siirekli
olarak ya da tekrarlayan bir bicimde, cinsel fantezilerin ve
cinsel etkinlikte bulunma isteginin az olmasi ya da hig ol-
mamasidir.

B-Cinsel Tiksinti Bozuklugu: Stirekli olarak ya da tekrar-
layan bir bicimde, bir cinsel es ile genital cinsel iliski kur-
maktan asin tiksinti duyma ve bundan tiimiyle kaginma-
dir. Bu bozukluk belirgin bir sikintiya ya da kisilerarasi ilis-
kilerde zorluklara neden olur.

2. Cinsel Uyarilma Bozukluklan Kadinda Cinsel uyaril-
ma Bozuklugu

Sirekli olarak ya da tekrarlayan bir bicimde, cinsel uya-
rilmanin yeterli bir 1slanma-kabarma tepkisini saglayama-
ma ya da cinsel etkinlik bitene kadar bunu siirdiirememe
olarak tanimlanmustir.

3. Orgazmla lilgili Bozukluklar Kadinda Orgazm Bozuklugu

Olagan bir cinsel uyarima evresinden sonra orgazmin sii-
rekli olarak ya da yineleyici bir bicimde gecikmesi ya da hig
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olmamasidir. Bu bozukluk belirgin bir sikintrya ya da kisilera-
rasi iliskilerde zorluklara neden olur. Kadinlar, orgazm tetik-
leyen uyarnin tiiri ya da yogunlugu agisindan biiylik degi-
siklik gosterirler. Bu nedenle kadinlardaki orgazm bozuklugu
tanisi klinisyenin, kadinin yasi, cinsel deneyimi ve aldigi cin-
sel uyanlann yeterliligi agisindan bakarak konmalidir.

4. Cinsel Agn Bozukluklarn

A-Disparoni (Genel tibbi bir duruma bagh olmayan):
Kadinda cinsel iliskiye, yineleyici bir bicimde ya da siirek-
li olarak eslik eden genital agrnin olmasidir. Bu bozukluk
belirgin bir sikintiya ya da kisilerarasi iliskilerde zorluklara
neden olur.

B-Vajinismus (Genel tibbi bir duruma baglh olmayan):
Vajinanin dis Ucte birini ¢evreleyen kaslarda koitusu en-
gelleyecek bicimde, yineleyici bir bicimde ya da stirekli
olarak istem disi spazmin olmasi durumudur. Bu bozukluk
belirgin bir sikintiya ya da kisilerarasi iliskilerde zorluklara
neden olur.

5. Genel Tibbi Bir Duruma Bagh Cinsel islev Bozuklugu

Belirgin bir sikinti ya da kisilerarasi iliskilerde zorluklar
doguran, klinik acidan énemli bir cinsel islev bozuklugu,
klinik gériintimiin énde gelen bozuklugudur. Oyki, fizik
muayene ya da laboratuar bulgularindan elde edilen veri-
lerde, cinsel islev bozuklugunun genel bir tibbi durumun
fizyolojik etkileri ile tam olarak agiklanabilecegine iliskin
kanitlar vardir.

Kadinda .......... ‘e bagli azalmis cinsel istek bozuklugu,
Kadinda .......... ‘e bagl disparoni,
Kadinda .......... ‘e bagli baska bir cinsel islev bozuklugu,

6. Madde Kullanimmnn Yol Actigi Cinsel Islev Bozuklugu:

Belirgin bir sikinti ya da kisilerarasi iliskilerde zorluklar
doguran, klinik agidan énemli bir cinsel islev bozuklugu,
klinik gériintimiin énde gelen bozuklugudur. Oyki, fizik
muayene ya da laboratuar bulgularindan elde edilen veri-
lerde, cinsel islev bozuklugunun madde kullanimi ile tam
olarak agiklanabilecegine iliskin kanitlar vardir. Semptom-
lar madde entoksikasyonu sirasinda ya da sonraki bir ay
icinde ortaya cikmistir

7. Baska Tiirlii Adlandinlamayan Cinsel Islev Bozuklugu:

Herhangi 6zgiil bir cinsel islev bozuklugu icin tani &l-
cltlerini karsilamayan cinsel islev bozukluklarini kapsar (3).
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(Ttm primer Cinsel Islev Bozukluklan icin gecerlidir.)

Ortaya ciktigl genel cerceveyi gostermek igin:

Yaygin tip: Cinsel islev bozuklugu belirli birtakim uya-
rilar, durumlar ya da cinsel eslerle sinirli olmadiginda s6z
konusu olan durumdur.

Durumsal tip: Cinsel islev bozuklugu belirli birtakim
uyarilar, durumlar ya da cinsel eslerle sinirlidir.

Etiyolojik etkenleri gdstermek igin:

Psikolojik etkenlere bagl: Cinsel islev bozuklugunun
baslamasi, siddetlenmesi, alevienmesi ya da siirmesinde
psikolojik etmenlerin baslica roli oynadigi ve cinsel islev
bozuklugunun etiyolojisinde genel tibbi durumlarin ve
maddelerin rol oynamadigl kanisina varnldiginda séz ko-
nusudur.

Bilesik etkenlere bagli: Cinsel islev bozuklugunun bas-
lamasi, siddetlenmesi, alevlenmesi ya da stirmesinde psi-
kolojik etmenlerin roliiniin oldugu ve genel tibbi durum
ya da madde kullaniminin da katkisi bulundugu, ancak
cinsel islev bozuklugunu agiklamaya yetmedigi yargisina
varildiginda s6z konusudur (3).

Neden Yeni Bir KCFB Siniflandirmasina Gereksinim Du-
yuldu?

ICD-10 ve DSM - IV'de bakildiginda KCFB siniflandir-
malarinda psikojenik ve organik bozukluklar arasinda ayi-
rim yapan bir siniflamanin olmadigl, subjektif sikinti krite-
rine ve medikal ve mental saglik alanlarinda uygulanabilir
bir diyagnostik siniflandirma sistemine gereksinim oldugu
saptanmistir. Bu ylizden 1998 Boston’da, kadin cinsel dis-
fonksiyonunu siniflandirma/ tanimlari degerlendirme ve
yeniden diizenlemek amaciyla multidisipliner 19 uzmanin
katildig1 bir konferans yapilmistir ve 2000 yilinda uluslara-
rasi konsensus raporu yayinlanmistir (1). Raporda belirti-
len siniflandirma DSM-1V ile benzer gruplardadir (2,5,6).

Yeni KCFB Siniflandirma Sistemi asagidaki gibidir:

1. Cinsel istek Bozukluklari

a-Hipoaktif Cinsel istek Bozukluklari
b-Cinsel Tiksinme Bozukluklari

2. Cinsel Uyarilma Bozukluklari

3. Orgazmik Bozukluklar

4. Cinsel Agn Bozukluklari

a-Disparoni
b-Vajinismus
c-Diger Cinsel Agri Bozukluklari (yeni)
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Bu yeni siniflandirmada DSM-IV deki tanimlara bazi
degisiklikler eklenmistir.

1. Cinsel Istek Bozukluklar

a-Hipoaktif Cinsel istek Bozukluklari: Kisisel sikintya
yol acan, cinsel fantezi / diislince / cinsel aktiviteyi kabul
etme isteginin siirekli ya da tekrarlayan sekilde yetersizli-
gi / olmamasi olarak tanimlanmustir. Bu bozukluk psikolo-
jik / emosyonel faktorler ve tibbi problemler (hormonal
yetmezlik, tibbi/cerrahi girisimler) nedeniyle olusabilir.
Baskilanmis cinsel istek ise dogal menopoz, cerrahi, tibbi
menopoz ve endokrin bozukluklar nedeniyle goriiliir.

b-Cinsel Tiksinti Bozukluklan: Kisisel sikintrya yol acan,
surekli ya da tekrarlayan bicimde cinsel partnerle cinsel
temastan kaginma ve tiksinme olarak tanimlanmuistir. Cin-
sel tiksinti bozukluklari, fiziksel / cinsel taciz, cocuklukta
gegirilen travma nedeniyle goériliir (2,5).

2. Cinsel Uyariima Bozukluklarn

Kisisel sikintlya yol acan, yeterli cinsel heyecanlanma
saglamada ya da stirdlirmede siirekli / tekrarlayan bigim-
de yetersizlik olarak tanimlanmistir. Bu durum subjektif
heyecanlanma ya da genital (lubrikasyon, sisme) / diger
somatik yanitlarin azlig1 olarak agiklanabilir. Uyanima bo-
zukluklart kapsaminda, vajinal liibrikasyonda azalma, kli-
toral ve labial duyarlilikta azalma, klitoral ve labial genis-
lemede azalma, vajinal diiz kas relaksasyonunda azalma
yer alir. Belirtilen durumlar psikolojik faktrler nedeniyle
olusabilir. Fakat siklikla, tibbi / fizyolojik (vajina / klitoris
kan akiminda bozulma, pelvik travma gecirme, pelvik cer-
rahi, SSRI gibi ilag tedavisi vb. bir sorunla beraberdir.

3. Orgazmik Bozukluklar

Kisisel sikintiya yol acan, sirekli olarak ya da tekrarlayan
bicimde yeterli sekstel uyari / uyariimay: takiben orgazm
olamama ya da orgazm olmada gecikme / giicliik olarak ta-
nimlanmis ve primer (emosyonel travma, cinsel taciz, tib-
bi/fiziksel faktorler) ve sekonder (cerrahi, travma, hormonal
yetersizlik) olarak ortaya cikabilecegi bildirilmistir.

4. Cinsel Agri Bozukluklar

Bu béliimde disparoni ve vaginismus tanimlart DSM-
IV deki gibi birakilmis non-koidal cinsel uyariima ile tek-
rarlayan ve kalici genital agri olarak tanimlanan diger cin-
sel agr bozukluklar tanimi yeni eklenmistir. Disparoninin

vestibulitis, vajinal atrofi, vajinal enfeksiyon gibi tibbi
problemler, psikolojik nedenler; vajinismusun ise agrili
penetrasyon ya da psikolojik /emosyonel faktorler sonucu
gelistigi bildirilmistir.

Yeni siniflandirmada alt tipler yasam boyu / edinsel,
yaygin / durumsal, organik, psikojenik ve mikst olarak be-
lilenmistir.

1998 Boston Konsensus Siniflandiriimasi’nda yapilan
degisiklikleri 6zetlersek:

+ Cinsel aktiviteyi kabul etme istegi

Kisisel sikinti
*  Psikolojik ve biyolojik faktdrlerin rolii ve bunlarin karsi-

likh olarak birbirlerini etkilemesi

Diger agn bozukluklari yeni eklenen ifadelerdir (2,5,6).

Yapilan bu siniflandirmaya, cinselligin multifaktoriyel
ve biyo-psikososyal boyutlaryla algilanmasiyla uyumlu,
psikojenik ve organik faktdrlerin etiyolojiye dahil edilme-
si, daha 6nce 6nemsenmeyen / ihmal edilen kadin cinsel
bozukluklari ile de ilgilenilmesi gibi olumlu elestirilerin ya-
nisira; terapotik ve prognostik anlamda eksikliklerinin ol-
masl ve arastirma boyutunda kadin cinsel disfonksiyonu-
nu tanimlayan bir teoriye dayanmamasi, gelecekteki aras-
tirmalara ve klinik tedaviye sinirli dlgiide yarar saglamasi,
cok az yenilik sunmasi, heteroseksiiel cinsel iliskiyi, cinsel
davranisin temel amaci olarak odaklaniimasi, kadinlarda
onemli emosyonel ve Kkisilerarasi iliskilerin g&z ©nine
alinmamasi gibi olumsuz elestiriler yapilmustir (6,7,8).

Olumsuz elestirilerin cok olmasi nedeniyle 2003 yilin-
da Paris’te kadin sekstiel disfonksiyonu {izerine ikinci ulus-
lararasi konsensus toplantisi yapilmistir. On {i¢ uzmandan
olusan multidisipliner komitenin kadin cinsel bozuklukla-
rninin kadinlann gercek deneyimlerini ve kanita dayali aras-
tirma bulgulanni yansitacak sekilde yeniden diizenlenme-
si ve gelistiriimesi amaciyla yaptig1 calismalar 2004 yilin-
da da devam etmistir (9,10). Paris konsensus toplantisin-
da Cinsel uyarilma bozukluklar tanimi subjektif uyarilma
bozuklugu, genital cinsel uyanlma bozuklugu, genital
subjektif uyariima bozuklugu ve devaml cinsel uyariima
bozuklugu olarak dért ayr gruba aynlmis, orgazmik bo-
zukluk, disparoni, vajinismus ve cinsel tiksinti bozuklugu
ve cinsel istek bozuklugu tanimlan degistirilmistir.

Onerilen yeni tanimlar séyledir:
Kadinlarda Cinsel istek Bozuklugu: Cinsel ilginin ve is-
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tegin azalmasi veya hi¢ olmamasi, cinsel fantezilerin veya
dislerin olmamasi ve cinsel yonden karsilik verme iste-
ginde yetersizlik olmasidr.

Subjektif Cinsel Uyariima Bozuklugu: Her tirlt cinsel
uyarlya ragmen cinsel uyarilmada belirgin bir azalmanin
olmasi veya uyarilmanin hi¢ olmamasi durumudur.

Genital Cinsel Uyarilma Bozuklugu: Genital bolgeye
yapilan her tiirlii uyartya ragmen cinsel uyariimanin yeter-
siz olmasi veya hi¢ olmamasidir.

Genital-Subjektif Uyarilma Bozuklugu: Genital ve sub-
jektif uyarilma bozuklugunun birlikte gérildiigl uyariima
bozuklugudur.

Devamli Cinsel Uyarnima Bozuklugu: Cinsel ilgi veya
istegin olmadigl durumlarda bile kendiliginden uyanima-
nin (genital pulsasyon, trperti vb.) olmasi durumudur.

Cinsel Tiksinti Bozuklugu: Herhangi bir cinsel aktivite
distincesi ve girisiminde asiri bir anksiyete ve/veya tiksin-
ti duyulmasidir.

Kadinda Orgazmik Bozukluk: Yiksek diizeyde cinsel
uyarilima/heyecanlanma bildirilmesine karsin, orgazmda
yetersizlik olmasi, orgazmik duyarlik yogunlugunun belir-
gin sekilde azalmasi ya da her tiirlii uyarlya ragmen or-
gazmda belirgin bir gecikme olmasidir.

Disparoni: Vajinal girisin denenmesi ya da tamamlan-
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masi sirasinda ve/veya penil/vajinal birlesme sirasinda
devamli veya tekrarlayan agrnlarin olmasi olarak tanimlan-
mistir.

Vajinismus: Kadin istedigi halde; penisin, parmagin
ve/veya herhangi bir objenin vajinaya girisine izin verme-
de yasadigl, devamli ve tekrarlayan giicliktdr.

Ayrica Paris’teki toplantida DSM-IV’de yer alan tanim-
layici faktorlerin (edinsel, yasam boyu, durumsal, genel)
kullanilmaya devam edilmesi ve sikinti tanimlamasinin,
siddet durumu g6z 6niine alinarak (siddetli, orta, hafif,
hig) ve standart 6lcme araclan kullanilarak yapilmasi 6ne-
rilmistir. Ayrica tani siirecinde:

+  Olumsuz yetistirilme tarzi, kayiplar, travma, ge¢mis ki-
silerarasi iliskiler, kltlrel / dinsel sinirlamalar

+Su anki kisilerarasi iliskilerde yasadig1 glicliikler, esteki
cinsel disfonksiyon, yetersiz uyari verilmesi ve doyuru-
cu olmayan cinsel ve emosyonel deneyimler

* Tibbi, psikiyatrik durumlar, ilaglar, madde kullanimi gi-
bi faktorlerin gbz 6niine alinmasi gerektigi vurgulan-

mistir (9,10).

Ozetle kadin cinsel fonksiyon bozuklugu siniflandirma-
lan, halen degerlendirilerek degistirilmektedir. Heniiz uz-
manlar tarafindan fikir birligine varilmis ve pratikte kulla-
nilmasi dnerilen bir siniflandirma yapilamamustir.

7. Sugrue DP, Whipple B The Consensus-Based Classification of Female
Sexual Dysfunction: Barriers to Universal Acceptance. Journal of Sex &
Marital Therapy, 2001,27: 221-226,

8. Gabbard GO. Musings on the report of the international consensus
development conference on female sexual dysfunction: Definitions and
classifications. Journal of sex & marital therapy 2001; 27: 145-147,

9. Leiblum S. Definitions of women's sexual dysfunction reconsidered:
Advocating expansion and revision. ISSWSH (international Society for
the Study of Women's Sexual Health) Annual Meeting Proceedings, 16-
19 October Amsterdam, Hollanda, 2003.

10. Basson R. Highlights from the Second International Consensus on
Sexual Dysfunctions, Paris 2003. ISSWSH (/nternationul Society for the
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Asiri aktif mesanenin kadin cinsel saghgina etkisi

Coyne K.S., Margolis K.M., Jumadilova Z, Bavendam T., Mueller E., Rogers R.,

The Journal of Sexual Medicine 2007 May;4(3):656-66

Asin aktif mesane (AAM), diinya poplilasyonunun
%20’sini etkileyen oldukc¢a yaygin bir patolojidir. Hayat
kalitesini 6nemli dlclide etkileyen AAM’nin seksiiel haya-
ta olan etkisi hakkinda ise ¢ok az bilgi mevcuttur. Stres
Uriner inkontinansh kadinlar daha ¢ok penetrasyon sirasin-
da idrar kacirirken, sikisma inkontinansi olan kadinlar or-
gazm sirasinda idrar kagirabilirler. idrar kacirmasi olan ka-
dinlarin daha az libidosu, daha ¢ok vajinal kurulugu ve ilis-
ki sirasinda daha ok agrisi vardir.

Bu calismanin amaci, idrar kagirmasi olan ve olmayan
AAM’li kadinlarin karsi karstya kaldiklar cinsel saglik so-
runlarini belirlemektir.

Urojinekoloji ve Uroloji kliniklerine basvuran kontinan
ve inkontinan AAM’li kadin katilimcilar calismaya davet
edildi. Cagnya cevap veren uygun hastalara alti seansta
(her bir grup ort. 4-12 katihma) gruplar arasinda tutarlili-
81 saglayacak bir tartisma rehberi verildi. Tartismalar ta-
mamlandiktan sonra, katihmailar asir aktif mesane sorgu-
lama formu (OAB-q), sekstiel hayat kalite sorgulama for-
mu-kadin (SQoL-F) ile degerlendirildi.

Calisma icin uygun 50 kadin hastadan 34 (%68)’U se-
anslara katildi. Bunlardan 11°i kontinan AAM grubunda,
23’0 inkontinan AAM grubunda idi. Ortalama hasta yasi
48.4 yil idi. Kontinan hastalarin cogu premenapozal doé-
nemde (%54.5), beyaz (%81.8) ve uzun siireli iliskisi olan-
lar idi (%90.9). inkontinan hastalarin ise cogunlugu post-
menapozal dénemde (%60.9), beyaz (%73.9) ve uzun si-
reli iliskiye sahipti (%86.4).

inkontinan hastalar, kontinanlara oranla daha az seksii-
el aktivite bildirdiler: inkontinan grupta 11 (%50) hasta
ayda birden az seksuel iliskiye girerken, bu oran kontinan
grupta bir (%9,1) hastada mevcuttu. Hem kontinan hem
de inkontinan hastalar OAB-q ve SQoL-F skor olclimleri
sonucunda benzer seksiiel ve saglik iliskili hayat kalite
skorlan (HRQL) gosterdiler. Toplam hayat kalite skorlari
incelendiginde kontinan ve inkontinan hastalar arasinda

farkliik saptanmadi. Her iki grup da yiiksek dlizeyde ra-
hatsizlik semptom skoruna sahipti.

Kontinan kadinlar icin, en rahatsizlik verici Griner
semptomlar urgency (sikisma), yanma, basing ve agr
iken, inkontinan kadinlarda; urgency ve inkontinans idi.

Cinsel Arzu - Kontinan Kadin-inkontinan Kadin
Cogunlukla, kontinan kadinlann cinsel arzu diizeylerini
koruduklari, ancak agr, idrar siklig1 ve urgency ile beraber
olan korkunun, cinsel birlesmeyi baslatmayi azalttig1 sap-
tandi. Kontinan kadinlanin (N=7) cogu penetrasyonla ya
da iliski sirasinda, agn ve rahatsizliktan sikayetci idi. in-
kontinan kadinlarin ise 11 (%48)’i cinsel arzuda azalma
bildirdi. Cinsel istekte azalma nedenleri; mesane semp-
tomlari yani sira menapoz, yaslanma ve histerektomi gibi
bazi faktdrlerin kombinasyonuna baglandi. Koku ya da in-
kontinansa bagli korku da azalmis istege yol agiyordu.

Cinsel Uyanima-Kontinan Kadin-inkontinan Kadin

AAM’li 6 kontinan kadin hastada, agr ve rahatsizlik
korkusu ile uyarilmanin daha uzun strdigi bildirilmistir.
inkontinan hastalarin cogu (N=10), kagirma korkusu, gev-
seyememe ve tuvalete gitmek icin ara verme korkusu ile
uyariimanin uzun siirdiigiind bildirmislerdir.

Vajinal Lubrikasyon- Kontinan- inkontinan Kadin

Kadinlarin ¢ogunda vajinal lubrikasyon sorun olma-
makta ve eger olursa hemen hepsi bu sorun igin gesitli
ajanlar kullanmaktadirlar.

Orgazm- Kontinan Kadin- inkontinan Kadin

Kontinan kadinlar gogunlukla orgazmin ¢ok uzun siire
aldigini ve genellikle olmadigini belirtmislerdir. Nedenle-
ri: i) iliski sirasinda olan agn ve anksiyete korkusu, gevse-
yememe ii) iliskide idrar sikistirmasi sonucu tuvalete git-
mek igin sekse ara verme. Cogunlukla, inkontinan kadin-
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lar orgazm olabildiklerini bildirmektedirler, ancak klimak-
sa ulasmay1 engelleyip bu sekilde idrar kagirmay durdur-
duklarini belirtmektedirler. inkontinan hastalar, kacirma-
mak icin partnerlarini acele ettirirler ve sonugta da kendi-
leri orgazm olamazlar.

Diger Cinsel Saghk Etkileri

Pek cok inkontinan hasta (N=17), idrar kagirma ve
AAM etkisiyle olusan sekslel etkilerin 6zgliven kaybina
ve bakimliliklarini kaybetmelerine yol agtigini belirtmekte-
dir. Kontinan kadinlarin cogu (N=8) ve inkontinanlarin ti¢-
te biri sik Uriner enfeksiyondan sikayetci idi. Uzun sireli
Uriner enfeksiyon &ykisi de pek ¢ok kadinin seks yap-
maktan kaginmasina yol aclyordu.

Asint aktif mesanenin cinsel sagliga olan etkilerinin in-
celendigi bu calismada, inkontinans olsun olmasin
AAM’nin cinsel istek, uyariima, orgazm ve cinsel tatmin,
kendine gliven ve partnerla olan iliski konusunda olumsuz
etkileri oldugu gdsterilmistir. Kontinan kadinlarda iliski si-
rasinda agr ve rahatsizlik hissi daha belirgin iken inkonti-
nan kadinlarda daha cok istekte azalma saptanmistir. Kon-
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tinan ve inkontinan kadinlar, yeterince rahatlayamadikla-
rindan dolayr uyarilma ve orgazma ulasmalarinin da geg
gerceklestigini bildirmislerdir.

Tim arastirmalara ragmen bu calismada sinirlamalar
mevcuttur. Calismalardaki kadinlar trojinekoloji ve {rolo-
ji uzmanlannin degerlendirdikleri hastalar olup birinci ba-
samak hizmet veren kuruluslara basvuran hastalar icer-
memektedir. Calismada 34 kadin hastanin cinsel hayatla-
r ile ilgili anamnezleri ve anketleri degerlendirilmis olma-
sina ragmen, bu say! kantitatif analiz ve subgrup karsilas-
tirmalar icin yeterli olmamustir.

Gozlemlendigi kadanyla cinsel saglikla ilgili patolojiler,
AAM’li kadinlarda major yasam konforunu kisitlayan ve sos-
yal iliskileri nemli &lglide negatif yonde etkileyen faktdrler
olarak bulunmustur. Bu nedenle AAM'nin cinsel patolojiler
lizerine olan etkileri agisindan gerek kadin gerekse erkek
AAM’li hastalar {izerinde yeni calismalara ihtiyac vardir.

Ceviri:
Doc¢. Dr. Rahmi Onur
Firat Uiniversitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji AD
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Hamilelikte seksuiel fonksiyonlar ve bozukluklari:

Capraz kesitsel bir ¢alisma

Erol B., Sanli 0., Korkmaz D., Seyhan A., Akman T., Kadioglu A.
J Sex Med 2007;4:1381-1387.

Hamilelik, siklikla kadinlarin yasaminda énemli degisik-
liklere ve sikintilara neden olur. Stiphesiz bircok kadin, ha-
mileligi sirasinda cinsellikle ilgili problemlerle karsilasmis-
tir. Hamilelerde sekstel fonksiyonlarla ilgili ilk calismay ya-
panlar Masters ve Johnson’dur. Bu ¢alismalarinda hamileli-
gin ikinci U¢ ayinda sekstiel arzu ve fonksiyonlarda artma,
Uiclincli Ui¢ ayinda azalma rapor etmislerdir. Benzer sekilde
Solberg ve Kenny hamileligin ticlincii ii¢ ayinda sekstiel il-
gide ve koital aktivitede azalma olmasina ragmen cinsel
iliski olmaksizin gerceklestirilen sevismeleri kadinlarin ar-
zuladiklarini tespit etmislerdir. Daha sonra konuyla ilgili ya-
pilan calismalar da bu bulgular destekler nitelikteydi. An-
cak bu ¢alismalarnn ¢ogu kadin cinselligi konularina géste-
rilen artan ilgiden ve 6zellikle de bu konulan objektif de-
gerlendiren araglarin gelisiminden dnce yapilmisti. Mevcut
calismamizda hamilelik sirasinda kadinlarda cinsel fonksi-
yon ve davranislar {izerine androjenlerin roliini arastirdik.

2000 yilinda, yas ortalamasi 26.0+5.2 (yas araligl 17-
39) olan 589 hamile kadin calismaya alindi. Bu hamile ka-
dinlarin herhangi bir medikal sorunu yoktu ve en az alti ay
dizenli cinsel yasamlari vardi. Biitiin kadinlarin detayl
anamnezleri alinarak fizik muayeneleri yapildi. Daha son-
radan dokuz maddelik kadin seksiiel fonksiyon indeksi
(IFSF) ile degerlendirildiler. Serum androjen seviyeleri
(testosteron, dehidroepiandrosteron siilfat [DHEASO4],
ve serbest testosteron) sirastyla hamileligin birinci, ikinci
ve lclinci Ug aylarinda 6l¢lldi.

Calismaya alinan 589 hamile kadindan hamileligin bi-
rinci, ikinci ve {clincli G¢ aylarinda olanlar sirasiyla 116
(%19.6), 220 (%37.3) ve 253 (%42.9) kisi idi. Uc dénem-
de de yas ortalamalari benzerdi. Toplam IFSF skorlari birin-
ci ve ikinci ¢ aylarinda 21.4+10.1 ve 22.3+10.0 iken
Uclinct Ui¢ ayda 15.9+12.3 idi. Hamileligin birinci ve ikin-
ci lic aylar arasindaki toplam IFSF skorlan arasindaki fark is-
tatistiksel olarak anlamli degilken, tglincii ii¢ ayla birinci ve
ikinci U¢ aylar arasindaki fark anlamli idi. IFSF skorlari ile se-

rum androjen seviyeleri arasinda korelasyon bulunamadi.

Hamile kadinlarda en sik rastlanan sekstiel fonksiyon
bozukluklan azalmis klitoral hassasiyet (%94.2), libidoda
azalma (%92.6) ve orgazm bozukluklar (%81) idi. Cinsel
iliskiden kaginma hamile kadinlarin tictincii tic ayinda %41
iken bu oran birinci li¢ ayda %14.7 ikinci t¢ ayda %14.1
olarak bulundu.

IFSF hamile kadinlarda sekstiel fonksiyonlar gosteren
énemli bir belirtectir. Uctincii tic ayda IFSF skorlarinin distik
olmasinda anne adaylarinin cinsel iliskinin erken doguma
sebebiyet verecegi korkusu dnemli rol oynamaktadir. Ugiin-
cli g ayda bu korku % 41 iken birinci {i¢ ayda bu oran
%14.7, ikinci i¢ ayda %14.1°dir. Muhtemelen hamilelik si-
rasinda cinsel aktivitelerin ocuga fiziksel zarar verecegi kay-
gisi da ciftlerin iliskiden ¢ekinmelerine sebep olmaktadir.

Kadinlarda dolasimdaki androjenler, adrenal glandlar ve
overlerden salinir. Hem erkekte hem de kadinda androjenler
cinsel duygulan gliclendirir. Bundan dolayi bu calismamizda
dolasimdaki androjen seviyesinin hamile kadinlardaki seksi-
el fonksiyon bozukluklar ile korele olup olmadigini arastir-
dik. Ancak hamilelikte seksiel fonksiyon bozukluklari ile an-
drojen seviyeleri arasinda herhangi bir iliski bulunamadi.

Dogum, kisilerin aylarini hatta yillarini etkileyecek ka-
dar yasam Uzerinde degisikliklere sahiptir. Bu degisiklik-
lerden biri de hic siiphesiz cinsellik {izerinedir. Bu calisma-
da hamile kadinlarin {iclincl tg ayinda seksiel fonksiyon
skorlarini birinci ve ikinci i¢ aydakilerle kiyaslandigimizda
daha diistik bulduk. Uglincii tic aylardaki bu distik seksi-
el skorlarin serum androjen seviyeleri ile ilgisi bulunama-
di. Ancak ileride hamile kadinlarda sekstiel fonksiyonlarla
androjen seviyeleri arasindaki iliskiyi gésteren prospektif
calismalan planlamak faydali olacaktir.

Ceviri:

Uzm. Dr. Mehmet Giiliim
Viransehir Devlet Hastanesi lroloji Klinigi
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Obstriktif uyku apne sendromlu kadinlarda

seksuel fonksiyonlar

Kdseoglu N., Késeoglu H., Itil O., Oztura I, Baklan B., Ikiz A.O., Esen A. A.

J Sex Med 2007,4:1352-1357

Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS) 30-60 yas ara-
st kadinlann yaklasik %4’ {inde vardir. Kadin cinsel disfonk-
siyonu (FSD) kadin popllasyonunun cogunu etkileyen
yasla iliskili bir problemdir. Son yapilan calismalarda ka-
dinlann yaklasik %40’inda cinsel fonksiyonlarin bazilarinin
etkilenmis oldugu tespit edilmistir. Literatlirde ko-morbid
hastaliklarin kadin sekslel fonksiyonlar iizerine olumsuz
etkilerini bildiren calismalar da mevcuttur. Bu calismada
OSAS’II premenopozal kadinlarda seksiel fonksiyon du-
rumunu seksiiel fonksiyon anket formunu (SFQ-V2) kulla-
narak degerlendirdik. Ayrica sekslel fonksiyon skorlartyla
OSAS derecesi arasindaki iliskiyi belirlemeyi amacladik.

Calismaya alinan kadinlar 2001- 2005 yillari arasinda
Uiniversitemizin uyku ile iliskili rahatsizliklar nedeniyle uy-
ku merkezine polisomnografi tetkiki icin yonlendirilen
hastalardan olusuyordu. Koital problemlere neden olabile-
cek genital prolapsus veya diger genital anomalili kadin-
lar, idrar yolu enfeksiyonu olanlar, menopoz, menstriiel
siklus bozuklugu, hormon replasman tedavisi alanlar, oral
kontraseptif kullananlar veya herhangi bir sebepten dolay
dizenli cinsel yasami olmayanlar calismaya alinmadilar.
Her bir hastanin demografik, medikal anamnezleri alindi,
cinsel iliski sikhigi soruldu ve polisomnografi kayitlari tutul-
duktan sonra genel fizik ve {rojinekolojik muayeneleri ya-
pildi. Daha sonradan SFQ-V2 ile Epworth uyku skala (ESS)
anket formlarinin doldurulmasi istendi. Polisomnografi ile
respiratuar disturbans indeksi (RDI) 6lciildii (5<RDI>15 ha-
fif, 15<RDI>30 orta, RDI>30 agir olarak kabul edildi.).

Polisomnografi ile degerlendirilen OSAS’li 220 kadindan
sadece 25'i (%11) premenopozal idi ve diger calismaya alin-
ma kriterlerine sahipti. Bunlarin yas ortalamasi 48.1+2.7 (yas
araligi 42-53) idi. Ortalama evlilik sreleri 25.6+3.3, cinsel
iliski sikhigr ayda 3.3+1.8 idi. On dort hasta (%56) bir veya
daha fazla ko-morbiditeye (Hipertansiyon %36, Tip Il diya-
bet %20 ve Koroner arter hastaligi %8) sahipti.

RDI'lerine goére hastalar tasnif edildiklerinde 12 hasta
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(%48) hafif OSAS, 2 hasta (%8) orta OSAS ve 11 hasta
(%44) agir OSAS’lI olarak bulundu. Beklendigi gibi
OSAS'In siddetinin artmasina paralel oksijen saturasyon-
larinda diisme, ESS skorlarinda ise artma gorildd.

OSAS'In siddetine goére yapilan gruplarda OSAS’in
siddetinin artmasina paralel anlamli bir sekilde seksel
fonksiyon skor ortalamalarinda (agr ve haz harig) azalma
gordldi.

Kadinda seksiiel fonksiyon bozukluklari temelde yas,
menopozal durum veya Ostrojen yetersizligi ile iliskilidir
ve kadinlarin %40’'in1 etkiler. Ko-morbid hastaliklar da
FSD’ye yol acabilir. Bu calisma OSAS’lI premenopozal ka-
dinlarda seksuel fonksiyonlarin olumsuz etkilendigini gos-
teren ilk calismadir. Seksiiel fonksiyon bozukluklari fiziksel
ve psikolojik sorunlara neden olabildigi gibi anksiyete,
depresyon gibi psikolojik problemler de seksiiel problem-
leri tetikleyebilir. Bu calismada depresyon ve anksiyeteyi
degerlendiren indeksler kullanmamis olmamiz calismayi
sinirlayan bir etkendir.

Ko-morbid hastaliklarla seksiiel fonksiyon parametre-
leri arasinda istatistiksel anlamlilik bulunamadi. Fakat her-
hangi bir ko-morbidite indeksi kullanmamis olmamiz bu
calismayi sinirlayan bir baska etkendir. Viicut kitle indeksi
ile sekstel fonksiyonlar arasinda bir iliski olmamasina rag-
men ilging bir sekilde viicut kitle indeksi ile azalmis es
memnuniyeti tespit edildi. Ayrica oksijen saturasyonu ile
negatif iliski sadece orgazm arasinda bulundu.

Obstriiktif uyku apne sendromu ko-morbid hastalikla-
ra ve yasa baglli olmak lzere premenopozal kadinlarda
sekstiel fonksiyonlar azaltir. Bu nokta, OSAS’li hastalarin
yasam kalitelerini artirmaya yonelik cabalar icin dnemlidir
ve mutlaka akilda tutulmalidir.

Ceviri:
Uzm. Dr. Mehmet Giiliim
Viransehir Devlet Hastanesi lroloji Klinigi
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Gonullh cinsel iliski esnasinda vajinal laserasyon

ve hemorajik sok

Jeng CJ, Wang LR.
Journal of Sex & Marital Therapy. 2007; 33: 249-253.

Tecaviiz, cinsel taciz, zorla cinsel saldirn gibi goniilstiz
cinsel iliskiler sonucunda labia major, labia mindr ve vaji-
nada laserasyonlarin goriilmesi miimkindir. Ancak ¢ok
rahat, ne yaptiginin ve davranislarinin farkinda olan bazi
ciftlerin, koituslarinin ilk seferinde nadiren de olsa vajinal
laserasyon meydana gelmektedir. Laserasyon sonucu, he-
morajik soka neden olabilen bol kanama da olabilmekte-
dir. Bu makalede goniillii cinsel iliski esnasinda ciddi vaji-
nal laserasyon ve kanamasi olan 30, 24 ve 20 yaslarinda-
ki ¢ kadin vaka sunulmustur.

Otuz yasinda olan kadinin daha dnce hig cinsel dene-
yimi olmamis, digln gecesi bol kanama sikayetiyle acil
servise gelmistir. Hasta ve kocas! evlenmeden &nce hig
cinsel iliskide bulunmamuislar. Acil hekimi tampon ile ka-
namay! durdurmus ve hasta Universite hastanesine sevk
edilmistir. Kadin cinsel iliskiden korktugu icin bu esnada
ne vicudunun alt kisminin kaslarinin kontrakte oldugunu
ne de gergin oldugunu hissetmis. Cinsel iliski &ncesi vaji-
nal lubrikasyonunun da iyi oldugunu belirtmistir. Hastane-
ye ilk geldiklerinde vital bulgulari normal iken, daha son-
ra hipotansiyon (80/50 mmHg), filiform nabiz (130/dak),
hemoglobin ve hematokrit degerlerinde diisme, cildinin
soguk, soluk ve nemli oldugu gorilmustir. Ameliyata
alinmis, kan transflizyonu baslanmis. Vajinanin sag poste-
riorunda, posterior forniksin yaninda longitidunal dort
santimetre laserasyonunun oldugu, arterial kanamanin
devam ettigi, yine vajinanin posteriorunda kanamasiz {g
santimetrelik baska bir longitidunal laserasyonun oldugu
tespit edilmistir. Uygun siitiirler atildiktan ve iki giin goz-
lem altinda tutulduktan sonra hasta taburcu edilmistir. Ka-
dinin vajinal muayenesinde vajinasinin saga déniik ve ret-
rovert, posterior vajinal uzunlugunun da 8.5 cm oldugu
belirlenmis. Esinin penis uzunlugu tam ereksiyonda 16
cm (Taiwan erkeklerinin 12 cm olan ortalamasindan cok

daha uzun) olarak &lctilmustir. Psikiyatrik konsultasyon-
dan sonra cinsel yasamlari sorunsuz olarak devam etmis-
tir.

Yirmi dort yasindaki evli olmayan diger vakanin acile
basvurma sebebi, cinsel iliski sirasinda gelisen masif vaji-
nal kanamadir. Yirmi yasindaki bekar bayan da ilk cinsel
iliskisi sirasinda vajinal kanama sikayetiyle acil servise bas-
vurmustur. Vajinal lubrikasyon yeterliyken, kuvvetli olma-
yan nazik bir penetrasyondan sonra vajinanin disina akan
bir sey hissettigini belirtmistir. Once normal oldugunu dii-
stinmis, ancak kanama artinca hastaneye gitmeye karar
vermistir. Son iki vakanin da hastane siireci ilk vakaya
benzemektedir. Pelvik muayenelerinde her iki hastanin da
vajinalarinin saga doénik ve retrovert oldugu belirlenmis;
posterior vajinal uzunluklart 7 ve 7.5 cm, partnerlerinin
tam ereksiyonda penis uzunluklan ise 16 ve18 cm olarak
Olclilmistir. Tedavi sonrasinda iki ciftin de cinsel yasam-
larinin yeterli psikiyatrik yaklasimdan sonra sorunsuz ol-
dugu belirtilmistir.

Sonug olarak, bu {i¢ vakada koital vajinal yaralanmaya
neden olan en énemli faktorler; ciftlerin genital lglilerinin
orantisiz olmasi, cinsel deneyimlerinin olmamasi, vajina-
lannin saga doniik ve retrovert olmasidir. Penil uzunluk
vajinanin sinirlanni zorladiginda, derin penetrasyon vaji-
nal fornikste laserasyona ve yogun kanamaya yol agabilir.
Klinisyenlerin, bdyle hastalarin yasina ve cinsel deneyimi
olup olmadigina bakmaksizin; cinsel tutum, davranis ve
mental durumlarini daha dikkatli izlemesi gerekmektedir.
Bu hastalar gerekli primer tedavi ve bakimdan sonra psi-
kosekstiel yardim almaya yonlendirilmelidir.

Ceviri:

Yard. Doc. Dr. Dilek Aygin
Sakarya Universitesi Saglk Yiiksekokulu
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Kadinda viicut agirligi ile cinsel fonksiyonlarin iliskisi

Esposito K., Ciotola M., Giugliano F., et al.:
lJIR, 19: 353-357, 2007.

Kadin cinsel fonksiyon bozuklugu (FSD), kadin cinsel
dongiisi ile iliskili cinsel istek, uyarlma, orgazm ve agri-
yl iceren alanlarda bozukluklarla karakterizedir. Onceki ca-
lismalarda %76’lara varan oranlarda herhangi bir alanda
cinsel fonksiyon bozuklugu varligl rapor edilmistir. Yas,
evlilik ve egitim durumu, etnisite vs. gibi bircok fakt&r
cinsel fonksiyon bozukluklari ile iliskilendirilmistir. Asir ki-
lo, erkek cinsel fonksiyon bozuklugunda bir risk faktori
olarak bildirilmis, ancak kadinda cinsel fonksiyon bozuklu-
gu ve viicut yaglan arasindaki iliski bugiine kadar sakli
kalmistir. Bu calismada Female Sexual Function Index
(FSFI) temel alinarak cinsel fonksiyonlar ve viicut yag da-
gihimi arasindaki iliski arastiriimustir.

Yaslar ve menopozal durumlari birbirine benzer, cin-
sel olarak aktif FSD’li 52 ve FSD’si olmayan 66 kadin ¢a-
lismaya alinyor. Gebe, 8 haftadan kisa lohusalik dénemi,
diyabet (AKS>126 gr/dl), tremi, multipl skleroz, alko-
lizm, malignite varligi, psikiyatrik bozukluklar, jinekolojik
- kardiyovaskiiler - alt Griner sistem patolojileri, genitalia
ile ilgili travma ve ameliyat 6ykiisli olanlar, endokrinopa-
tiler ve herhangi bir ilag kullanan kadinlar calismadan ¢i-
karilmis. Seksliel sorgulama Female Sexual Function In-
dex (FSFI) ile yapilmis ve 23 veya daha diisiik puan alan-
lar FSD olarak kabul edilmisler. Olctimler menstriel siklu-
sun folikiler fazinda (5-8. gtinler) yapilmis. Viicut kitle in-
deksi (BMI) agirlik/metre olarak boyun karesi olarak he-
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saplanmis ve 25 kg ve lizeri ‘asin kilo” olarak kabul edil-
mistir.

FSD’li kadinlarda BMI, FSFI skorlar ile gliclli bir negatif
korelasyonun (r=-0.72, P=0.0001) var oldugu gosterilmis;
alan skorlan dikkate alindiginda, uyariima (r=-0.75,
P<0.001), kayganlasma (r=—0.66, P<0.001), orgazm
(r=—0.56, P<0.001) ve doyum (r=—0.56, P<0.001) alanla-
rinda anlamli iliskinin var oldugu buna karsin istek ve ag-
rn alan skorlarinda anlamli bir iliskinin olmadigi belirlen-
mistir. FSD’li kadinlar normal ve asiri kilolu diye bolindi-
glinde FSFI skorlar 21.9’a karsilik 16.8 olacak sekilde ikin-
ci grupta anlamh diizeyde disik bulunmustur. Yas, AKS
ve kan yaglan gibi diger 6nemli etkenlerle yapilan ¢oklu
karsilastirmada BMI, FSD i¢in bagimsiz ve giicll bir faktor
olarak ortaya konulmustur. Gobek ¢evresindeki yaglan-
manin FSD’ye etkisi gdbek cevresi/kalca orani ile deger-
lendirmeye alinmis, anlamli bir iliski bulunamamustir.

Sonug olarak, obezite cinsel fonksiyonlar farkli yonleri
ile etkileyebilen bir faktordir. FSD ile obezite arasindaki
iliskileri ortaya koymak icin, kilo verme programlarindaki
kadinlarin da cinsel fonksiyonlardaki degisimler agisindan
sikica takip edildigi daha ileri calismalara ihtiyag vardir.

Ceviri:
Doc. Dr. Ercan Yeni
Harran Universitesi Tip Fakiiltesi, lroloji AD
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Kadinlarda cinsel aktivite ve testosteron salinimi

arasindaki iliski

Van Anders SM, Hamilton LD, Schmidt N, Watson NV
Hormones and Behavior , 2007; 51(4):477-482

Bir ¢ok tiirde androjenler cinsel aktivitede énemli rol
oynamaktadir. Androjenlerin cinsel davranislar tizerine et-
kilerini inceleyen insan arastirmalarnnin ¢ogu, heterosek-
stel erkeklerin vajinal iliski, masturbasyon veya erotik
filmleri gérdiiglindeki androjenik yanitlan lzerine odak-
lanmistir. Bu erotik filmlerin erkekte testosteron (T) sevi-
yesini artirdigl goériilmis, ancak kadinlarda bu tiir uyarim-
lar &ncesi ve sonrasi T seviyesi karsilastinimadigindan bu
fark bilinmemektedir. Kadinda ve erkekte kiiciik gruplar-
da yapilan bazi calismalarda da (5 kadin, 6 erkek gibi)
T'de artis ile cinsel iliski arasinda baglanti bulunamamustir.

Bu calismada, T'de artis olup olmadig: iki kontrol akti-
vitesi ile karsilastirilarak incelenmistir. Bunlardan birincisi
olan “egzersiz” ile, cinsel aktivitenin fiziksel uyanima bo-
limiinde T kontrold, ikincisi olan “sarilma” ile yakin fizik-
sel temas boélimiinde T kontroll yapilmistir.

Katiimcr kadinlardan (49 kadin, yas ortalamasi:
21.33+3.80, cogu heterosekstiel) yapay ve steril laboratu-
ar ortaminda degil cinsel aktivitelerini kendi evlerinde
yapmalar istenmistir. Uc ayr gecede pre-aktivite, post-
aktivite ve ertesi sabah tiikiiriik érnekleri alinmis ve son iki
gln aktivitelerinden sonra da kisa soru formlar (demog-
rafik ozellikler, saglik ve cinsel 6zge¢misleri, Profile of
Mood States, Sexual Desire Inventory) doldurulmustur.
Birinci tlkurik érnegi, aksam yemeginden ve aktiviteden
once, 2. tlkirik ornegi aktivite sonrasi 15. dakikada ali-
narak soru formu doldurulmustur. Uciincii tikirik 6megi
ise aktiviteyi izleyen sabah, kahvaltidan 6nce alinarak, er-
tesi sabah soru formu doldurulmustur. Literatlre gore, ti-
kirlik analizindeki T seviyesi ile serumdaki serbest T kon-
santrasyonlarinin yiiksek diizeyde pozitif korelasyona sa-
hip oldugu Dbelirtiimektedir. Tlkirik ornegi tepkimeye
girmeyen bir sakiz cignetilerek artirnlmakta, ancak bu &r-

nek alinmadan &nceki bir saat icinde yemek, sigara, ice-
cek yasaklanmaktadir.

Kadinlarin cinsel iliski sonrasi T seviyeleri, kontrol akti-
viteleri sonrasi T'den daha yiiksek bulunmustur. Veriler, T
ile orgazm, cinsel istek ve iliski baglilig1 arasinda bir kore-
lasyon olduguna dikkat cekmektedir. Cinsel iliski dncesi T
seviyesi, anlamli olarak sarilma dncesi ve egzersiz 6ncesi
T'den yiksek bulunmustur. Sarilma ve egzersiz dncesi
T'ler arasinda anlamli fark gérilmemistir. Cinsel iliski son-
rasi T seviyesi, sarilma ve egzersiz sonrasi T'den anlamli
derecede yiiksek oldugu belirlenmistir. Yine sarilma ve
egzersiz sonrasi T'ler arasinda bir fark gorllmemistir. flg
aktivitenin, ertesi sabah T seviyesi lizerine etkileri incelen-
diginde anlaml bir fark gériilmemistir. Orgazm olan ka-
dinlardaki T seviyesi orgazm olmayan kadinlarinkinden
anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Ancak orgazmin,
kendi aralarinda orgazm olan ve olmayan kadinlann T se-
viyelerinde anlaml bir artisa neden olmadigi belirtilmek-
tedir. T seviyesi yiiksek olan kadinlarda orgazm olma ora-
ninin yiiksek oldugu gérilmistir. Kadinlann cinsel iliski-
den sonraki cinsel memnuniyet diizeyi, kontrol aktivitele-
rinden sonraki memnuniyet diizeyinden yiksek bulun-
mustur. Katilimailar iliskiyi izleyen sabah kontrol aktivite-
lerine nazaran kendilerini daha cekici hissettiklerini ifade
etmislerdir.

Sonug olarak bu makalede, kontrol aktiviteleri ile ilgili
olarak cinsel aktivitenin kadinda T seviyesini nasil etkile-
yebilecegi incelenmis ve cinsel iliski ncesi T seviyesi
kontrol aktivitelerine gére daha yiiksek bulunmustur.

Ceviri:

Yard. Dog. Dr. Dilek Aygin
Sakarya Uiniversitesi Saghk Yiiksek Okulu
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Premenopozal ve postmenopozal kadinlar arasinda
cinsel istek isaretleri yontinden farkhliklar

McCall K. and Meston C.
J Sex Med 2007; 4:364-371.

Menopozun kadin yasami lzerine olan etkisine yone-
lik pek cok arastirma yapilmistir. Literatiirde menopozda
yasanan pek ¢ok degisimden (mood, kognitif fonksiyon
ve fiziksel degisimler, cinsel aktivite seviyelerinde, kadi-
nin duygularinda veya kadinlik algilayisinda degisim, ilis-
kilerde, uyku 6zelliklerinde ve yasam kalitesinde degisim,
psikolojik degisimler) bahsedilmektedir. Menopoza giren
kadinlar genellikle cinsel fonksiyon diizeylerinde degisim
yasamaktadir. Postmenopozal kadinlar arasinda en yogun
yasanan cinsel problemin cinsel istekte azalma oldugu ra-
por edilmistir.

Arastirma sonugclart hem dogal hem de cerrahi meno-
poza giren kadinlarin ¢cogunlukla cinsel istekte azalma de-
neyimlediklerini gdstermektedir. Son zamanlarda post-
menopozal kadinlarda cinsel istegi degerlendiren araclar
olmasina ragmen, bildigimiz kadariyla postmenopozal ka-
dinlarda cinsel istek isaretlerini degerlendirmek igin tasar-
lanan gecerli bir arag yoktur. Bu ¢alismanin amaci “Cinsel
istek i§aretleri Skalasi’ni (Cues for Sexual Desire Scale-
CSDS) kullanarak menopozdaki dért grup kadinda cinsel
istegin nasil etkilendigini arastirmaktir. Pre-postmenopo-
zal kadinlarda cinsel istegi baslatan isaretleri saptamak,
kadin igin dnemli olan ve cinsel uyarny: algilamada etkili
olan cinsel istek kavramina katki saglayacaktir.

Arastirmaya toplam 169 kadin basvurdu. Calismaya
18-75 yas arasinda olan ve su anda aktif cinsel yasantisi
olan 125 kadin dahil edildi. Kriterlere uyan katilimcilarla
bir kadin arastirmaci 6zel bir odada teke tek gériisme ya-
parak katiimcilarin menopozal durumlart (menopozal
semptomlari, son menstruasyon tarihi, su an hormon rep-
lasman tedavisi alma durumu, énceden gegirilen jinekolo-
jik ameliyatlar) belirlendikten sonra katilimcilara “Kadin
Cinsel Fonksiyon indeksi’ni (The Female Sexual Function
Index —FSFI ), “Cinsel istek isaretleri Skalasi”’ni (Cues for
Sexual Desire Scale-CSDS), katihmar bilgi formu ve diger
standart soru formlar (burada olmayan) uygulandi. FSFI'in
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-cinsel istek- bolimiinden elde edilen puanlar dogrultu-
sunda katihmcilar, cinsel sorunu olmayan premenopozal
kadinlar (N= 35), cinsel istek azlig1 olan premenopozal ka-
dinlar (N= 30), cinsel sorunu olmayan postmenopozal ka-
dinlar (N= 21) ve cinsel istek azligi olan postmenopozal
kadinlar (N=39) olmak iizere dort gruba ayrildi.

Kadin Cinsel Fonksiyon indeksi (The Female Sexual
Function Index — FSFI) toplam 19 madde ve 6 alt bolim-
den: Istek (2 madde), uyariima (4 madde), lubrikasyon (4
madde), orgazm (3 madde), memnuniyet (3 madde) ve
agr (3 madde) olusmustur.

Cinsel istek Isaretleri Skalasi (Cues for Sexual Desire
Scale - CSDS) toplam 40 maddeden ve 4 alt bolimden:
Sevgi/duygusal baglilik isaretleri (6rn: Partnerini sevme,
erotik film izleme, cinsel aktiviteyi bekleme veya isteme)
(10 madde), belirgin/erotik isaretler (6rn: partnerle gele-
cege dair konusma, romantik bir aksam yemegi yeme,
cinsel aktivite hakkinda konusma) (10 madde), gérsel/ya-
kinlasma isaretleri (6rn: Yakin dans etme, partnerin sagina
veya yliziine dokunma) (10 madde) ve romantik/dolayh
isaretler (6r: Romantik film izleme, giinesin batisini izle-
me, cinsel fantezi kurma) (10 madde) olusmustur.

Arastirmaya katilan kadinlarin yaslar 19-75 arasinday-
di (41.64+14.26). Yapilan tek yonli ANOVA analizi yas
gruplari arasinda anlamli derecede fark oldugunu goster-
di. Premenopozal kadinlar postmenopozal kadinlardan
daha gencti. iki grup arasinda etnik kdken ve egitim yo-
niinden anlamh fark yoktu.

Cok yonlii ANOVA analizi gruplar arasinda FSFI toplam
puanlar yéniinden anlamli diizeyde farklilik oldugunu or-
taya cikardi. CSDS den alinan toplam puanlar yéniinden
dort grup arasinda anlamli farklilik varken gérsel/yakinlas-
ma isaretleri yéniinden gruplar arasinda anlaml fark yok-
tu.

Cinsel istek azhigl olan kadinlarda, sevgi/duygusal
baglanma isaretleri, belirgin/erotik isaretler ve roman-
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tik/dolayl isaretler, cinsel sorunu olmayan kadinlara oran-
la 6nemli derecede azdi. CSDS den alinan toplam puanlar
cinsel sorunu olan kadinlarda énemli derecede dusukta.
Cinsel istek bozuklugu olan ve olmayan postmenopozal
kadinlar karsilastinldiginda postmenopozal kadinlar sev-
gi/duygusal bagllk isaretlerini premenopozal kadinlara
oranla daha fazla gosterdiler.

Sonug olarak postmenopozal kadinlarin cinsel istek
isaretlerinden daha cok sevgi/duygusal baghlik isaretleri-
ni gostermeleri, tedavi agisindan énemli olabilir. Postme-

nopozal kadinlarin, cinsel istek azligl sorununa y&nelik
yardim almasi ve kadinin cinsel istek diizeyini artirmada
etkili olabilen sevgi/duygusal bagllik isaretlerini destekle-
yen durumlara karsi farkindalik diizeyini artirmasi ve bu
durumlara ilgi géstermesi uygun olabilir.

Ceviri:

Arastirma Gorevlisi Dilek Bilgic

L. Florence Nightingale Hemsirelik Yiiksekokulu
Kadin Hastaliklari ve Dogum Hemsireligi AD
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Cinsel saghk bakim ihtiyaclarinin
degerlendirilmesinde genisletilmis plissit

modelinin uygulanmasi

Taylor B., Davis
Nursing Standard. 21(11); 35-40. 2006

Diinya Saglik Orgiitii cinsel saghg1 (1975); “insanin sa-
dece bedensel degil; duygusal, dusiinsel ve toplumsal
biitlinligini saglayan, kisilik gelisimi, iletisim ve sevginin
paylasimini olumlu yénde zenginlestiren ve arttiran saglik
hali” olarak tanimlamaktadir. Cinsel saglik subjektif bir
kavramdir. Bir kisi icin cinsel yolla bulasan hastaliklara ya-
kalanmama anlamina gelirken, bir baskasi icin cinsel iliski-
de kendini rahat ve giivenli hissetmektir. Bazilan igin ise
kendi imajini olumlu hissetmesidir. Bu bakimdan cinsel
saglik fiziksel, psikolojik, sosyal ve spritliel 6zellik gdste-
ren holistik bir kavramdir.

PLISSIT modeli 1976’da Annon tarafindan hastalarin
cinsellik ve cinsel saglik ihtiyaglarini karsilamak tizere ge-
listirilmis olup, izin, siirh bilgi, spesifik éneriler ve yogun
tedavi olmak lizere dort asamadan olusmaktadir. Girisi-
min asamalarn ilerledikce, daha kapsamli bilgi, egitim ve
beceri gerektirmektedir. Ex-PLISSIT ise, PLISSIT modelinin
genisletilmis bir modeli olup, primer bakimdan sorumlu
hemsireler icin hastalarin cinsellik ve cinsel saglik ihtiyag-
larini karsilamada bir cerceve olusturmaktadir.

PLISSIT modelinde bir asamadan diger asamaya dog-
rusal gecilebilirken, Ex-PLISSIT modelinde izin verme asa-
masl, diger asamalarinin merkezinde bulunmaktadir. Mo-
delde sinirl bilgi, spesifik 6neriler ve yogun tedavi asama-
lari izin verme temeline dayanmaktadir.

Modelin asamalari incelendiginde;

izin Verme Asamasi:

Hastanin cinsel saglik ihtiyaclarini karsilamada ilk adim
degerlendirme siirecidir. Degerlendirme esnasinda hem-
sire hastaya izin vermede sinirlan belirlememisse, hastalar
cinsellik ve cinsel sagliklariyla ilgili olarak ne anlatip neyi
anlatmamalan gerektigine karar veremezler. Bu nedenle
hemsire izin verme sinirlarini agik belirlemeli ve hastayi
cesaretlendirmelidir.

Bu asamada hemsirelerden, hastalarin cinsellik ve cin-
sel sagliklari ile ilgili sorunlarini ifade etmesine izin verme-
leri ve hastalarin duygularini anlamaya calisarak uygun te-
davi ortami yaratmalar beklenmektedir. Hastaya yonelti-
len sorular secilirken dikkatli olunmalidir. Omegin; “Belli
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hastaliklari olan insanlarin cinsel istek kaybi veya tatmin
sorunlan gibi cinsel giicliklerle karsilasmasi sik gérilen
bir durumdur. Hastaliginiz sizin cinsel yasaminizi nasil et-
kiledi?” veya “Hastaliginizdan sonra cinsel iliskiniz nasil
etkilendi? Bu konuda konusmak ister misiniz?”

Ayni zamanda saglik profesyoneli ile hasta arasinda bir
iletisim olmadan da, izin verme konusunda bazi firsatlar
vardir. Hasta bekleme odasi ve ilan tahtasi, yararlanilabi-
len hizmetleri aciklama ve gizlilik konusunda gliven ver-
mek igin ideal yerlerdir.

Sinirh Bilgi Asamasi:

PLISSIT ve Ex-PLISSIT modellerinde sinirh bilgi asama-
sinda, bilgi kaynagi olarak hemsirelerin énemli rolii bulun-
maktadir. Bu asamada hemsireler yanlis bilgileri aciga ¢I-
karma ve mitleri ortadan kaldirma konusunda bilgi kayna-
g1 olmalidir. Bu amagla, hastalara konu ile ilgili brosiir, ki-
tapciklar ve 6zel internet sitelerinin adresi verilebilir.

Spesifik Oneri Asamasi:

Bu asamada hastanin sorununa 6zel ¢oziicli yaklasim
gosterilmelidir. Bu duruma romatizma agrilarinda farkl
cinsel pozisyonlarin denenmesi ve cinsel aktivite éncesin-
de analjezik alinmasinin énerilmesi drnek olarak verilebilir.

Yogun Tedavi Asamasi:

Bu asama hem PLISSIT hem de ex-PLISSIT modelinin
en son asamasidir. Bu asamada primer hemsirenin hasta-
ya yogun tedavi verebilmesi ve gerektiginde hastay! uy-
gun birime sevk edebilmesi icin uzman olmasi gerekmek-
tedir.

Sonug olarak Ex-PLISSIT modeli hemsirelere ve diger
saglik profesyonellerine, kendilerini rahat hissedebilecek-
leri ve hastalarin ihtiyaglanni giivenle tespit edip, karsila-
yabilecekleri bir cerceve saglamaktadir.

Ceviri:

'Egitim Uzmam Sena Kaplan, “Prof. Dr. Hediye Arslan
'Saglik Bakanligi, Saghk Egitim Genel Miidiirliigii
’Maltepe lniversitesi, Hemsirelik Yiiksekokulu





