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

2. Bültenin amac›, erkek ve kad›n cinsel sa¤l›¤›, erkek infertiltesinde sürekli bilgi ak›fl›n› sa¤lamakt›r. Bültende kongre

ve konferans bildiri özetleri, literatür özetleri ve derlemeler yay›nlan›r. Derlemeler 4 sayfay›, literatür özetleri 1 say-

fay› aflmayacak flekilde haz›rlanmal›d›r.

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

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

yapabilecektir.

5. Bültene gönderilecek güncel makale özetlerinin ak›c› bir çeviri ile Türk Dil Kurumu Türkçe sözlü¤ü ve yaz›m kuralla-

r›na uygun olarak yaz›lmas› gereklidir. Yaz›larda bilimsel içeri¤i bozmayacak flekilde k›saltmalar ve düzeltmeler yap-

ma hakk› yay›n kuruluna aittir.

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

yerleri belirtilmelidir.

7. Sadece standart k›saltmalar kullan›lmal›d›r. Bafll›kta k›saltma kullan›lmamal›d›r. K›saltma standart bir ölçüm birimine

ait de¤ilse, metinde ilk kullan›ld›¤› yerin önünde k›saltman›n ait oldu¤u tam terim bulunmal›d›r.

8. Derlemelerde kaynaklar, metinde geçifl s›ras›na göre numaraland›r›lmal›d›r ve NLM nin ‘Index Medicus’ta kulland›-

¤› format esas al›narak haz›rlanm›fl afla¤›daki örnek stiller kullan›lmal›d›r. 

1. Dergiler: 1) Yazar›n soyad› ve isimlerinin bafl harfleri (nokta); 2) Yaz›n›n bafll›¤› (ilk harf d›fl›nda tamamen küçük

harfle) (nokta); 3) Derginin ad› veya Index Medicusa'a göre k›salt›lm›fl flekli; 4) Yay›nland›¤› y›l (noktal› virgül); Cilt

numaras› (arabik) (iki nokta üst üste ve boflluk); ‹lk sayfa (tire) son sayfa (nokta). Örnek: Levine LA, Estrada CR, Storm

DW, Matkov TG. Peyronie disease in younger men: characteristics and treatment results.; J Androl. 2003 Jan-

Feb;24(1):27-32.

2. Kitaplar: 1) Yazar›n ad› (nokta); 2) Kitab›n ad› (nokta); 3) (Varsa) kaç›nc› bask› oldu¤u (nokta); 4) Yay›nland›¤› fle-

hir (Birkaç taneyse yaln›zca ilki) (virgül); 5) Yay›nevi (virgül); 6) Yay›nland›¤› y›l (noktal› virgül ve boflluk); 7) ‹lk say-

fa (tire) son sayfa (nokta). Örnek: Culley Carson, Roger Kirby, Irwin Goldstein.; Textbook of Erectile Dysfunction Ox-

fort, Isis Medical Media, 1999; 133-140. 

3. Kongre bildileri: 1) Yazar›n soyad› ve isimlerinin bafl harfleri (nokta); 2) Yaz›n›n bafll›¤› (ilk harf d›fl›nda tamamen

küçük harfle) (nokta); (3) Yay›nland›¤› bilimsel konferans; 4) Yay›nland›¤› y›l (noktal› virgül); Cilt numaras› (iki nokta

üst üste ve boflluk); ‹lk sayfa (tire) son sayfa (nokta). Örnek: Culley Carson. American contributions to the treatment

of erectile dysfunction. ISSIR 2002 / Montreal 26th September 2002;145

9. Güncel makale özetlerinde makale bafll›¤›n›n alt›na orijinal literatürün yazar›, yay›nland›¤› dergi y›l› ve dergideki say-

fa numaras›; makale sonuna ise özetleyenin ad› - soyad›, çal›flt›¤› kurum belirtilmelidir. Orjinal literatürün kaynak for-

mat›, Medline ile birebir olmal›d›r.

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

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

YAZIM KURALLARI
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MALPRAKTIS YASASI NEDEN‹YLE TÜRK ANDROLOJ‹ DERNE⁄‹’N‹N UYGULAMALARI:

Dünya T›p Birli¤i, (WMA) Helsinki bildirgesi, yürürlükte olan T.C Sa¤l›k Bakanl›¤› Hasta

Haklar› Yönetmeli¤i (RG 1.8.1998, 234208), Türk Tabipler Birli¤i “Meslek Eti¤i Kuralla-

r›” ve ayr›ca TBMM’de yeni kabul edilen “Malpraktis yasas›”na göre; uygulanacak her-

hangi bir t›bbi giriflimin etik ve hukuksal aç›dan savunulabilir olmas› için, hastadan mut-

laka “onam” (r›za) al›nmas› gerekmektedir. Onam›n hastan›n ayd›nlat›lmas› sonras›nda

al›nm›fl ve belgelenmifl olmas›, hekimin daha sonra önemli etik ve hukuksal sorunlarla

karfl›laflmas›n› engelleyecek en önemli deste¤i olacakt›r. Hastan›n hayat›n› riske sokacak

t›bbi yöntem ve giriflimler için al›nacak iznin yaz›l› olmas› flartt›r.

Türk Androloji Derne¤i, androloji ile u¤raflan hekimlerin ve üyelerinin etik ve hukuksal

haklar›n›n korunmas› için hekimlere da¤›t›lmak üzere androloji ile ilgili hastal›klar›n her-

birinin tedavisi hakk›nda hastalar için haz›rlanan “Ayd›nlat›lm›fl Onam Belgesi” çal›flma-

lar›n› bafllatm›flt›r. Ayd›nlat›lm›fl Onam Belgesi;

Sirkumsizyon (sünnet),varikosel, hidrosel,spermatosel, kriptorflidizm (orfliopeksi, orfli-

ektomi, testis torsiyonu (detorsiyon, fiksasyon, orfliektomi), hipospadias, epispadias,

mesane boynu rekonstrüksiyonu, vazektomi, testis biyopsisi, obstrüktif infertilite cerra-

hi tedavisi (mikrocerrahi vazovazostomi, epididimo-vazostomi vs, üreme yolundan IC-

SI için sperm elde etme (testis, epididim, vaz deferens, seminal vezikül, tüm teknikler),

anejakülasyon tedavisi (penil vibratör, elektroejakülasyon), do¤umsal penil kurvatür

cerrahileri (nesbit, plikasyon, intrakavernozal injeksiyon (+ penil renkli doppler US, ka-

vernozografi, kavernozometri), kromotubasyon, vazografi, seminal vazografi, TUR-ED,

peyronie hastal›¤› tedavisi (injeksiyon, cerrahi vs.), penil protez implantasyonu, pria-

pizm tedavisi (drenaj, flant cerrahileri),penil vasküler cerrahiler (arteriyel, venöz yetmez-

lik), testis protez implantasyonu, üretra hastal›klar›, BPH-endoskopik tedavileri, BPH’n›n

aç›k cerrahi tedavisi ve cinsellik, interseks, penis rekonstrüksiyonu, penis uzatma, pros-

tat kanseri tedavisi ve cinsellik (tüm medikal ve cerrahi tedavileri içeren) konular›nda

haz›rlanacakt›r. Meslektafllar›m›z›n androloji uygulamalar›nda yasal haklar›n› korumak

için bafllat›lan bu çal›flma, otuza yak›n ürolo¤un katk›s›yla oluflturulacakt›r. Ayr›ca 5271

say›l› Ceza Muhakemesi Kanunu uyar›nca, Türk Tabipleri Birli¤i’ne yarg› adalet komis-

yonlar›nda görev yapacak dört kiflilik bir isim listesi bildirilmifltir.

Türk Androloji Derne¤i, yukar›daki katk›lar›n›n d›fl›nda ülke çap›nda androloji alan›nda

“mediko-legal” t›bbi hukuksal sorunlarla karfl›laflan meslektafllar›na her aç›dan deste¤e

haz›rd›r…

Prof. Dr. Atefl Kad›o¤lu

B A fi K A N D A N  M E S A J
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Hipotalamustan gelen uyar›lar ile anterior hipofizden
sal›nan Luteinize edici hormon (LH) testiste Leydig hücre-
lerinden steriod yap›da bir hormon olan testosteronun
sentez ve sekresyonunu sa¤lar (1). Testosteron karaci¤er-
de konjugasyon ve oksidasyon ile inaktive olurken, hedef
dokularda aktif metabolitleri olan Dihidrotestosteron
(DHT) ve Östradiole (E2) çevrilir (1,2). Steroid yap›daki bu
hormonlar vücuttaki pek çok dokunun gerek embriyonel
hayatta gerekse daha sonraki dönemlerde farkl›laflmas› ve
gelifliminde önemli rol oynarlar (3–5). Hormonlar›n bu et-
kileri Tablo-1’de gösterilmifltir. 

Testosteron kendisi seksüel farkl›laflma, maskülinizasyon,

kemik yap› ve kemik ili¤i geliflimi, eritropoetin sal›n›m›, psi-
kotrofik fonksiyon ve potens-libido üzerine etki gösterirken;
DHT seksüel farkl›laflma, saç uzamas›, sebum üretimi ve
prostat dokusunun geliflimi üzerine etki etmektedir (3,6,7). 

Androjenlerin fetal ve prepubertal dönemde erkek
seksüel organlar›n›n geliflimi ve farkl›laflmas› üzerine olan
etkileri net olarak bilinmektedir. Bu dönemde penil doku-
da yüksek oranda androjen reseptörü bulunmaktad›r
(1,8). ‹ntrauterin 6. haftada prolifere olan çölom epiteli içi-
ne göç eden primordiyal germ hücreleri ile gonadal doku

oluflmaya bafllar. E¤er, embriyonal genetik yap›da Y kro-
mozomu var ve bu nedenle gonadal farkl›laflma testis yö-
nünde ise 8. haftada Sertoli ve Leydig hücreleri oluflur.
Sertoli hücrelerinden sal›nan Müllerien Kanal ‹nhibe Edici
Faktör (M‹F) arac›l›¤› ile paramezonefrik kanallar farkl›lafl›r-
ken, Leydig hücrelerinden sal›nan testosteron arac›l›¤› ile
mezonefrik kanal uyar›l›r ve erkek genital yap› geliflmeye
bafllar. Testosteronun DHT’a dönüflümü ile d›fl genital or-
ganlar uyar›l›r (1,9). 

Androjenler hücre içine girdikten sonra reseptörleri ile
birleflerek Androjen-Reseptör (AR) kompleksi olufltururlar
ve hücre içinde etkilerini gösterirler (8). Yap›lan çal›flma-

larda AR’lerin fötal peniste cilt, prepisyum, üretra, korpus
kavernozum ve korpus spongiozum stromal hücreleri ve
glansda bulundu¤u gösterilmifltir (10, 11). AR’lerin penis-
te özellikle dorsal uretral tabana karfl›l›k, ventral bölgede
daha yo¤undur. Yine 5α reduktaz-II aktivitesi de bu böl-
gede daha fazlad›r. AR’lerinin bu farkl› lokalizasyonu üret-
ra ve penil flaft›n oluflumunda ve üretran›n ventral füzyo-
nunda önemli rol oynar (11,12). 

Ratlarda yap›lan bir çal›flmada immatür fallusda fazla
miktarda bulunan AR say›s›n›n yaflla birlikte azald›¤› orta-
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Tablo 1. Steroid yap›daki hormonlar›n hedef dokular üzerindeki etkileri ve bu etkiyi ortaya ç›karan steriod hormon türü.

Hedef Doku Etki Steroid

Wolf kanal› Büyüme ve farkl›laflman›n uyar›lmas› Testosteron
Eksternal genitalya Maskülanizasyon ve büyüme DHT
Urogenital sinus Maskünalizasyon ve büyüme DHT
Kemik Epifizlerin kapanmas› ve anabolik etki Östradiol ve testosteron
Larinks Vokal kordlar›n uzunlamas›na büyümesi Testosteron ve DHT
Deri Sebum üretimi, k›l foliküllerinin büyümesi,

androjenik alopesi DHT
Böbrekler Eritropoetin üretimi Testosteron/DHT
Karaci¤er Enzim üretimi ve protein sentezi Testosteron ve DHT
Kas Anabolik etki Testosteron
Kemik ‹li¤i Eritropoezis Testosteron/DHT
Testis Spermatogenezis DHT ve östradiol
Prostat Büyüme ve fonksiyon DHT ve östradiol
Gö¤üs Büyümenin inhibisyonu Testosteron ve DHT
Hipofiz GnTH sekresyonunda negatif geri kontrol Testosteron/DHT
Hipotalamus GnRH sekresyonunda negatif geri kontrol DHT
Beyin Psikotropik etkiler Testosteron/DHT/Östrodiol



ya konulmufltur (13). Bu bulgunun insanlardaki yans›mas›
puberte sonras› penil büyümenin durmas› fleklinde kendi-
ni göstermektedir. AR’de izlenen bu azalma penisin re-
septörü yo¤un içeren tüm yap›lar›nda (korpus kaverno-
zum ve spongiozum, penis cildi, üretra ve glans penis) ol-
maktad›r (14,15). 

AR düzeyleri çeflitli hasta gruplar›nda da de¤erlendiril-
mifltir. Godec ve arkadafllar› yapt›klar› bir çal›flmada erektil
disfonksiyon nedeni ile penil cerrahi uygulanan hastalar-
dan al›nan kavernozal doku örneklerinde AR oran›n› düflük
olarak bulmufllard›r (16). Schultheiss ve arkadafllar› ise, pe-
nil deviasyon nedeni ile cerrahi uygulanan potent erkekler
ile transeksülalite ameliyat› nedeni ile penektomi yap›lan
hastalarda kavernozal dokuda AR ve östrojen reseptör (ER)
oranlar›n› karfl›laflt›rm›fl ve penil deviasyon ameliyat› uygu-
lanan erkek hastalarda AR oran›n› % 74,9, ER oran›n› %11
olarak saptam›fllard›r (17). Bu reseptör oranlar› di¤er grup-
ta s›ras› ile % 63,5 ve % 21,2 olarak tespit edilmifltir.  

Androjenlerin kavernozal doku üzerindeki etkilerini
de¤erlendiren pek çok çal›flma vard›r. Bu çal›flmalar ge-
nelde kastre edilmifl hayvanlarda kavernozal dokuda orta-
ya ç›kan de¤iflikliklerin de¤erlendirilmesi ve androjen rep-
lasman tedavisi ile ortaya ç›kan de¤iflikliklerin izlenmesi
fleklinde düzenlenmifltir (13,14,18). 

Ereksiyon üzerine androjenlerin etkisi uzun y›llar tart›fl-
ma konusu olmufltur. Baz› hipogonadal erkeklerde normal
ereksiyonlar›n izlenmesi, ereksiyon için androjenlerin ge-
rekli olmad›¤› düflüncesine neden olmakla birlikte hipogo-
nadal erkelerde NPT kayd› ile gece ereksiyonlar›nda azal-
ma oldu¤u ve androjen replasman tedavisi ile bunlar›n
normale döndü¤ü gösteren aksi yönde çal›flmalarda vard›r
(19-21). Becker ve arkadafllar› yapt›klar› bir çal›flmada,
ereksiyon s›ras›nda plazma ve kavernozal dokuda testos-
teron düzeyi de¤iflikliklerini incelenmifllerdir (22). Bu çal›fl-
mada ereksiyonun farkl› evrelerinde kavernozal dokudan
al›nan kan örneklerindeki testosteron düzeyi efl zamanl›
olarak brakial venden al›nan kan örne¤inde ölçülen plazma
testosteron düzeyini karfl›laflt›r›lm›flt›r. Flask evrede plazma
testosteron düzeyi penil kandan daha yüksek olarak ölçül-
müfl; tümesans dönemi ile plazma ve penil testosteron
düzeyi eflitlenmifltir. Rijid ereksiyon safhas›nda ise penil
testosteron düzeyi plazma düzeyinden daha fazla bulun-
mufl ve bu yükseklik detümesans sonras›nda da devam et-
mifltir. Ayn› araflt›rmac›lar benzer çal›flmay› erektil disfonk-
siyonu olan erkek hastalar üzerinde de yapm›fllar ve tüme-
sans s›ras›nda izlenen penil testosteron düzeyi art›fl›n›n
plazma testosteron düzeyine kadar yükselmedi¤i ve son-

raki dönemde de penil testosteron düzeyinin plazma tes-
tosteron düzeyinden düflük oldu¤unu saptam›fllard›r (23). 

Ereksiyonun moleküler fizyolojisinin net olarak ortaya
konulmas› androjenlerin bu mekanizma üzerindeki önem-
li etkilerini de ortaya koymufltur. Bu konuda yap›lm›fl ça-
l›flmalarda, kavernozal ve dorsal sinirlerde Nitrik Oksit
Sentaz (NOS) içeren lif say›s› kastrasyon yap›lm›fl ratlarda
kontrol grubu ve androjen replasman tedavisi alanlara
oranla daha az olarak bulunmufltur (24). Bu bulgular sonu-
cunda, testosteronun NO yola¤›n›n düzenlemesinde rol
oynad›¤› ve testosteron yoklu¤unda NO üretimi ve aktivi-
tesinin azald›¤›n› ileri sürülmüfltür. Benzer flekilde Reilly
ve arkadafllar› da kavernozal dokuda NOS gen ekspresyo-
nu kastre ratlarda daha düflük düzeyde saptam›fllard›r
(25). Bununla birlikte, bu konuda aksi görüfl belirten çal›fl-
malar da vard›r ve bu araflt›rmalarda androjenlerin NOS
aktivitesi üzerine etkisi olmad›¤› ileri sürülmüfltür (26-28).
Ancak, bu konuda son olarak yap›lan bir çal›flmada, kast-
re edilmifl deneklerde korpus kavernozum nNOS ve
eNOS aktivitesinin azald›¤›, androjen replasman tedavisi
sonras›nda ise art›fl gösterdi¤i gösterilmifltir (29) Park ve
arkadafllar› ise bu de¤iflikliklere etkinin DHT’da testoste-
rondan daha fazla oldu¤unu göstermifltir (30). 

Androjenler sadece NO sistemi üzerine de¤il, adre-
nerjik sistem üzerine de etkilidirler ve kastre deneklerde
α-adrenerjik uyar›ma olan duyarl›l›k artm›fl olarak bulun-
mufltur (31). 

Androjenlerin bu etkileri kavernozal düz kas aktivitesi
ve ereksiyon ifllevli üzerinde rol oynamaktad›r. Özellikle
artm›fl sempatik tonus nedeni ile kastre edilmifl ratlarda
veno-oklüzif mekanizman›n oluflmamakta ve kavernozal
sinus içinde kan dolafl›m› devam etmektedir. Bu olay and-
rojen replasman tedavisi önlenmekte ve veno-oklüzif me-
kanizma normal ifllevine dönmektedir (32). Bu bulgular
göstermektedir ki, androjenler kavernozal düz kas aktivite-
si ve NO mekanizmas› üzerinde önemli etkiye sahiptirler.

Yap›lan çal›flmalarda androjenlerin vasküler yatak ve
penil damarlar üzerine olan etkileri de incelenmifltir. Tes-
tosteron ve DHT vasküler düz kaslarda hücre proliferasyo-
nunu art›rd›¤› ve testosteronun rat aortas›nda NOS ve po-
tasyum kanallar› aktivasyonu ile vazodilatasyon sa¤lad›¤›
yap›lan çal›flmalarda gösterilmifltir (17,33,34) 

Son y›llarda erektil disfonksiyon tedavisinde fosfodies-
teraz tip 5 (PDE5) inhibitörlerinin kullan›lmaya bafllanmas›
sonucunda androjenlerin bu enzim üzerine olan etkileri de
araflt›r›lm›flt›r (35). PDE5 mRNA’s› erkek genital sistemin-
de kad›n genital sisteminden daha fazlad›r. Yine, PDE5
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gen ekspresyonu korpus kavernozumda di¤er genital do-
kulardan 10 kat; non-genital dokulardan ise 10-100 kat
daha fazla oranda bulunmaktad›r. Yap›lan bu çal›flmada
kavernozal dokudaki PDE5 mRNA aktivitesi orfliektomi
sonras› azalm›fl, testosteron replasman› ile art›fl göster-
mektedir. Bu bulgu, hipgonadal bireylerde yan›t al›nama-
yan PDE5 inhibitörleri tedavisine anndrojen replasman›
ilave edildi¤inde etkinli¤in artt›¤› gösteren çal›flmalar›n
mekanizmas›n› aç›klamaktad›r. 

Sonuç olarak, androjenik hormonlardan olan testoste-
ron ve DHT penisin normal geliflimi için gerekli ve önem-

lidirler. Hayvan çal›flmalar› androjenlerin kavernozal doku-
da innervasyon ve nörotransmitter sistemi üzerine etkili
oldu¤unu göstermektedir. Androjenler NOS gen ekspres-
yonu ve aktivitesini art›r›rlar, korpus kavernozum düz kas
hücresi proliferasyonu sa¤larlar, vazodilatatör etkileri ile
kan ak›m›n› art›r›rlar ve kavernozal dokuda PDE5 mRNA
düzenlenmesinde rol oynarlar.
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Kad›n ve erkekte cinsel siklus birbirine oldukça benzer-
dir. Erkeklerdeki ereksiyon mekanizmas›n›n ayd›nlat›lmas›
ve bu konudaki patofizyolojinin derinlemesine incelenme-
si  kad›n cinsel siklusunun anlafl›lmas› için yap›lan çal›flma-
lara bir önayak olmufltur. 

Her iki cinste de cinsel siklus merkezi sinir sisteminden
hedef organlar aras›nda bir döngüden ve bu cevaptan et-
kilenen vücuttaki birtak›m de¤iflikliklerden oluflmaktad›r.
Kad›n ve erkeklerde anatomik olarak hedef organlarda
farkl›l›k oldu¤u gibi bu hedef organlar› kontrol eden mer-
kezi sinir sisteminin kontrolünde de birtak›m farkl›l›klar
mevcuttur (1,2). Sexual Dimorphic nucleus (SDN) bunun
en iyi örne¤idir. Erkek s›çanlarda SDN befl kat daha fazla
büyüktür. ‹nsanlarda buna benzer INAH (Interstitial Nuc-
leus of Anterior Hypotalamus) ad› alt›nda  dört çekirdek
tan›mlanm›flt›r. K›zlarda INAH nöron say›s› 4 yafl›ndan
sonra azal›rken erkeklerde sabit kal›r (3,4).

Cinsel siklus her iki cinste de cinsel istek, uyar›lma, or-
gazm ve çözülme fleklinde döngüsel olarak ifllev görmek-
tedir. Daha önceden tan›mlanan plato safhas› kullan›lma-
maktad›r. Kad›nlarda erkeklerden farkl› olarak uyar›n›n
sürmesi halinde orgazm birden fazla olabilmektedir. Er-
keklerde ise orgazm›n tekrar olabilmesi için çözülmenin
olmas› ve tekrar siklusa girmesi gerekmektedir.

Hipotalamus cinsel fonksiyonlar üzerindeki etkisi en
fazla bilinen bölgedir. Hipotalamus cinslerin birbirleriyle
olan davran›fl›n›, seks hormonlar›n›n sal›n›m›n› gerçeklefl-
tiren limbik sistemin bir parças›d›r (5). Dopaminerjik uya-
r›n›n bu sistemi aktive etti¤i seratonerjik uyar›n›n ise bu
sistemi inhibe etti¤i bilinmektedir (6). Hipotalamusa iç ve
d›fl uyaranlar direkt yada indirekt yolla ulaflabilirler. Uyar›l-
may› görsel, iflitsel, taktil ö¤eler ve düflünme tetiklemek-
tedir. Hipotalamustaki paraventriküler nükleus vazopres-
sin ve oksitosin salg›layarak di¤er sistemlerle ba¤lant› ku-
rar ve limbik sistemi etkiler. Medial Preoptik Alan (MPO-
A) erkeklerde ereksiyondan sorumlu hipotalamustaki en
önemli yap›lardan biridir. Kad›nlarda ise Ventromedial

Nükleusun (VMN) daha etkin oldu¤una dair veriler bulun-
maktad›r. S›çanlarda MPOA’n›n uyar›lmas› ile ereksiyon
meydana gelmektedir. MPOA beyinde en yo¤un andro-
jen reseptörünün bulundu¤u aland›r (7).  Ventromedial
Nükleusta ise zengin östrojen ve progesteron reseptörle-
ri mevcutur (8,9). 

Gelen cinsel uyar›lara cevap olarak MSS’de uyar›lar
Median ön beyin demeti, Mezensefolon, Pons medulla,
spinal kord, Pelvik pleksus arac›l›¤› ile genital organlara
ulaflmaktad›r. Erkeklerde Pons gece meydana gelen nok-
turnal penil tümesanslardan sorumludur. 

Erkek Genital Sistem Fizyolojisi:
‹nnervasyon:
Penis innervasyonu sakral parasempatik, torakolomber

sempatik ve somatik (pudendal) sistemlerin koordine ça-
l›flmas›yla olur. Penisin as›l uyar›c› sistemi parasempatik
sistemdir. Spinal korda intermediolateral k›s›mdan gelen
preganglionik sinir lifleri S2 ve S4 segmentinden spinal
kordan ayr›larak pelvik pleksusa gider ve kavernozal sini-
ri verirler. Sempatik preganglionik sinir lifleri ise T11-L2

aras›ndan intermediolateral kolumdan ç›karak sempatik
zincire giderler. Burdan da kavernözal ve pudendal sinire
ifltirak ederler. Sempatik sistem ereksiyonun inhibisyo-
nunda etkilidir. Bu otonomik sisteme ek olarak penisin so-
matik innervasyonu bulunmaktad›r ve pudendal sinirin
dorsal penil sinir dal›yla somatik afferentler al›r. Efferentler
ise S2-S3-S4 segmentinden gelir ve bulbokavernoz, iski-
yokavernoz kaslar›n innervasyonunu sa¤lar.

Ereksiyonun Fizyolojisi: Flask peniste düz kas tonusu
yükselmifltir. Ereksiyon için ise penil düz kas tonusunun
azalmas› gerekmektedir. Genital ve ekstragenital cinsel
uyar›lar›n motor yan›t› olarak oluflan ereksiyonun oluflu-
munda ilk olay penil arterlerin (kavernozal ve heliksin ar-
ter) dilatasyonudur. Penis flask durumdayken laküner bofl-
lukta düflük kan ak›m› ve düflük bir bas›nç mevcuttur.
Ereksiyonda ise subtunikal venüllerde elengasyonu, çap-
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lar›nda azalma ve resistansta art›fl› sa¤layan laküner bofl-
luklar›n dilatasyonu ile sonlanan kavernozal ve arterial düz
kas relaksasyonu gerçekleflmektedir. Bunun sonucunda
laküner alan içine olan kan ak›m› artar ve kavernoz içi ba-
s›nç yükselir. Arteriyal dilatasyonu takiben, trabeküler düz
kas gevfler ve böylece laküner alan kompliyans› artarak
kan›n burada yo¤unlaflmas› sa¤lan›r. Düz kas kontraltil ak-
tivitesinin düzenlenmesinde nörotransmitterler, hormon-
lar, gap-junction’lar, kalsiyum hemeostazisi gibi birçok
faktör rol almaktad›r. 

Düz kas tonusu relaksan ve kontraltil faktörler ve bu
maddelerin etkileri taraf›ndan belirlenir. PGE1 ve prosta-
siklin, noradrenalin (NA), vazoaktif intestinal polipeptit
(VIP) ve di¤er faktörler hücre membran›ndaki reseptörünü
aktive ederler. NA, VIP, ve prostanoidler reseptörlerinin
aktivasyonuyla intrasellüler cAMP konsantrasyonunda ar-
t›fla neden olan Adenilat Siklaz (AC) aktivasyonuna neden
olurlar. Nitrik oksit NO düz kas relaksasyonunun en
önemli mediyatörüdür ve intraselüler cGMP konsantras-
yonunda artmaya neden olan intraselüler soluble guanilat
siklaz› (sGC) aktive eder. Siklik nükleotid konsantrasyo-
nundaki art›fl düz kas relaksasyonuyla sonuçlan›r. 

Nitrik oksit (NO) nonadrenerjik-non kolinerjik sinir uç-
lar›ndan ve endotelden sal›nan ve penil ereksiyondaki en
önemli nöromediyatördür. Peniste NO sinir sonlar›ndan
ve endotel hücrelerinden sal›n›p, düz kas hücrelerine di-
füzyon ile geçerek guanil siklaz enziminin aktivasyonu ile
cGMP oluflumuna neden olmaktad›r. cGMP’ye özgün pro-
tein kinaz›n aktivasyonu  fosforilasyon ve miyozin hafif
zincir kinaz›n inaktivasyonuna yol açar, bu da miyozin ve
aktinin çözülmesi ile düz kas gevflemesine neden olur.
VIP’in ereksiyonda önemli bir nöromediyatör oldu¤u bi-

linmektedir. Asetilkolin, VIP ve nNOS parasempatik nö-
ronlarda birlikte lokalizedir. Asetilkolinin penil ereksiyon-
daki rolü direkt olmay›p presinaptik adrenerjik nöronlar›n
inhibisyonu ve endotelyal hücrelerden NO sal›n›m›n›
uyarmas› arac›l›¤›yla indirektir.

Düz kas kontraksiyonu: Düz kas tonusu, hücre içi ser-
best kalsiyum konsantrasyonu ve hücrenin kasiyum kon-
traltil etkisine olan duyarl›l›¤› ile kontrol edilir. Kontraktil
ve relaksan faktörlere etkin olan kalsiyum duyarl›l›¤› ve
kalsiyumu artt›ran mekanizmalara verilen net yan›tlar düz
kas tonusunu düzenler (10,11).

Emisyon ve Ejakülasyon: Emisyon: vaz deferens ve
ampullas›, distal epididim, veziküla seminalis ve prostatik
sekresyonun posterior uretraya aktar›lmas› demektir. Eja-
külasyon ise  semenin meadan d›flar› at›lmas› olay›d›r. Eja-
külasyon bir refleks mekanizmad›r ve dorsal penil sinir bu
refleksin afferentidir. Ejakülasyon için genital ciltten ç›kan
uyar›lar ve uretran›n uyar›lmas› afferenti uyar›r. Uretran›n
uyar›lmas› uretral duvar›n gerilmesiyle meydana gelir.
Ejakülasyonun refleks merkezini hipotalamustaki paraven-
triküler nükleusun magnoselüler nöronlar› oluflturmakta-
d›r. Medial preoptik alan›n (MPOA)  ejakülasyona yard›m-
c› etkisi bulunmaktad›r. MPOA dopaminerjik sistemin et-
kin oldu¤u bir merkezdir ve ejakülasyon s›ras›nda dopa-
minerjik deflarj meydana gelir.  Ejakülasyon dinami¤ini
anlamak için yap›lan çal›flmalarda L1-3 (sempatik sistem)
uyar›s›yla veziküla seminalislerde, mesane boynunda ve
prostatik kapsülde kas›lmalar gözlenmifltir. Verumonta-
num kraniale do¤ru gider ve prostatik uretra kapan›r.  Af-
ferent uyar›n›n geldi¤i spinal merkez olan S2-4 segmen-
tinde ayn› zamanda pelvik taban kaslar› için motor nöron
nükleus da bulunmaktad›r. Onuf nükleusu olarak bilinen
merkezden, ilgili organlara efferent yan›t pudendal sinir
yolu ile olmaktad›r. Bu spinal sistem üst merkezlerin kon-
trolü alt›ndad›r. Fakat üst merkezlerle ba¤lant›s› kesilmifl
bir sistemde dahi ejakülasyon olabilmektedir. Bu merkez-
den bulbokavernöz, iskiokavenöz ve perineal kaslar inner-
ve olur ve ejakülasyon meydana gelir. 

Bu mekanizmalar sayesinde cinsel uyar› sonras› yeter-
li bir penil tümesansla koitus sa¤lanmaktad›r. Cinsel uyar›
ortadan kalkt›¤›nda ise detümesansla penil ereksiyon son-
lan›r. Görüldü¤ü gibi ereksiyonun sa¤lanmas›nda sa¤lam
bir sinir sistemi, vasküler sistem ve nörotransmitterlerin
regülasyonunu sa¤layan endokrin çevreye ihtiyaç duyul-
maktad›r.
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Kad›n Genital Sistem Fizyolojisi: 
‹nnervasyon: Hipogastrik (sempatik) ve pelvik (para-

sempatik) sinirlerden lifler alan pelvik ganglion, mesane
uretra, vajina, uterus ve klitorise dallar verir. Pelvik gang-
lionun en büyük dal› olan kavernözal dal› klitorisi innerve
eder (12,13,14,15). Kavernözal sinirin uyar›lmas›yla her
iki cinste de penis veya klitoriste vazodilatasyon gerçek-
leflir (16). Kavernozal sinir innerve oldu¤unda klitoriste
NO duyarl› vazodilatasyon gerçekleflmektedir. Bununla
birlikte  non adrenerjik non kolinerjik sinir liflerinin de va-
jende sonland›¤› bilinmektedir. Yap›lan çal›flmalarda pu-
dendal, pelvik ve hipogastrik sinir liflerinin kad›n genital
duyusunu ald›¤›n› göstermifltir. Pudendal sinir, perine, kli-
toris ve uretran›n duyusal inervasyonunu sa¤lar. Östroje-
nin bu sinirin duyarl›l›¤›n› art›c› etkisi bulunmaktad›r. Pel-
vik ve hipogastrik sinir ise iç  genital organlar›n duyusunu
al›rlar (17,18,19).

Vajinal Fizyoloji: Cinsel uyar› esnas›nda sinirsel uya-
r›lar ile vajen epitelindeki kanlanma artarken, ayn› za-
manda venöz drenaj da azalarak vazokonjesyona ve en-
gorjmana neden olmaktad›r. Pelvik motor sinirin uyar›l-
d›¤› hayvan modellerinde vajinal kan ak›m›nda art›fl, du-
var bas›nc›nda, vajen boyunda art›fl, luminal bas›nçta
azalma olmaktad›r (20). Cinsel uyar› epitelden filtre olan
k›s›tl› bir nörojenik transüda oluflumunu sa¤lar. Cinsel
uyar›y› sonras› oluflan lubrikan tabaka viginal pH’y› artt›r-
maktad›r. Bu kayganl›k muhtemelen servikal sekresyo-
nun vajen epitelindeki sialoproteinleri bünyesine katma-
s›yla oluflmaktad›r. Kanlanman›n art›fl› VIP, transüdasyon
ise caltitonin gene related peptide (CGRP) ile artan kapil-
ler geçirgenlik ile olmaktad›r (21). Nöropeptit-Y ise va-
zokonstrüksiyon yaparak venöz dönüflü azaltmaktad›r
(22). Vajinal dokuda Nitrik Oksit Sentaz’›n (NOS) az mik-
tarlarda bulundu¤u gösterilmifltir. Bu bulgu NO’nun vaji-
nal kan ak›m›ndan majör bir rolü olmad›¤›n›  göstermek-
tedir. 

Klitoral fizyoloji: Cinsel uyar›yla klitoral ve labial arter-
lerde kan ak›m› art›fl› olmaktad›r. Artan kan ak›m›yla intra-
kavernozal bafl›nçta art›fl, klitoral ve labial engorjman olu-
flur. Penisten farkl› olarak klitoriste tunika albuginea ile
erektil doku aras›nda subalbugineal tabaka yoktur. Dolay›-
s›yla bu tabakada yer alan venöz pleksus yoktur ve erkek-
teki gibi bir rijidite oluflmaz. Klitoristeki düz kas gevfleme-
sindeki sorumlu nörotransmittterin NO oldu¤u gösteril-
mifltir (23,24).

Normalde vajen ve uterusta kas›lmalar perimenstürel
dönemde oluflmaktad›r. Uyar›lma faz›nda olan uterin kon-
traksiyonlar, orgazm s›ras›nda hipogastrik sinir arac›l›¤› ile
sempatik sistem taraf›ndan uyar›lan bir dizi kontraksiyon-
lar haline gelir. Yeterli bir cinsel uyar›lma sonucu cinsel
siklus orgazm aflamas›na geçmektedir. Uyar›lma ve or-
gazm süresince artan vajinal luminal bas›nçlar kaydedil-
mifltir (12). Orgazmda 0.8 sn aral›klarla pelvik çizgili kas
kontraksiyonu olur. Bu kontraksiyonlar 5-60 sn sürer (22).

Bununla birlikte uyar›lma ve orgazm s›ras›nda yaln›zca
genital sistemde de¤il di¤er sistemlerde de de¤ifliklikler
meydana gelmektedir. Taflikardi, tansiyonda yükselme,
vücutta k›zar›kl›klar, kas tonusu art›fl›, hiperventilasyon,
meme bafl› ereksiyonu ve gö¤üslerde büyüme meydana
gelen di¤er de¤iflikliklerdir. 

Orgazm s›ras›nda hormonal birtak›m de¤ifliklikler
meydana gelmektedir. Krüger ve arkadafllar›n›n yapt›¤›
çal›flmada 9 erkek ve kad›ndan sürekli kan örneklemesi
al›narak prolaktin hormonunun cinsel siklusta nas›l dav-
rand›¤›na bak›lm›fl. Deneklerden normal film, pornografi
ve orgazm s›ras›nda kan örnekleri al›nm›fl ve prolaktin se-
viyesi belirlenmifl. Çal›flman›n sonuçlar›na bak›ld›¤›nda
uyar›lma ile prolaktin seviyesi anlaml› artmazken orgazm
ile prolaktin seviyesinin artt›¤› gösterilmifltir (25). Ek ola-
rak kad›nlar uyar› sürdükçe erkeklerden farkl› olarak bir
siklus içinde birden fazla say›da orgazm olabilmektedirler. 

Görüldü¤ü gibi her iki cins aras›ndaki farkl›l›klar olma-
s›na ra¤men kad›n ve erkek genital sistem fizyolojisinin
oldukça benzer ve ortak yollarla çal›flmaktad›r. Bu sistem-
lerin benzer olmas› erkekteki daha iyi ayd›nlat›lan fizyolo-
jiden ve bu konudaki çal›flmalardan yararlan›larak kad›n
genital sistem fizyolojisi daha iyi ayd›nlat›lmaktad›r.
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Bir hücre içi mesajc› ve nörotransmitter olan nitrik ok-
sit (NO) in bulunmas›, otonomik sinir sistemi ile uyar›lan
organ ve dokulardaki fizyolojik ve patofizyolojik olaylar›n
mekanizmas›n›n anlafl›lmas›nda ç›¤›r açm›flt›r. Moleküler
düzeyde yap›lan çal›flmalar sonucu ortaya ç›kan bilgiler,
NO in neden oldu¤u hücre içi ve hücreleraras› etkileflim
mekanizmalar›n anlafl›lmas›n› sa¤lam›fl ve erektil disfonk-
siyon (ED) konusunda yeni tedavi seçeneklerinin ortaya
ç›kar›lmas›nda rol oynam›flt›r.

Asl›nda gaz moleküler yap›s›nda olan NO vasküler to-
nusun modülasyonu, düz kas proliferasyonu, platelet ag-
regasyonu ve adezyonunda etken olan bir maddedir. Da-
ha sonra non-adrenerjik, non-kolinerjik bir nörotransmit-
ter oldu¤u ve postganglionik parasempatik sinir uçlar›n-
dan salg›land›¤› belirlenen NO, içinde penil korpus kaver-
nozum düz kaslar›n›n da bulundu¤u bir çok düz kas gru-
bunda gevfleme fonksiyonuna etki etmektedir (1,2). NO
L-arginini substrat olarak kullanan nitrik oksit sentetaz
(NOS) enzimi taraf›ndan sentez edilir. Ereksiyon s›ras›nda
oluflan intrakavernöz bas›nç art›fl›n›n sa¤lanmas›nda sinir
uçlar›ndan ve endotelden kaynaklanan NO önemli rol oy-
nar (3,4). Düz kas hücrelerinde NO in etkisiyle guanilat
siklaz enziminin aktive edilmesi neticesinde ortaya ç›kan
siklik GMP kavernöz düz kas gevflemesine ve bu da pe-
nisde ereksiyona neden olur. Özellikle NO sentezini en-
gelleyen veya NO fonksiyonlar›n› bozan herhangi bir pa-
toloji ED geliflimine yol açar (3,5,6). 

Bir fosfodiesteraz tip 5 (PDE5) inhibitörü olan sildena-
fil kavernöz dokuda düz kas relaksasyonu sa¤layan hücre
içi mesajc› olan siklik GMP y›k›m›n› engelleyerek ED teda-
visinde etkin bir teröpatik modalite olarak öne ç›km›flt›r
(7). Daha önce yap›lan hayvan ve insan çal›flmalar›nda
testosteron seviyesi ve parsiyel oksijen bas›nc› art›fl›n›n
NOS aktivitesinde art›fla neden oldu¤u, dolay›s›yla erektil
fonksiyon üzerinde olumlu etkisi oldu¤u rapor edilmifltir.
Kavernöz ve pudendal sinirler yoluyla penise gelen sem-
patik uyar› ise detümesansa neden olmaktad›r (8,9). Öte

yandan penil parasempatik postganglionik nöronlar›n NO
in yan›s›ra asetilkolin ve vazoaktif intestinal peptid (VIP)
içerdi¤i de çal›flmalarda gösterilmifltir (10).

NOS enziminin nöronal (nNOS), endotelyal (eNOS) ve
indüklenebilir (iNOS) olmak üzere üç izoformu vard›r ve
bunlardan nöronal ve endotelyal kaynakl› izoformlar erek-
siyonda önemli rol oynarlar. Diyabetik erkeklerde yap›lan
çal›flmalarda endotelyal disfonksiyon neticesinde sinozo-
idal ve vasküler endotelyumda eNOS ve nNOS üretiminin
azald›¤› gösterilmifltir (6,11,12). Endotelyal disfonksiyon
dolafl›m bozukluklar›, metabolik hastal›klar, hipertansiyon
ve hiperkolesterolemide de görülmekte ve ED için risk
faktörü oluflturmaktad›r. Sonuçta, bu hastal›klarda görülen
endotelyal bozulma ve nitrerjik sinir disfonksiyonuna ba¤-
l› olarak azalm›fl NO üretimi ve artm›fl NO y›k›m› ED geli-
flimine neden oldu¤u ileri sürülmektedir (11-13).

NO VER‹C‹LER‹:

Tavflan ve insan korpus kavernozumlar›ndan haz›rla-
nan doku örneklerinde linsidomin klorhidrat (SIN-1) ›n et-
kin bir düz kas gevflemesine neden oldu¤u ve ED tedavi-
sinde intrakavernöz enjeksiyonlar›n›n kullan›labilece¤i
öne sürülmüfltür. Baz› çal›flmalarda da tek bafl›na SIN-1 ›n
prostaglandin E1 kadar etkin olmad›¤› fakat sodyum nit-
roprussid (SNP) veya VIP ile birlikte kullan›l›rsa etkin oldu-
¤u gösterilmifltir (14,15). Di¤er baz› çal›flmalarda intraka-
vernozal SNP, asetil kolin ve S-nitrosistein enjeksiyonlar›-
n›n ereksiyonu indükledikleri gösterilmesine ra¤men, da-
ha sonra SNP in ED tan›s› ve tedavisinde yeni bir teröpa-
tik modalite olmad›¤› gösterilmifl ve klinik kullan›m alan›
bulamam›flt›r (16,17).           

Christ ve De May, topikal nitrogliserin uygulamas›n›n
ED tedavisinde kullan›labilece¤ini öne sürerlerken, sonra-
ki çal›flmalarda alloksanla DM oluflturulmufl ve kontrol
tavflanlarda nitrogliserinin düz kas gevfletici etkisinin ol-
mad›¤› gösterilmifltir (18-20). ‹ntrakavernöz adrenome-

ERKEK C‹NSEL SA⁄LI⁄I Derleme

192

Nitrik oksit ve penil erektil fonksiyon

Yard. Doç. Dr. Bekir Süha Parlaktafl
Gaziosmanpafla Üniversitesi, Üroloji AD



Derleme ERKEK C‹NSEL SA⁄LI⁄I

düllin enjeksiyonunun NO-siklik GMP yoluyla intrakaver-
nöz bas›nc› artt›rd›¤› ve ED tedavisinde faydal› olabilece-
¤i de rapor edilmifltir (21).   

Champion ve ark., anestezi alt›ndaki kediler üzerinde
NO vericilerinin intraüretral ve intrakavernöz uygulamala-
r›n›n sistemik kan bas›nc›n› etkilemeden intrakavernozal
bas›nç art›fl›na neden oldu¤unu göstermifltir (22). Angulo
ise S-nitroso-glutatyon ve prostaglandin E1 in izole insan
penil düz kaslar›nda gevflemeyi sa¤lad›¤› ve bu ajanlar›n
kombine kullan›mlar›n›n da düz kas gevflemesine sinerjis-
tik etki etti¤i belirtilmifltir. Ayn› araflt›rmac› sonraki bir ça-
l›flmas›nda fentolaminle sa¤lanan alfa-adrenoreseptör blo-

kaj› ile beraber L-arginine veya sildenafil ile aktive edile-
cek NO-siklik GMP yolunun, tavflanlarda trabeküler düz
kas gevflemesine sinerjistik etki yapt›¤›n› göstermifltir
(23,24).

Sonuç olarak, penil ereksiyonun moleküler fizyolojisi
ile ilgili bilgilerimiz art›kça elimizdeki tedavi modaliteleri-
nin gelifltirilmesi ve etkin kombinasyon seçeneklerinin bu-
lunmas› kaç›n›lmazd›r. Erektil fonksiyonda önemli yeri
olan NO sal›n›m›n› ve NOS aktivitesini art›ran etkin, kolay
uygulanabilen ve minimum yan etki gösteren far-
makolojik preparatlar gelifltirilmesi için çal›flmalara devam
edilmektedir.
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Fosfodiesteraz V inhibitörlerinin markete girmesiyle
erektil disfonksiyon tedavisinde yeni bir dönem bafllam›fl
olup, bu inhibitörlerin enaz sekiz kullan›m› sonras›nda ce-
vap al›namayan veya bir di¤er fosfodiesteraz V inhibitörü-
ne geçilmesine ra¤men cevap al›namayan olgularda veya
spesifik kontrendikasyonlardan dolay› bu ilaçlar› kullana-
mayan olgularda ikinci aflama tedavi olarak intrakavernöz
veya intrauretral vazoaktif ajan kullan›m› veya penil va-
kum cihaz› önerilmektedir. Cerrahi d›fl› tedavilerden yan›t
al›namayan olgulara ise üçüncü aflama tedavi olarak penil
protez implantasyonu önerilmektedir (1). 

Penil protez implantasyonu yap›lmas› planlanan vaka-
lar›n organik ve düzelmesi mümkün olmayan erektil dis-
fonksiyonu olmal›d›r. Hastalar cerrahi d›fl› di¤er seçenek-
ler ve komplikasyonlar konusunda bilgilendirilmeli, cerra-
hi ifllem detayl› olarak anlat›lmal›, ifllemin geri dönüflüm-
süz oldu¤u konusunda hasta bilgilendirilmelidir. Baz› has-
talar kendilerine enjeksiyon yapma konusunda isteksiz
olabilmekte veya bu tedaviyi reddedebilmektedir. Ciddi
diyabetik hastalarda, sinir korunmadan yap›lan radikal
prostatektomilerden sonra uygulanacak protez harici te-
davilerden genellikle sonuç al›nmamaktad›r. Penil protez
için ideal hasta; organik sebebe bapl› erektil disfonksiyo-
nu olan genç kabul edilebilecek yafltaki ve  cerrahi d›fl› te-
davilerden sonuç al›namayan ve cinsel yaflam›n› sürdür-
mek isteyen hastad›r. 

Günümüzde penil protezleri 3 gruba ay›rmak suretiyle in-
celemekteyiz.

a) Bükülebilir olanlar→AMS 600-650

Acuform(Mentor)
b) Mekanik olanlar  →Dura II(AMS)

c) fiiflirilebilir olanlar→2 parçal› olanlar→Ambicor(AMS)

→3 parçal› olanlar→AMS 700 CX

AMS 700 Ultrex
Alpha 1(Mentor)

Semirijid protezler fliflirilebilir olanlara göre daha ucuz-
dur ve implantasyonu daha kolayd›r. ‹nsizyon olarak sub-
koronal, infrapubik veya skrotal yol kullan›l›r. Korpus ka-
vernosumlar fibrotik de¤ilse ve korporal dilatasyon esna-
s›nda zorluk beklenmiyorsa lokal anestezi alt›nda da yap›-
labilmektedir.

fiiflirilebilir olanlardan iki protez öne ç›kmaktad›r.

a) AMS 700 CX→ Üç parçal›d›r. Yüksek bas›nçl› pro-

tezdir ve enine geniflleme özelli¤i vard›r. En iç tabakas›
elastik silikondan yap›lm›flt›r, içi s›v› doludur ve bu özelli-
¤iyle penisin rijiditesini sa¤lamaktad›r. Orta tabakas›
polypropyelen ile kapl›d›r ve enine ve kontrollü geniflle-
meden sorumludur. D›fl tabakas› ise silikondan yap›lm›fl
olup kapsül oluflumunu sa¤lamaktad›r. Birinci s›kl›kla Pey-
ronie hastal›¤› vakalar›, ikinci s›kl›kla korporal fibrozisli va-
kalar için uygundur.

b) AMS 700 Ultrex→ Üç parçal›d›r. 700 CX’den farkl›

olarak orta tabakas› hem enine hem de boyuna geniflle-
mektedir. Aktive edildi¤inde boyu % 15 oran›nda artmak-
tad›r. ‹lk implantasyon protezidir ve fibrozis olmayan va-
kalar, diyabetik vakalar ve eski protez ç›kar›ld›ktan sonra
hemen reimplantasyon yap›lan vakalar için uygun bir pro-
tezdir (2).

Penil protez implantasyonu yap›lacak vakalarda pri-
apism sonras› skatris varsa, Peyronie hastal›¤›nda veya
enfeksiyon sonras› reimplantasyon yap›lacaksa inflatable
dar silindirler tercih edilmelidir. Bu amaçla korpus kaver-
nosumlar›n sadece 10 mm dilate edilebildi¤i vakalar için
uygun olan AMS CXR protezi vard›r. Bunun Mentor’daki
karfl›l›¤› Titan Narrow Base olup bu protezde kendi kendi-
ne fliflmeye mani olan bir kilit sistemi mevcuttur (3). 

Penil protezin en korkulan komplikasyonu enfeksiyon
oldu¤u için enfeksiyon korumal› protezler de gelifltirilmifl-
tir. Bu amaçla gelifltirilmifl 2 protez mevcuttur; ‹nhibizone
(AMS) ve Rezist (Mentor). Bu protezlerin yüzeyinde bak-
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teri kolonizasyonunu engellemek amac›yla rifampisin+mi-
nosiklin mevcuttur. Rifampisin 1 gün, minosiklin ise 7 gün
süreyle etkilidir. Bu antibiyotikler staphylococcus epider-
midis ve aureusa etkilidir. Bu protezlerin AMS 700’lü pro-
tezlerden d›fl görünüfl olarak fark› renginin sar› olmas›d›r.
‹mplantasyon esnas›nda bu protezler serum fizyolojik ile
temas ettirilmemelidir (4,5).

‹mplantasyon öncesi hastane enfeksiyonlar›ndan ko-
runmak amac›yla hastaneye gelifl, ameliyat sabah› veya
en erken ameliyattan bir gece önce olmal›d›r. Genital böl-
genin trafl› operasyondan hemen önce yap›lmal›d›r. Geni-
tal bölge ameliyattan 3 gün önce bafllanmak üzere iodo-
povidone ile y›kanmal›d›r. Antibiyotik profilaksisi operas-
yondan bir saat önce yap›lmal› ve ameliyathane trafi¤i
azalt›lmal›d›r. Protez implantasyonundan 1 saat önce gen-
tamisin + 3.kuflak sefalosporin yap›lmal› ve bu kombinas-
yona ameliyat sonras› 48 saat devam edilmeli ve bundan
sonraki dönemde de 7-10 gün süreyle kinolon grubu an-
tibiyotik verilmelidir (1). Diyabetik olgularda Hba1c düze-
yi % 9 mg’›n üzerinde ise endokrinoloji konsültasyonu is-
tenmelidir (1,6). Glikolize Hb düzeyinin % 11,5 mg’›n
üzerinde olmas›n›n protez implantasyonu için bir kontren-
dikasyon teflkil edip etmeyece¤i hususunda bir görüfl bir-
li¤i yoktur (7).

Kullan›lacak insizyon protezin tipine, cerrah›n tercihine
ve daha önce benzer cerrahi geçirip geçirmedi¤ine göre
de¤ifliklik göstermektedir. Semirijid protezlerde subkoro-
nal, infrapubik ve skrotal insizyon, inflatable olanlarda ise
infrapubik veya skrotal insizyon kullan›lmaktad›r. Skrotal
insizyonla korpuslar tuberositas iskiadicuma kadar aç›labi-
lir ve böylece korpuslar›n skatris nedeniyle boylu boyun-
ca aç›ld›¤› vakalar opere edilebilir. Bir insizyonun di¤erine
üstün oldu¤unu gösterir yay›n mevcut de¤ildir (8). Sonda
operasyonun bafl›nda konulmal›d›r. 

Protez öncesi korpuslar dilate edilirken korpuslar›n dis-
tali en fazla 13 Hegara kadar, proksimali ise 16 Hegara ka-
dar dilate edilmelidir. Fibrotik korpuslarda Rossello dilata-
törleri kullan›larak dilatasyon yap›lmal›d›r. Ciddi fibrotik
korpuslarda, tespit sutürleri konularak korpus longitudinal
olarak aç›ld›ktan sonra protez yerlefltirilmeli ve defekt
sentetik patch ile kapat›lmal›d›r. Bir di¤er seçenek ise fib-
rotik korpuslarda 10 Hegar’a kadar dilatasyon ve ince
protez (AMS CXR veya Titan Narrow Base) implantasyo-
nudur. Böylece sentetik patch ve dolay›s›yla enfeksiyon
ihtimali azalmaktad›r(9). 

Penil protezde ölçü al›rken flüphe olursa k›sa boy ter-
cih edilmelidir. Örne¤in korpus kavernosum boyu 18,5
cm ölçülürse, 18 cm tercih edilmelidir (10). Ciddi krural
fibrozis varsa orta silindir k›sa tutulmal›, uzat›c›lar yard›-
m›yla boyu uzat›lmal›d›r çünkü uzat›c›lar dar fibrotik saha-
ya daha kolay girmektedir. Hastalar evine ertesi gün, üç
parçal› fliflirilebilir protez kullan›lan vakalarda silindirler ya-
r› fliflirilmifl olarak gönderilir. Hasta 10-20 gün oral antibi-
yotik kullanmal› ve lokal a¤r›s› geçer geçmez silindirleri
aktive etmesi söylenmelidir. 

Penil protez implantasyonlar›n›n en korkulan kompli-
kasyonu protez enfeksiyonudur. ‹yileflme safhas›nda pro-
tez etraf›nda organizma taraf›ndan kapsül oluflturulmakta,
oluflan kapsülün alt›nda kan dolan›m› olmad›¤› için bu ka-
pal› sahadaki mikroorganizmalar ile antibiyoti¤in temas›
olmamaktad›r. Kan ak›m› olmad›¤› için bu ortamda hem
bakteri üremekte, hem de antibiyotik bu k›l›f› geçemedi¤i
için bakteri üzerine etkili olamamaktad›r. Enfeksiyon gelifl-
ti¤inde de süratli bir flekilde ilerlemektedir. 

Peniste veya protezin pompas›n›n üzerinde a¤r› oldu-
¤unda, peniste eritem veya hiperemi mevcudiyetinde,
yaradan pürulan ak›nt› olmas› veya protezin herhangi bir
bölümünün d›flar›dan görülmesi durumunda protez en-
fekte kabul edilmelidir. Protez enfeksiyonu geliflti¤inde
enfekte protezin tamam› ç›kar›lmal›d›r. Bundan sonra iki
seçenek mevcuttur.  Bunlardan biri; protez ç›kar›ld›ktan
sonra en az üç ay beklenip yenisinin tak›lmas›d›r. Bu ifllem
penisin boyunu k›saltmakta olup ikinci dilatasyon daha
zordur. Di¤er seçenek ise protez ç›kart›ld›ktan sonra yara
temizli¤inin yap›lmas›, bütün kapal› alanlar›n y›kanmas› ve
kurtar›c› ifllem olarak hemen yeni protez konulmas›d›r
(11). 

Kurtarma protokolünde; tüm protez ve yabanc› cisim-
ler ç›kar›lmal›, yara 7 antiseptik solusyonla y›kanmal›, el-
divenler, gömlekler, dreypler, cerrahi aletler de¤ifltirilme-
lidir. 7 antiseptik solusyonla irrigasyonda, bu solusyonlar
s›ras›yla 1)Antibiyotikli solusyon( Kanamisin-Basitrasin) 2)
% 50 lik hidrojen peroksit irrigasyonu 3) % 50 suland›r›l-
m›fl povidone iodine ile irrigasyon 4) 1 gm vankomi-
sin+80 mg gentamisin içeren solusyonla bas›nçl› irrigas-
yon 5) % 50 suland›r›lm›fl povidone iodine 6) % 50 lik hid-
rojen peroksit irrigasyonu 7) Antibiyotikli solusyon (Kana-
misin-Basitrasin) ile irrigasyondur (12). Yeni protez imp-
lante edildikten sonra insizyon; dren veya katetersiz ola-
rak kapat›lmal› ve 1 ay oral antibiyotik verilmelidir. Bu ir-
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rigasyon s›v›lar› beslenme tübüyle verilmektedir, bundan
amaç tüm sahalar›n bu solusyonlarla temas›n› sa¤lamakt›r.
Bu kurtar›c› ifllemden % 85 oran›nda baflar›l› sonuç al›nd›-
¤›n› bildirir yay›nlar vard›r (12). Hemen reimplantasyon ifl-
lemi ciddi diyabetik ketoasidozda, sepsiste, doku nekro-
zu veya üretra lezyonu varsa uygun bir yöntem de¤ildir.
Penil protez enfeksiyonu en s›k olarak diyabetik hasta gru-
bunda görülmektedir (13). Cihazla ilgili mekanik bir prob-
lem ç›kt›¤›nda ise yine tüm protez yenilenmelidir.

Penil protez hastan›n erektil disfonksiyonuna iyi bir çö-
züm getirmesine ra¤men baz› hastalar protezden mem-
nun kalmamakta, penisin ince görünümünden (kalem

fleklinde ve inceli¤inde ereksiyon), glans›n büyümedi¤in-
den ve penis hassasiyetinin azalmas›ndan yak›nmaktad›r.
Böyle hastalarda konu hastayla tekrar konuflulmal›, prote-
zin ne flekilde etkili oldu¤u, protezin art›lar› ve eksileri
ameliyat öncesinde anlat›ld›¤› gibi bir kez daha anlat›lma-
l›d›r. Penil protezden memnun olmayanlarda sildenafil
kullan›m›n›n implant yard›ml› cinsel iliflkiyi düzeltti¤i,
glans›n büyümesini sa¤lad›¤› ve hassasiyet kayb›n› (cool
penis) giderdi¤ini bildirir yay›nlar vard›r (14). Bu tür
vakalarda proteze ek olarak verilen uretral alprostadilin
iliflki memnuniyeti artt›rd›¤›na gösterir çal›flmalar da mev-
cuttur (15).
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Nanoteknolojik geliflmeler son y›llarda büyük ivme ka-
zanm›fl olup, endüstrideki bu geliflmeler t›p alan›nda da
kullan›m alan› bulmufl ve nanot›p denilen yeni bir t›p dal›
ortaya ç›km›flt›r. Nanometre boyutunda mikro evrende
yaflam bulan bu teknolojiler t›p alan›nda da hastal›klar ve
fonksiyonel bozukluklar›n önlenmesi, tedavisinde uygu-
lanmaya bafllam›flt›r.

Henüz tüm dünyada çok yeni olan bu teknolojilerin ta-
n›mlanmas›n›, halen u¤rafl› alanlar›n› ve konuyla ilgili
mevcut biomateryaller ile nanoteknolojinin gelifltirdi¤i ye-
ni biomateryalleri ve bunlar›n androlojideki olas› kullan›m
alanlar›na de¤inece¤iz. Bu konuda henüz çok nadir litera-
tür bulunmaktad›r. Nanot›p nanometre boyutunda u¤rafl›-
lan t›p dal›d›r. A.B.D.’de bütçeden 2005 y›l› için nanotek-
noloji araflt›rmalar›na ayr›lan bütçe 1 milyar dolar iken,
Avrupa Birli¤i’nde bu miktar 2003-6 y›llar› için 1,3 milyar
Euro kadard›r (1). Biyomedikal nano ölçekli cihazlara ayr›-
lan bütçe % 35 oran›nda her y›l artmaktad›r. 2002 y›l›nda
NIH (National Institute of Health) t›ptaki nanoteknolojik 4
y›ll›k program›n› ilan etmifltir(1). Konu olarak nanot›p; ta-
n› (2), tedavi, hastal›k ve travmatik yaralanmalar›n önlen-
mesi, a¤r›n›n giderilmesi ve insan sa¤l›¤›n›n korunup ge-
lifltirilmesi amaçl› vücudun moleküler bilgileri ile molekü-
ler araçlar›n kullan›lmas›n› içerir. Biyologlar›n, fizikçilerin,
matematikçilerin, t›p mensuplar›n›n ve bilgisayar mühen-
disleri ile di¤er mühendisler gibi multidisipliner birçok bi-
lim adam›n›n ortak çal›flmas› gereken bir alan olup, ilk de-
fa nanobioteknoloji laboratuar› 2000 y›l›nda Cornell üni-
versitesinde kurulmufltur.

Hücresel onar›m için nanorobotlar ve ilgili makinelerin
geliflimi Drexler’in 1980-90’da ki popüler yaz›lar›nda kar-
fl›m›za ç›kmaktad›r (3). Freitas ilk teknik yaz›lar› yazm›flt›r
(4). Nobel ödüllü Feynman daha ufak makineleri yapan
makineler sayesinde atomik seviyeye inilebilece¤ini bil-
dirmifltir. Bu nanomakineler, nanoaletler, nanorobotlar na-
noteknolojiyi oluflturmaktad›r. 5-10 y›l içinde birçok me-
dikal problem nanoölçütlerdeki yap›lan materyaller ve bu-

gün ticari olarak piyasaya sürülmüfl olan basit nano aletler
ile çözüm bulabilecektir.

‹mmünizolasyon için kullan›lan mikrokapsüller en basit
araçlard›r. Bunlardaki porlar glukoz,oksijen, insülin gibi
moleküllerin geçifline izin verir iken, immün sistem  mo-
lekülleri ve virüs geçifline izin vermez. Bu enkapsüle hüc-
reler enzim veya hormon eksikliklerinde tedavide kullan›-
labilir. Enkapsüle nöronlar›n Alzheimer veya Parkinson gi-
bi hastal›klarda beyine implant› ümit vaat etmektedir.
‹MEDD biomedikal firmas› immünizolasyon, ilaç sal›n›m›,
ve hücre temelli uyar› modellerininde çal›flmaktad›r.

Nanofiltreler elektriksel olarak yüklenebilir. Bunlar›n
poralar› 1,6 nm’dir. Martin ve Kohli biyolojik nanosensör-
ler sayesinde immobilize etti¤i biyokimyasal molekülleri
enzim, antikor, protein, DNA gibi ay›rabilmifllerdir (5), ilaç
ay›r›m›na ve seçilmifl biokatalize izin verir.

Afl›r› h›zl› DNA dizileme nanopor temelli DNA dizile-
medir ve Branton (6) taraf›ndan tan›mlanm›fl olup DNA
dizilemede h›zlanmay› sa¤lam›flt›r.

Fulleren temelli farmasötikler (Örn: C 60 futbol topu
gibi dizilmifl 60 C atomu var) antiviral, antibakteriyal ajan-
lar, fotodinamik antitümor ve antikanser tedavilerinde,
antioksidan ve antiapoptotik olarak kullan›l›rlar. Bu konu-
da C-sixty adl› bir firma çal›flmakatd›r.

Nanoshell-dielektrik metal (alt›n) nanosferler Halas ve
West taraf›ndan tan›mlanm›flt›r (7). Bu nanoshell’ler tümör
hedefli hidrojel polimerler içeren ilaç yüklü yap›lard›r. En-
jekte edilince tümörlü dokuda birikir. Bu optik rezonansl›
maddeler infrared lazer ile ›s›t›l›nca bu nanoshell e¤ilir ve
ilaç bölgeye sal›n›r. Bu nanoshell-polimer yap› aylarca vü-
cutta kal›r. Nanospectra Biosciences firmas› diabet ve kan-
ser için bu tedaviyi uygulamaya bafllamak üzeredir.

Tek virüs detektörleri: Lieber grubu taraf›ndan tan›m-
lanm›flt›r ve nanowire alan etkili transistörler arc›l›¤› ile tek
virüs partiküllerin elektriksel tan›nmas› esas›na dayan›r.
Önümüzdeki y›llarda klinik diagnostik aletlerde patlama
yaflanaca¤› kesindir. 
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Tektodendrimerler: Starbust dendrimerler birkaç na-
nometre boyutlar›nda 3 flekilli sentetik moleküllerdir. Ba-
ker ve arkadafllar› ürettikleri multikomponentli nanoaletle-
re tektodendrimer ad›n› vermifllerdir.Bu komponentler
hastal›kl› dokuyu tan›ma, hastal›¤›n derecesini saptama,
ilaç sal›m›, yer raporlamas›, tedavinin sonucunu raporla-
ma görevleri yürütür. Bu tedavi araçlar› deneysel olarak
kanser vakalar›nda kullan›lm›flt›r ve viral, paraziter enfek-
siyonlarda ümit vaat etmektedir.

Radyo kontrollü biomoleküller: Jacobson (8) ve arka-
dafllar› ince radyofrekans antenli alt›n nanokristal yap›lar
sayesinde DNA’y› ›s›tarak ay›rabilmifller belli genleri bu
elektromanyetik etki ile aç›p, kapatabilmiflledir. Ayn› etki
ile proteinleri etkilemek ve enzimatik aktiviteyi düzenle-
mekte mümkündür.

Biyolojik robotlar: Minimal 300 gen (150 bin nükle-
otid çifti) fonksiyonel mikrop için flartt›r. Bu sentetik mik-
roplar yararl› vitamin, hormon, enzim, sitokinleri üretebi-
lir. Toksin, zehir ve sindirilemeyen hücresel at›klar› absor-
be edebilirler. Egea Biosciences firmas› bu konuda ilk pa-
tenti alm›flt›r. Gen yaz›l›m› ve protein programlanmas› ile
u¤raflmaktad›r. Biological Energy Alternatives Enstitüsü
mikoplasma genitalium mikroorganizmalar› üzerinde ça-
l›flmaktad›r ve bu alternatif biyolojik enerji üretimine 3
milyon dolar ay›rm›flt›r.

10-20 y›l içinde bu medikal nanorobotlar›n t›bb›n aktif
hizmetinde olaca¤› öngörülmektedir. Organik infla mater-
yalleri (proteinler, polinükleotidler) sentetik olarak üretile-
bileceklerdir. Medikal nanorobotlar bu konuda önemli bir

kilometre tafl› olacakt›r.
Respirositler: Artifisial mekanik eritrositlerdir. Oksijen

ve karbondioksit tafl›yabilirler ve birçok hastal›kta kullan›-
labileceklerdir (9).

Mikrobivorlar: Artifisial mekanik lökositlerdir (10).
Mikrobiyolojik patojenleri imha ederler. Makrofajlardan
80 kat daha fazla fagositoz yetene¤i olacakt›r. Daha seri

harekete geçebilecek ve daha uzun ömürlü olacaklard›r.
Görevlerini bitirince vücuttan al›nacaklard›r.

Kromozom replasman tedavisi: Medikal nanorobot-
lar invivo sitocerrahi yapabileceklerdir. Bu sitocerrahiye
örnek olarak kromozom replasman tedavisi verilebilir. Bu
kromozomu hasta hücreden al›p bir di¤erine verecekler-
dir (11). Bu birçok genetik hastal›¤›n tedavisini beraberin-
de getirecektir.

Nanoteknolojiler sayesinde çok daha özgün moleküler
yap›da üstün biomateryallerin yap›laca¤› kesindir. Bunlar
çok daha biyolojik uyumlu yap›sal materyaller olacakt›r.
Halen ürolojide kullan›lan biomateryallere bakacak olursak
Biomateryal ile medikal ayg›t kavramlar› s›k s›k kar›flmak-
tad›r. Biomateryal tek bafl›na kullan›lan (Örn: pelvicol
graft) nesnelerdir oysa medikal ayg›t komponenttir (Örn:
kalp valvi). NIH biomateryalleri sentetik veya do¤al orijin-
li sistemin tamam› veya bir k›sm›nda herhangi bir zaman-
da kullan›labilecek, doku, organ veya vücudun fonksiyo-
nunu tedavi eden, birlefltirebilen, veya yerine geçebilen
ilaç harici madde veya maddeler kombinasyonudur (12).
Bugün 5 tip biomateryal kullan›lmaktad›r. 1)polimerler
(kateterler) 2)Kompositler 3)Metaller 4)Seramikler 5)Biyo-
lojik materyaller (12).

Biomateryallerin implantasyonundaki baflar› dokunun
fiziksel özelliklerine ba¤l›d›r. Her biomateryal yap›s›na,
içeri¤ine ve biodegradabilitesine göre s›n›flan›r. 

‹çerik olarak emilebilen alginat meshler sentetik mesh-
lerden oldukça farkl›d›r. Sentetik meshler de monoflaman
(polipropilen) ve multiflaman diye ayr›l›r.

Yap›sal olarak poliglaktin (vicryl) mesh düzenli porlar
içerirken, pelvichol türü implantlar dermis gibi düzensiz-
dir. Porlar›n büyüklü¤ü immün cevab› fibrokollajen doku-
nun geliflimini etkiler.

Biodegradabilite, vücutta ayr›flan, çürüyen baz› parça-
lar›n› b›rakan ve vücuttan tam olarak al›nmas› gerekme-
yen materyaller için kullan›l›r. Tam aksine baz› materyaller
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Tablo 1. Biomateryaller 

Kullan›m Avantaj

Polimer Kateter, lens, sütür Ucuz, dikifl özellikleri
Kompositler Dental, ortopedik A¤›rl›k ve gerginlik
Metal Eklemler Gerginlik
Seramik Yap›sal implantlar Afl›nmaya direnç
Biyolojik Materyaller Yumuflak doku augment. Kompleks fonksiyon

Vaskuler graft
Kollagen replasman›
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ise kal›c› olarak vücuda kat›l›r. Erimesi gereken materyalin
erimemesi veya tam tersi kal›c› materyallerin afl›nmas›
ciddi hukuksal giriflimlere sebep olmaktad›r. Bu yüzden
biomateryallere CE standart› getirilmifltir. 

Ürolojide biomateryaller birçok alanda kullan›lmakta-
d›r. Androlojide de testiküler ve penil protezler, Peyronie
hastal›¤›nda kullan›lan yap›y› ve fonksiyonu düzenleyen
graftlar yayg›n kullan›m alan› bulmufltur (12).

‹deal bir biomateryal ucuz olmal›, vücuda uyumlu ol-

mal›, kolay kullan›ml› ve elde edilebilir olmal›d›r. Yabanc›
doku reaksiyonu yapmamal›, gereklili¤ine göre kal›c› veya
kolay eriyebilir olmal›, doku rejenerasyonuna olumlu etki
yapmal›, infeksiyon kayna¤› olmamal› ve gerekirse komp-
likasyon halinde kolay ç›kar›labilmelidir. Do¤al graftler yeni
doku oluflumunu uyar›r. Do¤al olanlar›n infeksiyonda kal-
ma ihtimali yüksektir. Sentetikleri ise infeksiyonda almak
gerekir. Hücre ve damarlar matrikse do¤ru geliflir. Asellü-
ler olanlarda infeksiyon ve immün reaksiyon oluflturmaz.
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Tablo 2. Mesh çeflitleri 

Sentetik Meshler Do¤al Meshler

Nonabsorbabl
Polipropilen (Marlex,prolen) Otograft (Rectus fasia)
Polietilen terephthalate (Mersilen) Kadavra fasias›
Politetrafloroetilen (Teflon,Gore-tex) Kollagen (Pelvicol)
Absorbabl
Poliglikolik asit (Dexon) Kollagen (SIS) asellüler
Poliglaktin (Vicryl)

Tablo 3. Nanot›pta kullan›lan taksonomi (13) 

Ham nanomateryaller Nanoporlar                                        
Nanopartikül örtü ‹mmunizolasyon                          
Nanokristalin materyaller Moleküler kalbur ve kanallar

Nanoporlar
Nanoyap›l› materyaller Ayr›c›lar
Siklik peptidler Nanofiltrasyon membranlar›
Dendrimerler
Detoksifikasyon ajanlar› Hücre uyar›m› ve hücre tan›s›
Fullerenler Hücre çipleri
Fonksiyonel ilaç tafl›y›c›lar Hücre simülatörleri
MRI scanning (nanopartiküller)
Nanobarkodlar DNA manipulasyonu, dizimi, tan›
Nanoemülsiyonlar Genetik testler
Nanofiberler DNA mikroarrayler
Nanopartiküller Ultra h›zl› DNA dizimi
Nanoshell ler DNA manipulasyonu ve kontrolü
Karbon nanotüpler
Nonkarbon nanotüpler Aletler ve tan›
Kuantum noktalar› Bakteriyal tan› sistemleri

Bioçipler
Artifisyal ba¤lanma alanlar› Biomoleküller görüntüleme
Artifisyal antikorlar Biosensörler ve biodedektörler
Artifisial enzimler Tan› ve savunma uygulamalar›
Artifisial reseptorler Endoskopik robotlar ve mikroskoplar
Moleküler etkili polimerler Fullerene temelli sensörler

Hücresel görüntüleme
Yüzeylerin kontrolü Nanosensörler
Adeziv, noanadeziv, düzenlenmifl artifisial yüzeyler ‹zleme
Biouyumlu yüzeyler Çipte laboratuar
‹nfla edilen yüzeyler Protein mikroarrayler
Patern yüzeyler(temas iflaretleri) Prob mikroskop taramas›
Biofilm supresyon Bak›m diagnostik nokta
‹nce film örtü



Biomateryaller ürolojide gittikçe yayg›n olarak kullan›l-
maktad›r. Yukar›da k›saca tart›flt›¤›m›z ideal biomateryal-
lerin özellikleri doku mühendisli¤i ve nanoteknolojilerin
geliflimi sayesinde ideal moleküler yap›da üretilecek bi-
omateryallerde bulunacakt›r.

Her ne kadar ürolojide ve androlojide nanoteknolojile-
re dayanan nanot›p uygulamalar› henüz yok denecek ka-
dar azsa da,  t›bb›n tümünde çok k›s›tl› say›daki bu bilim
kurgu öyküleri gibi uygulamalar önümüzdeki dekadlar
içinde muhakkak ki androlojide de uygulamaya geçecek-

tir. Erektil disfonksiyonda ve infertilitede hasarlar› düzel-
ten, mekanik olarak obstrüksiyonlar› açan cihazlar›n kulla-
n›labilece¤i, genetik düzeltmelerin yap›labildi¤i, ilaçlar›n
dokuya özel verilebildi¤i, respirosit ve mikrobivorlar gibi
spermin genetik materyallerini tafl›yan kapatizasyonunu
mekanik olarak sa¤layabilen sperm fonksiyonlu
nanorobotlar›n kullan›labilece¤i bir ça¤a giriyoruz. Bu ça¤-
da çok bafl›nda oldu¤umuz nanoteknolojiler konusunda
androloglar› bilgilendirip, onlar›n önünde yeni ufuklar aç-
maya çal›flt›k.

ERKEK C‹NSEL SA⁄LI⁄I Derleme
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‹laç Sal›n›m›
Hücreiçi aletler ‹laç keflfi
‹ntrasellüler assay Biofarmasötikler
‹ntrasellüler biocomputerler ‹laç sal›n›m›
‹ntrasellüler sensor ve raportörler ‹laç enkapsülasyonu
Hücre içi implantlar Kabiliyetli ilaçlar

BioMEMS Moleküler T›p
‹mplantbl materyal ve aletler Genetik tedavi
‹mplante bioMEMS,çipler,elektrodlar Farmakogenomik
MEMS/Nanomateryal esasl› protezler
Sensorial yard›m (artifisyal retina)
Mikroarraylar Nanoterapötikler
Mikrodirsekli sensörler Antibakterial ve antiviral nanopartiküller 
Mikroi¤neler Fotodinamik tedavi
Mikros›v›lar Radyofarmasötikler
T›bbi MEMS Fullerene temelli farmasötikler
MEMS cerrahi aletler

Sentetik biyoloji ve erken nanoaletler
Biolojik araflt›rmalar Dinamik nanoplatform (nanozom)
Nanobiyoloji Tekto-dendrimerler
Nanobilim Artifisyal hücreler ve lipozomlar

Polimerik miçeller ve polimerozomlar
Artifisyal enzimler ve enzim kontrolü
Enzim manipulasyon ve kontrolü Bioteknoloji ve biorobotikler

Biyolojik viral tedavi
Nanorobotlar Virüs temelli hibridler
DNA temelli aletler ve nanorobotlar Kök hücre ve klonlama
Diamond temelli nanorobtlar Doku mühendisli¤i
Hücre onar›m cihazlar› Artifisyal organlar

Nanobioteknolojiler
Biorobotlar ve biobotlar
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Peyronie hastal›¤› penis tunika albugineas›nda, inelas-
tik fibröz skar ile karakterize ba¤ dokusu hastal›¤›d›r. Fib-
röz plak, penil anatomi ve seksüel fonksiyonu bozabilir.
Peyronie hastalar›nda penil kurvatür, a¤r›l› ereksiyon, plak
hassasiyeti ve anksiyete erektil disfonksiyona (ED) katk›da
bulunabilece¤i gibi birçok yazar as›l nedenin vasküler bo-
zukluklar oldu¤unu öne sürmektedir. Günümüzde penil
vasküler sistemi göstermek için tercih edilen yöntem, ilk
kez Lue ve arkadafllar› taraf›ndan popülarize edilen penil
duplex doppler ultrasonografidir (PDDU).

Penil anomaliler, penil vasküler sistemi etkileyebilir ve
bildi¤imiz kadar›yla bu iliflkiyi irdeleyen çal›flma yoktur.
Bu çal›flmada 1992-2003 aras›nda baflvuran Peyronie has-
talar›n›n dosyalar›ndan bu iliflki incelenmifltir.

Bütün hastalara intrakavernozal 10-15mg prostaglan-
din E1 enjeksiyonu ve vizüel seksüel stimülasyonu taki-
ben PDDU yap›lm›fl ve araflt›rmac› taraf›ndan penil vaskü-
ler sistem, kollateral arteriel ak›m, penil anomali tipi ve
derecesi kaydedilmifl. Vasküler durum flu flekilde s›n›flan-
d›r›lm›flt›r. Pik sistolik velosite (PSV) < 25 cm/sn ise pür ar-
teriel yetmezlik, PSV=25-30 cm/sn ise s›n›rda arteriel yet-
mezlik, PSV’nin 30cm/sn’den yüksek olmas› durumunda
end diastolik velosite (EDV) >5 cm/sn ve rezidiv index’in
(RI) <0.8 ise pür veno-okluziv disfonksiyon (VOD),
PSV<25 cm/sn ve EDV>5cm/sn ise miks vasküler bozuk-
luk, PSV>30cm/sn ve EDV≤5cm/sn ve RI>0.8 ise non-
vasküler etiyoloji olarak de¤erlendirilmifltir. Penil kurvatü-
rün objektif de¤erlendirilmesi maksimum ereksiyon s›ra-
s›nda aç›ölçer ile yap›lm›fl. Penil anomali tipi, dorsal, vent-
ral, lateral, dorsolateral, ventrolateral, kum saati ve pür in-
dentasyon olarak; plak boyutu ise küçük, orta, büyük ola-
rak s›n›flanm›flt›r.

Toplam 523 hasta de¤erlendirilmifl ve ortalama yafl
54.2±1.5 y›ld›. Ortalama hastal›k süresi 23.6±4.2 ayd›.
Hastal›k süresi gruplar aras›nda fark yaratm›yordu. En s›k

penil anomali tipleri % 43.5 dorsal, % 24.8 lateral ve %
11oran›nda ventral idi. 

Yüksek tansiyon, diyabet ve sigara en s›k efllik eden
faktör olarak saptanm›fl. Penil travma hikayesi en s›k vent-
ral grupta (% 26), en az kum saati grubunda (% 7) iken alt
üriner sistem semptomlar› en s›k ventral grupta gözlen-
mifl (% 9).

Ortalama penil kurvatür 38±2 derece idi. Ventral de-
formite grubu di¤er gruplara göre anlaml› olarak yüksek
angulasyona sahipti. Gruplar aras›nda a¤r› aç›s›ndan fark
saptanmam›fl iken kum saati deformitesi olan grup en
yüksek plak hacmine sahip oldu¤u gözlenmifl. 

Ortalama PSV de¤erleri ventrolateral grupta en yük-
sek, kum saati grubunda en düflüktü (p<0.05). EDV ve RI
aç›s›ndan gruplar aras›nda anlaml› fark yoktu. 

Bu sonuçlar Peyronie hastalar›nda penil anomali tipi ve
penil vasküler hemodinami aras›nda iliflki oldu¤unu gös-
termektedir. Literatürde Peyronie hastalar›nda penil trav-
ma anamnezi % 8.5-40 aras›nda bildirilmektedir. Bu çal›fl-
mada oran % 16.6 olarak bulunmufltur. Ventral kurvatürü
olanlarda bu oran en yüksek (% 26), kum saati deformite-
si olanlarda ise en düflük (% 7) olarak saptanm›flt›r.

Yafllara göre da¤›l›ma bak›ld›¤›nda ise pür indentasyon
ve kum saati deformitesi olan grup di¤er gruplara göre
anlaml› olarak daha gençti. Kum saati deformitesi olanlar
arteriel ak›m aç›s›ndan en zay›f gruptu. Bu durum en yük-
sek plak hacmi nedeniyle arteriel sistemin bask› alt›nda
kalmas›na ba¤l› olabilir. Peyronie’de görülen VOD, tunika
albugineadaki fibroelastik komponentlerdeki yap›sal de¤i-
fliklikle ba¤l› olabilir.

Çeviri: 
Op. Dr. Metin Öztürk, Doç. Dr. M. ‹hsan Karaman
Haydarpafla Numune E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi, 
2. Üroloji Klini¤i
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Androjenler genel olarak erkek geliflimini, cinsel fonk-
siyonlar› ve belirgin olarak erektil fizyolojiyi etkilerler.
Sa¤l›kl› erkeklerde ED prevalans› ve fliddeti yaflla birlikte
progresif olarak artmaktad›r. Testosteron ED ile iliflkili ol-
makla beraber, tüm yafllardaki cinsel fonksiyonlar›n sürdü-
rülmesindeki etkisi tam olarak aç›k de¤ildir.

ED’da testosteronun fizyolojik rolü

Testosteronun cinsel istek, ilgi ve motivasyondaki et-
kileri aç›k olarak tan›mlanm›fl fakat erektil fonksiyondaki
rolü halen tart›flmal›d›r. Androjen seviyelerindeki azalma
ve azalm›fl cinsel ilgi ve aktivite erkekteki do¤al yafllanma
süreci ile iliflkili olabilmesine ra¤men, androjen seviyeleri
ve erektil fonksiyon aras›ndaki iliflkiyi gösteren s›n›rl› say›-
da kan›t vard›r. Cerrahi veya medikal kastrasyon ile and-
rojenlerin azalt›lmas› intrakavernozal bas›nc› belirgin ola-
rak azaltmakta, testosteron replasman› ise intrakavernozal
bas›nc› düzeltmektedir. Androjen replasman› erektil fonk-
siyonu düzeltmekte ve PDE-5 aktivitesini art›rmaktad›r.
Kastrasyon korpus kavernozumda trabeküler düz kas içe-
ri¤ini % 20-23 gibi oranlarda belirgin olarak azaltmakta ve
konnektif doku matriksini art›rmaktad›r.

Venojenik ED olan rat modelinde sistemik testosteron
replasman› veya intrakavernöz VEGF’nin düz kas konnek-
tif doku dengesini, endotelyal hücre hipertrofisi ve hi-
perplazisini düzeltti¤i, dorsal sinir liflerinin çap›n› norma-
lize ederek veno-oklüzif disfonksiyonu engelledi¤i göste-
rilmifltir.

PDE-5 inhibitörlerine cevaps›zlarda testosteron ile kli-
nik deneyimler

ED’u olan 220 diyabetik erke¤in retrospektif incelen-
mesinde sildenafile cevap vermeyen 120 vakada hipogo-

nadal testosteron seviyeleri bulunurken, sildenafile cevap
verenlerin testosteron seviyeleri normal s›n›rlarda bulun-
mufltur. Testosteron ile tedaviyi takiben IIEF’de belirgin
iyileflme gözlenmifltir. Erektil fonksiyonun IIEF ile de¤er-
lendirildi¤i ilk kontrollü çal›flmada plasebo ile karfl›laflt›r›l-
d›¤›nda 4 haftal›k testosteron tedavisi sonras›nda IIEF’de
belirgin düzelme saptanm›flt›r. Benzer bulgular orgazmik
fonksiyonlar›n düzelmesi için genel toplam memnuniyet
ve toplam IIEF skorlar›nda da saptanm›flt›r. ED’u olan sa-
dece sildenafil tedavisine yan›t vermeyen hipogonadal er-
kekler PDE-5 inhibitörü ile birlikte testosteron replasman
tedavisinden fayda görebilirler. 

ED’nu olan yafllanan erkekte hipogonadizm

Çal›flmalar ED olan yafllanan erkekte, testosteron sevi-
yeleri ile ED aras›nda belirgin bir iliflkinin oldu¤unu gös-
termede yetersiz kalmaktad›r. Hipogonadizmli erkeklerde
testosteron replasman tedavisi ile erektil fonksiyon sade-
ce % 36’s›nda düzelmifltir. Hipogonadizimli erkeklerde
serum testosteronunun normale getirilmesi ve ED, erektil
fonksiyonda sadece k›sa süreli düzelme ve cinsel memnu-
niyet sa¤lam›flt›r. Birçok çal›flmada, düflük bazal testoste-
ron seviyeleri olan erkeklerde testosteron tedavisi ile cin-
sel fonksiyonda düzelme tespit edilmifltir. Normal bazal
testosteron seviyeleri olan erkeklerde testosteron tedavi-
si ile yap›lan çal›flmalar›n bulgular› ise kar›fl›kt›r.

Bu klinik çal›flmalar›n sonucunda, 2nd International
Consultation on Sexual Dysfunction taraf›ndan ED olan
tüm erkeklerde testosteron seviyelerinin ölçümü öneril-
mifltir.

Çeviri:
Doç. Dr. Hakan K›l›çarslan
Cumhuriyet Üniversitesi T›p. Fak., Üroloji AD
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Prostat spesifik antiken (PSA), parmakla rektal muaye-
ne ve transrektal ultrason k›lavuzlu¤unda yap›lan prostat
biyopsisinin yayg›n kullan›m› ile lokalize prostat kanseri
tan›s›nda art›fl olmufltur. Radikal prostatektomi sonras› bi-
yokimyasal rekürrens olmadan yaflam düflük PSA, düflük
Gleason skoru ve nonpalpable (evre T1c) tümörü olan ki-
flilerde 3, 5 ve 7. y›llarda % 98, % 96 ve % 95’tir. Düflük
evreli prostat kanseri sonras› küratif amaçl› yap›lm›fl cerra-
hi yap›lm›fl hastalarda hipogonadizm yak›nmalar›n›n teda-
vi yaklafl›m› tart›flmal›d›r. Primer ve sekonder hipogona-
dizmli erkeklerde testosteron deste¤inin cinsel fonksiyon-
lar› ve di¤er yak›nmalar› düzeltece¤ine ait önemli kan›tlar
vard›r. Geleneksel düflünce prostat kanseri öyküsü olan
olan erkeklerde testosteron kullan›m›na taraftar de¤ildir.
2002 y›l›ndaki 3. Uluslararas› Prostat Kanseri Konsensus
Konsültasyonu prostat kanseri olan hastalar›n hiçbir flekil-
de testosteron tedavisi almamalar›n› önerdi. Bu çal›flmada
prostat kanseri nedeniyle küratif cerrahi tedavi sonras› hi-
pogonadal erkeklerde testosteron kullan›m› tart›fl›lmakta-
d›r.

Bu çal›flmada radikal prostatektomi sonras› farkl› za-
manlarda hipogonadizm semptomlar› ve testosteron dü-
zeyi düflük olan 7 erkek incelenmifl. Bu hastalar›n 4’ünde
testosteron düzeyi 100 ng/ml’den az oldu¤u saptanm›fl.
Bu 7 hastan›n 4 tanesi prostat kanseri tan›s›ndan önce tes-

tosteron tedavisi alm›fl. Tüm erkeklerde serum testoste-
ron düzeyleri prostat kanseri tan›s›ndan önce ögonadal s›-
n›rdaym›fl. Cerrahi s›n›rlar 6 olguda negatif ve 1 olguda
apikal s›n›r pozitifti. Bu olgu 1991 y›l›nda radikal prosta-
tektomi yap›lm›fl ve postoperatif PSA saptanamaz düzey-
deymifl. Gleason skorlar› 6 veya 7 idi. Befl erkek transder-
mal, iki erkek intramuskuler depo testosteron ile tedavi
edilmifller. Tüm hastalara prostat kanserinin küratif tedavi-
si sonras›nda bile testosteron tedavisinin potansiyel risk-
leri ile ilgili bilgilendirilmifller. Testosteron tedavisi sonra-
s› periyodik olarak klinik seyir ve PSA düzeyi takip edil-
mifl. Serum PSA düzeyi tüm hastalarda tedavi esnas›nda
saptanamayan düzeyde devam etmifl.(Tablo1)

Radikal prostatektomi yap›lm›fl hipogonadizm yak›n-
mas› olan erkeklerde testosteron tedavisi ile ilgili literatür-
de yeterli bilgi yoktur. Bu 7 hastal›k retropspektif çal›flma-
da hipogonadizm yak›nmalar› olan radikal prostatektomi-
li erkeklerde testosteron replasman›n›n faydal› ve güvenli
oldu¤u saptanm›flt›r. Hastalar›n 1-12 y›ll›k takiplerinde lo-
kal ve uzak yay›l›m gözlenmemifl. Aktif prostat kanseri
olan erkeklerde testosteron tedavisinin ciddi morbidite ve
mortaliteye yol açt›¤› 1982 y›l›nda Fowler ve Whitmo-
re’un çal›flmas›yla aç›kça ortaya konmufltur. Radikal pros-
tatektomi sonras› testosteron tedavisi ile ilgili en önemli
endifle kanser rekürrensidir. Önceki çal›flmalarda serum
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Tablo 1. Radikal prostatektomi sonras› testosteron tedavisi alm›fl erkeklerin özellikleri 

Hastalar Prostatektomi Prostatektomi Gleason skoru Prostatektomi Tedavi öncesi Testosterona Testosteron Tedavi
y›l› yafl› /Cerrahi s›n›r öncesi PSA Testosteron bafllama (y›l) preparat› sonras›

(ng/ml) düzeyi (ng/ml) Testosteron 
düzeyi
(ng/ml)

1 1993 70 6/Negatif 6.6 269 2002 Yama 214-264
2 1991 50 6/Pozitif 5.2 Yok 1991 Depo Yok
3 2001 66 7/Negatif 4.4 51 2002 Jel 214
4 2002 64 6/Negatif 5.3 50 2002 Jel 307
5 1995 67 6/Negatif Yok Yok 2000 Depo 740
6 2002 55 6/Negatif 4.7 Yok 2002 Yama 563
7 1994 64 6/Negatif Yok 19 1998 Yama 545



testosteron düzeyi ile prostat kanseri geliflimi aras›ndaki
iliflki aç›k de¤ildir. Hipogonadal erkeklerde testosteron
verilmesi ile serum PSA düzeyinin çok az bir art›fl göster-
di¤i saptanm›flt›r. Ayr›ca androjen replasman tedavisi alan
erkeklerde gizli prostat kanserinin aç›k hale gelmesi de
nadir bir durum gibi görülmektedir. Hipogonadizm nede-
niyle testosteron replasman› için aday olan kifliler T1-2,
Gleason skoru 7’nin alt›nda ve PSA düzeyi 10 ng/ml’den
az olan prostat kanserli kiflilerdir. Testosteron replasman
tedavisi öncesi erkekler mutlaka androjen kullan›m› ile il-
gili potansiyel riskler hakk›nda bilgilendirilemli ve bu kifli-
ler mutlaka serum PSA ve testosteron düzeyi aç›s›ndan
çok yak›n takip edilmelidirler. Hastalar ögonadal testoste-
ron düzeyini baflarmak ve hipogonadizm semptomlar›n›

gidermek için en düflük dozu almal›d›rlar. Testosteron te-
davisi ile testosteron düzeyi normal s›n›rlar içide kalmal›-
d›r. 

‹deal testosteron replasman redavisi anlaml› yan etki
olmaks›z›n fizyolojik testosteron düzeyini sa¤lamal› ve
devam ettirmelidir. Farkl› testosteron replasman formlar›
vard›r. Bu çal›flma nisbeten k›sa bir takip süresinde küçük
bir hasta grubunu içermektedir. Dikkatli seçilmifl hasta
gruplar›nda daha ileri çal›flmalara gereksinim vard›r.

Çeviri:
Doç. Dr. Ali Atan, Dr. Altu¤ Tuncel
Ankara Numune E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi
3. Üroloji Klini¤i

ERKEK C‹NSEL SA⁄LI⁄I Güncel Makale Özeti

204



Güncel Makale Özeti ERKEK C‹NSEL SA⁄LI⁄I

Erektil disfonksiyon (ED) pek çok nedene ba¤l› olmak-
tad›r ve vasküler risk faktörleri çok yayg›nd›r. Hipertansi-
yon, hiperkolesterolemi, sigara ve diyabet s›kl›kla aterosk-
leroza ve sonras›nda ED’ye neden olmaktad›r. 

Fonksiyonel düz kas-ba¤ doku dengesinin de¤iflimi
vaskülojenik ED tedavisi için tedavi edici ajanlar›n gelifl-
mesinde önemlidir. Vaskülojenik ED’de korpus kaverno-
zum yap›sal elemanlar›nda de¤ifliklikler ortaya ç›kar ve so-
nuçta veno-oklüzif mekanizma bozulur. 

Son y›llarda fibrojenik bir sitokin olarak Transforming
Growth Factor-ß1 (TGF-ß1) dikkat çekilmektedir. Bu pro-
tein insan korpus kavernozum düz kas hücrelerinde kolla-
jen sentezini 2.5-4.5 kat art›rmaktad›r. Dahas› hayvan de-
neylerinde, TGF-ß1’in intrakorporeal olarak uyguland›¤›n-
da korporeal düz kas yüzdesinde doza ba¤›ml› azalmaya
neden olmaktad›r. TGF-ß1 düzeyindeki art›fl›n erken dön-
mede tespit edilmesi TGF-ß1 sinyalinin blokaj› ile yeni te-
davi alternatifleri sa¤layabilecektir. Kavenöz TGF-ß1 düze-
yi perkutan biyopsi ile belirlenebilmesine ra¤men, bu ifl-
lem invazif bir giriflimdir. 

Son zamanlarda, plazma TGF-ß1 düzeyinin sigara içen,
DM, karaci¤er fibrozisi ve prostat, kolorektal veya gö¤üs
kanseri olanlarda yükseldi¤i belirtilmifltir. Bununla birlikte
ED’li hastalarda TGF-ß1 düzeyi araflt›r›lmam›flt›r. Bu çal›fl-
mada, de¤iflik nedenlere ba¤l› ED’si olan hastalarda plaz-
ma TGF-ß1 düzeyindeki de¤ifliklikler ve vasküler risk fak-
törü olan hastalardaki plazma TGF-ß1 düzeyi de¤erlendi-
rilmifltir.

Çal›flmaya 30 ile 72 yafllar› aras›nda toplam 62 hasta
dahil edilmifltir. Yafllar› 28 ile 72 aras›nda de¤iflen 26 po-
tent erkek kontrol grubu olarak al›nm›flt›r. Detayl› öykü ve
fizik muayeneden sonra tam kan, AKfi, HbA1C, lipit pro-
fili ve testosteron ölçümü yap›lm›flt›r. Nörolojik de¤erlen-
dirme penil biyoteziyometri, bulbokavernöz refleks laten-
si ve somatosensoriyel evoked potansiyel ölçümü ile ya-
p›lm›flt›r. Vasküler de¤erlendirme PG-E1 enjeksiyonu ile
yap›lan penil Doppler ultrasonografi ile yap›ld›. Vasküler

risk faktörleri aç›s›ndan sigara içimi, hipertansiyon, dislipi-
demi, DM ve aterosklerozis aç›s›ndan sorgulanm›fl. Ate-
roskleroz tan›s› için koroner ve femoral anjiyografi yap›l-
m›fl. Plazma TGF-ß1 düzeyi venöz kandan al›nan 5 ml kan-
da kantitatif enzim immuno assay yöntemi ile çal›fl›lm›fl. 

De¤erlendirme sonunda 15 hasta psikojenik, 16 hasta
nörojenik ve 31 hasta vaskülojenik ED olarak de¤erlendi-
rilmifl. Plazma TGF-ß1 düzeyi ED grubunda kontrol grubu-
na oranla daha yüksek; (6.7+/-4.9 g/ml-4.0+/-2.1 g/ml,
p<0.01) ayr›ca, plazma TGF-ß1 düzeyi vasküler ED gru-
bunda psikojenik ve nörojenik ED’li vakalardan istatistik-
sel olarak anlaml› yüksek olarak saptanm›fl. Risk gruplar›n-
daki durum de¤erlendirildi¤inde TGF-ß1 düzeyi sigara
içenlerde ve dislipidemisi olanlarda risk faktörü olmayan-
lardan anlaml› olarak daha yüksek olarak gözlenmifl. Ate-
rosklerozlu bireylerde ise yine TGF-ß1 düzeyi yüksek ol-
mas›na ra¤men bu art›fl anlaml› de¤ilken HbA1C düzeyi
TGF-ß1 ile anlaml› korelasyon göstermedi¤i saptanm›fl.

TGF-ß1 birçok hücre taraf›ndan üretilir. Plateletlerin al-
fa granüllerinde çok miktarda depolan›rlar. Çal›flmada ön-
ceki sa¤l›kl› deneklerdeki seviyeler ile kontroller aras›nda-
ki plazma seviyeleri benzer iken, vaskülojenik ED’de plaz-
ma TGF-ß1 düzeyleri anlaml› art›fl göstermifl. Vaskülojenik
ED nedenli hastalar›n kavernöz dokusu, di¤er nedenli ED
hastalar›n›n kavernöz dokusuna göre kavernöz fibrozis bü-
yüklü¤ü ve TGF-ß1 düzeyi daha fazlaym›fl. Aterosklerozis-
li hastalarda, herhangi bir risk faktörü olmayan hastalara
göre plazma TGF-ß1 düzeyleri daha yüksek fakat bu fark
istatistik olarak anlaml› de¤ilmifl. Çal›flmac›lar aterosklero-
zisin patogenezisinde TGF-ß1’in koruyucu role sahip ola-
bilece¤ini önermifllerdir. Bununla birlikte çal›flmadaki ate-
rosklerozisli ve ED’li hastalardaki TGF-ß1 seviyeleri, ED ol-
maks›z›n aterosklerozisi olan hastalardan çok az farkl›y-
m›fl. Dislipidemili hastalarda, herhangi bir risk faktörü ol-
mayan hastalara göre plazma TGF-ß1 düzeyleri anlaml› ar-
t›fl göstermifl. Hiperlipidemi ile ED aras›ndaki iliflki hipo-
gastrik-kavernozal arter yata¤›ndaki aterosklerozis bafllan-
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g›c› ile penil arter kan ak›m› yetersizli¤ine ba¤lanabilir. Si-
gara içen hastalarda, herhangi bir risk faktörü olmayan
hastalara göre plazma TGF-ß1 düzeyleri daha yüksekmifl.
Afl›r› sigara içiminin hücre adezyon moleküllerini protein
kinaz C yoluyla art›rd›¤› (‹ntrasellüler adezyon molekülü
(ICAM-1), endotelyal lökosit adezyon molekülü 1 (ELAM-
1), vasküler hücre adezyon molekülü 1 (VCAM-1) ) ki bu
yol TGF-ß1 sentezi için ortak yoldur.

Diyabetes mellituslu olan veya olmayan hastalarda
TGF-ß1 plazma seviyeleri aras›nda fark saptanmam›fl. Bu-
na ra¤men Hemoglobin A1C seviyeleri plazma TGF-ß1
seviyeleri ile pozitif korelasyon göstermifl. Her ne kadar
epidemiyolojik çal›flmalarda hipertansiyonla ED aras›nda
önemli korelasyon gözlense de hipertansiyon varl›¤› ya
da yoklu¤unda plazma TGF-ß1 seviyeleri aras›nda fark
gözlenmemifl. Her ne kadar çal›flmada DM ve hipertansi-

yonlu hastalarda plazma TGF-ß1 düzeyleri anlaml› derece-
de artmam›fl olmas›na ra¤men aterosklerozis için major
risk faktörüdürler ve ayr›ca kavernozal fibrozisde de
önemli bir role sahiptirler. 

Sonuç olarak, plazma TGF-ß1 seviyeleri özellikle vas-
küler nedenli ED’li hastalarda artm›flt›r. Vasküler risk fak-
törleri aras›nda sigara içimi ve dislipidemi gruplar›nda
TGF-ß1 plazma seviyeleri yükselmifltir. Bununla birlikte,
artm›fl TGF-ß1 düzeylerinin ED ve kavernozal fibrozisi et-
kiled¤ini veya neden olup olmad›¤›n›n kesin olarak tan›m-
lanmas› için daha genifl hasta kitlelerini içeren klinik çal›fl-
malar gerekmektedir. 

Çeviri:
Arfl. Gör. Dr. Devrim Tu¤lu, Doç. Dr. M. Murad Baflar
K›r›kkale Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Normal bir erektil ifllev fizyolojik, nörolojik, endokrin
ve vasküler faktörlerin koordinasyonunu gerektirir. Birçok
tedavi yöntemi aras›nda, a¤›r ifllev bozuklu¤u olan olgu-
lar dahil noninvazif olmas› nedeniyle oral ilaçlar tercih
edilmektedir. Oral ilaçlar içerisinde sildenafil, uzun klinik
deneyimi ile güvenli ve etkili bir ajand›r. Ancak oral teda-
vi seçimi ve sonuçlar›n›n de¤erlendirilmesi için spesifik
bulgular yerine sorgulama formlar› kullan›lmaktad›r. Ya-
zarlar, sildenafile cevaps›zl›¤›n nedenlerini ortaya koyabil-
mek ve sonucunda hasta seçiminin daha uygun yap›labil-
mesi için cevaps›z olgularda intrakavernöz düz kas›n›n or-
ganik ve morfometrik de¤erlendirmesini yapm›fllard›r.

Bu amaçla yafllar› 28-74 aras›nda de¤iflen ve toplam 8
tabletlik 100 mg sildenafile cevaps›z olan 30 olgunun bi-
yokimyasal ve hormonal durumlar›, 20 µg PgE1’in intra-
kavernozal enjeksiyona (ICI) cevaplar›, Doppler USG ve
kavernozometri sonuçlar› de¤erlendirilmifl ve lokal anes-
tezi alt›nda balanoprepusyal oluk seviyesinden ve dorso-
lateralden olmak üzere sol korpus kavernozumdan penil
biyopsi al›nm›flt›r. Uygun boyama sonras› kavernozal düz
kaslar›n say›sal de¤erlendirmesi ise bir görüntü analiz sis-
temi ile yap›lm›flt›r.

Befl hasta diyabetik ve 2 olgu düflük T seviyesine sa-
hipmifl. Yirmi sekiz hastan›n ICI’a cevaplar› son derece za-
y›f bulunmufl, 8 hastada arteriyel lezyon saptan›rken 15
hastada venöz kaçak ve 5 hastada hem erteriyel hem de
venöz patoloji mevcutmufl. Bu 28 olgunun kavernozal
düz kas oranlar› % 35’in alt›nda bulunmufl (ort. % 25, %
18-% 30). Tüm bulgular› normal olan iki olgunun düz kas
oranlar› ise % 38 ve % 42 olarak saptanm›fl. Hiçbir olguda
penil biyopsi sonras›nda komplikasyon oluflmam›fl. 

Yazarlar, her ne kadar 65 yafl üstü ve diyabetli olgular-
da sildenafile cevaps›zl›k oranlar›n›n artt›¤›n› ifade etseler
de özellikle diyabetli olgular›n sildenafile plasebodan da-
ha fazla yan›t verdiklerini belirtmektedir. Çal›flmada hipo-

gonadizm sadece iki olguda mevcut olmas›na ra¤men,
baflta ölçülmedi ise sildenafile cevaps›zl›k durumunda se-
rum T seviyesinin araflt›r›lmas› gereklili¤i ifade edilmekte-
dir. Bu çal›flmada da di¤er bir çok çal›flmada oldu¤u gibi
olgular›n bir ço¤unda a¤›r arteriyel yetmezlik ve venöz
kaçak bulgular› mevcuttur.

Araflt›r›c›lar, sildenafile cevaps›z olgular›n, potent olup
her hangi bir nedenle ameliyathanede biyopsi ald›klar›
normal olgulardan (normal olgularda düz kas oran› % 35-
50 aras›nda de¤iflmektedir) daha düflük oranda kavernöz
düz kas oranlar›na sahip olduklar›n› belirtmektedirler. An-
cak sildenafile verilecek cevab›n belirlenebilmesi ve uygun
hasta seçiminin yap›labilmesi için penil biyopsi gibi invazif
bir ifllemin yap›lma zorlu¤undan bahsetmektedirler. 

Kavernovenöz kaça¤›n mevcut oldu¤u olgular›n di¤er
vaskülojenik patolojileri olanlara göre tedaviye daha di-
rençli olduklar› bilinmektedir. Yazarlar da sildenafile ce-
vaps›z olgular›n % 80’inde venöz kaçak tespit etmifllerdir.
Düz kas oran› azalmas›n›n, arteriyel yetmezli¤i olan olgu-
larda daha fazla oldu¤unu rapor eden daha önceki bir ça-
l›flman›n aksine bu araflt›rmada olgular›n sadece %13’ün-
de arteriyel yetmezlik saptanm›flt›r. 

Sonuç olarak, intrakavernöz PGE1’e cevaps›z olgular›n
sildenafil tedavisine cevab› yetersizdir. A¤›r vasküler lez-
yonlar› olan ve azalm›fl intrakavernöz düz kas oranlar›na
sahip olgular, sildenafil tedavisi için kötü birer adayd›r.
Ancak editör yorumunda ve yazarlar›n öz elefltirisinde de
belirtildi¤i gibi daha bilimsel bir yorum için sildenafile ce-
vap veren olgular›n da kavernöz düz kas oranlar› belirlen-
melidir.   

Çeviri:
Yard. Doç. Dr. Cüneyt Adayener
Yard. Doç. Dr. ‹lker Akyol
GATA Haydarpafla E¤itim Hastanesi, Üroloji Klini¤i
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Radikal prostatektomi (RP) tekni¤inde sa¤lanan tüm
geliflmelere karfl›n erektil disfonksiyon (ED) s›kl›¤› seriler-
de belirtilen % 58 - % 68 oranlar›ndan daha yüksektir. RP
sonras› ED nörojenik, arteriyojenik veya venojenik neden-
lerle oluflabilir. Kavernöz sinirlerin hasarlanmas› ile nöroje-
nik, aksesuar pudental arterlerin cerrahi kayb› ile arteriyo-
jenik, korporokavernozal veno-oklüziv disfonksiyon
(VOD) nedeniyle veno-oklüziv ED geliflebilir. RP sonras›
görülen ED’de VOD görülme ihtimali % 50’ye ulaflabil-
mektedir. Uzam›fl hipoksi veya kullan›lmama atrofisine
ba¤l› geliflen fibrosiz ve düz kas disfonksiyonu bu duruma
sebep olabilir. Postoperatif dönemde zaman geçtikçe
VOD görülme ihtimali artar. 

Ereksiyonun bafllamas› ve devam› için normal düz kas
içeri¤i ve fonksiyonunun gerekli oldu¤u bilinmektedir.
Normalde kavernozal düz kas oran› ortalama % 40-50’dir.
VOD olanlarda ise bu oran % 10-36’d›r. Korpora kaverno-
zadaki düz kas içeri¤i yaflam boyunca sabit de¤ildir ve bir-
çok olay etki eder. Artm›fl oksijen bas›nc›, testosteron, in-
sülin benzeri büyüme faktörü düz kas miktar›n› korur ve
artt›r›r iken kronik iskemi, yafllanma, nörojenik hasar ve
TGF-_ fibrozisi uyar›r. 

RP sonras› uzun süreli hipoksi intrakorporeal fibrozisin
nedenidir. Kavernöz nörovasküler yap›ya cerrahi travma
veya aksesuar pudental arter kayb›na ba¤l› olarak arteriel
ak›mdaki ani düflme oksijenize kan eksikli¤ine neden ola-
bilir. Bu durum kronik iskemiye ve dolay›s›yla profibrotik
elemanlar›n düzeylerinin yükselmesine neden olur. Nöro-
lojik aç›dan kavernöz sinirler postoperatif refraktör periyo-
da sahiptir ve bu dönemde penil dokuya sadece minimal
uyar› iletilmektedir. Bu periyotta korporeal düz kas için
koruyucu oldu¤u düflünülen nokturnal ereksiyonlar görül-
mez. Sinir dokusu iyileflip, penis yeniden oksijenize oldu-
¤unda kavernozal düz kaslar geri dönülmez flekilde hasar-
lanm›fl olabilir. Birlikte bulunan intrakorporeal fibrozis,
anormal düz kas fonksiyonu, artm›fl venöz kaçak sonucun-
da ED geliflir. VOD’u engellemek için proerektil tedaviye
erkenden bafllama önemlidir. Bu amaçla negatif bas›nçl›
vakum cihazlar› ve intrakorporeal enjeksiyonlar kullan›l-
m›fllard›r. Yap›lan bir çal›flmada alprostadil’in intrakaver-

nozal enjeksiyonuyla VOD’un azald›¤›n› ve potenste daha
çok düzelme oldu¤u bildirilmifltir. Sildenafilin tedaviye
girdikten sonra ED’de kullan›lmas› bir devrim olmufltur.
Ancak, bu hastalardaki baflar› oran› % 45’dir. 

Bu çal›flma sildenafilin erken kullan›m›n›n intrakorpore-
al fibrozisi veya düz kas disfonksiyonunu azaltarak erektil
fonksiyonun yeniden kazan›lmas›nda etkili oldu¤u hipote-
zini araflt›rmak için yap›lm›flt›r ve sildenafilin alprostadile
benzer bir koruyucu etkisi olup olmad›¤›n› araflt›ran ilk ça-
l›flmad›r. RRP geçiren prostat kanserli 40 potent gönüllü 2
tedavi grubuna ayr›lm›fl. 1. gruba kateterin çekildi¤i gün-
den sonra 6 ay boyunca gün afl›r› 50 mg, 2.gruba 100 mg
sildenafil verilmifl. Preoperatif dönemde ve postoperatif
6. aydan sonra kavernozal biyopsi yap›lm›fl. 1. grupta düz
kas içeri¤inin preoperatif ve postoperatif de¤erleri aras›n-
da istatistiksel anlaml› bir fark saptanmam›fl (s›ras›yla %
51.52 ve % 52.67). 1. gruptaki 9/11 hastada düz kas içe-
ri¤inde art›fl, 2/9’unda azalma gözlenmifl. 2. grupta pos-
top 6. ayda düz kas içeri¤inde anlaml› art›fl saptanm›fl (s›-
ras›yla % 42.82 ve % 56.85) (p<0.05). Bu hastalar›n 9’un-
da düz kas içeri¤inde art›fl, birinde azalma mevcutmufl.

Sildenafil koruyucu etkisini korporal hipoksiyi azaltarak
ve koruyucu bir ortam sa¤layarak gösterir. Kavernöz sinir-
lerin iyileflme periyodu esnas›nda korporeal düz kaslar›n
korunmas› VOD’un bafllamas›n› önler ve gelecekte ereksi-
yonlar›n oluflmas›na yard›mc› olur. NO üreten çok az mik-
tarda sinir dokusunun varl›¤› sildenafilin yeterli miktarda
fonksiyon yaparak koruyucu çevre oluflturmas›n› ve olas›-
l›kla cGMP’nin hafifçe yükselmesini sa¤lar. Bir baflka teori-
ye göre sildenafilin potansiyel olarak düz kas fibrozisini
ortadan kald›rma etkisinin yan› s›ra sinir koruyucu etkisi
de olabilir. Sonuç olarak RP sonras› erken dönemden iti-
baren ve s›k olarak sildenafil kullan›lmas› intrakorporeal
düz kas içeri¤ini ve muhtemelen nöral dokuyu k›sa süreli
koruyucu etkisi var olarak gözükmektedir.

Çeviri: 
Op. Dr. Murat Çakan
SB Ankara D›flkap› E¤itim Hastanesi,
2. Üroloji Klini¤i
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Hekimlerin ve farmasötik sanayinin yeni hedef enzim-
ler ve iyon kanallar›na odaklanarak yapt›klar› çal›flmalar,
erektil disfonksiyonun (ED) biyolojik ve biyokimyasal me-
kanizmalar› hakk›ndaki bilgilerimizi artt›rmaktad›r. Bu ba¤-
lamda yeni ilaçlar›n gelifltirilmesinde nitrik oksit-guanilil-
siklaz-siklik guanozin monoosfat (cGMP)-fosfodiesteraz
yolu, üzerinde en çok durulan biyokimyasal yoldur. Bu
durum, ED tedavisinde kullan›lan ilk oral fosfodiesteraz 5
(PDE-5) inhibitörü olan sildenafilin baflar›s›ndan kaynak-
lanmaktad›r. Tadalafil ise sildenafile k›yasla PDE-5 enzimi-
ne daha yüksek potens gösterdi¤i kan›tlanm›fl yeni bir
PDE-5 inhibitörüdür.

Befl ayr› faz III çal›flma verilerinin entegre analizleri, 5-
20 mg tadalafilin erektil fonksiyonu plaseboya göre
önemli ölçüde iyilefltirdi¤ini göstermektedir. Tadalafilin
bir di¤er önemli özelli¤i de uzun etki süresidir (al›mdan
sonra en az 24 saat). Ayr›ca bu ilac›n abzorbsiyon oran› ve
süresi yiyecek al›m›ndan etkilenmemektedir. Yaklafl›k 3 ay
süren bu çal›flmada, tadalafil ile tedavi edilen hastalar›n
cinsel iliflkilerinin kronolojik da¤›l›m› plaseboyla karfl›laflt›-
r›larak de¤erlendirilmifltir.

En az 3 ay süreli erektil disfonksiyon flikayetiyle polik-
lini¤e baflvuran 134 hasta seçilmifl ve çal›flma süresince 3
vizitle de¤erlendirilmifltir: Vizit 0’da hastalara erektil dis-
fonksiyon teflhisi konulmufltur; vizit 1 hastalar›n randomi-
zasyonundan 1 ay sonra yap›lm›flt›r; vizit 2, vizit 1’den 3
ay sonra yap›larak bütün veriler toplanm›flt›r.

Bu hastalardan nitratlarla tedavi edilen 9 tanesi ve he-
patik yetmezli¤i olan 5 tanesi çal›flma d›fl› b›rak›lm›flt›r.
Kalan 120 hastaya, çal›flma boyunca bütün cinsel giriflim-
lerini kaydettikleri cinsel iliflki profil (SEP = sexual encoun-
ter profile) günlü¤ü verilmifltir ve hastalar›n tedaviye bafl-
lamadan önce 4 hafta süreyle bu günlü¤ü doldurmalar› is-
tenmifltir.

Vizit 1’de hastalar uluslararas› erektil disfonksiyon in-
deksi (IIEF=International index of erektil disfunction) dol-
durmufl ve 60 kiflilik 2 gruba ayr›lm›flt›r. ‹lk gruptaki has-

talara 20 mg tadalafil verilirken di¤er grupta plasebo kul-
lan›lm›flt›r. Tüm hastalar›n 3 ay süreyle sal› ve cuma gün-
leri birer tablet tadalafil/plasebo almalar› ve kendilerini ha-
z›r hissettiklerinde, yiyecek veya alkol k›s›tlamas› olmaks›-
z›n, ilaç al›m›ndan sonraki 30. dakikadan bafllayarak di¤er
tabletin al›nd›¤› zamana kadar cinsel aktivitede bulunma-
lar› istenmifltir. Ayr›ca ayda en az 4 teflebbüste bulunul-
mas› talep edilmifltir. Tedavinin üçüncü ay›ndan sonra
hastalar SEP günlüklerinin kontrol edilmesi ve bir kez da-
ha IIEF doldurmak üzere vizit 2’ye al›nm›flt›r. Bafllang›çta-
ki ve son noktadaki IIEF’in erektil fonksiyon k›sm›ndaki
(özellikle IIEF 1-5 ve 15) de¤iflim ve SEP günlü¤ündeki 5
soruya olumlu yan›tlar primer etkinlik ölçümlerini olufltur-
mufltur.

Toplam 134 hasta ile çal›flmaya bafllanm›fl, nitrat teda-
visi, karaci¤er yetmezli¤i ve çal›flma protokolünün ihlali
gibi sebeplerle 117 hasta ile çal›flma sonuçland›r›lm›flt›r.
Üç ayl›k tedaviden sonra vizit 2’de IIEF’in erektil fonksiyon
k›sm› plasebo grubunda belirgin bir art›fl sergilemezken
(2,9 puan), tadalafil grubunda 12 puanl›k bir art›fl kayde-
dilmifltir. Bununla birlikte ereksiyonun olufltu¤u cinsel ilifl-
ki (SEP-soru1), baflar›l› penetrasyon (SEP-soru2), iliflkiyi ta-
mamlama (SEP-soru3), ereksiyonun sertli¤inden tatmin
olma (SEP-soru4) ve cinsel deneyim (SEP-soru5) oranla-
r›nda plasebo grubunda anlaml› de¤iflim saptanmazken,
tadalafil grubunda art›fl gözlenmifltir.

Tadalafil grubundaki 8 hasta (% 14) ilaç al›m›ndan 30-
60 dakika sonra, 22 hasta (% 41) 1-6 saat sonra, 13 hasta
(% 24) 6-12 saat sonra ilk baflar›l› iliflkilerini bildirmifllerdir.
Bu gruptaki 16 hasta ise (% 21) baflar›l› bir iliflki kaydetme-
mifltir. Plasebo grubunda 2 hasta (% 3) 30-60 dakika son-
ra, 4 hasta (% 7) 1-6 saat sonra ilk baflar›l› iliflkilerini rapor
etmifltir. Bu gruptaki 52 hasta ise (% 90) baflar›l› bir iliflki
kaydetmemifltir. Ayr›ca, tadalafil grubundaki 46 hasta (%
78) geceleri, uyan›rken ve gündüzleri basit okflama ve
öpüflmelerden sonra oluflan ereksiyonlar›n tekrar belirdi-
¤ini iletmifllerdir. Plasebo grubundaki 9 hasta da bunlara
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benzer olaylar bildirmifltir.
Hastalarda tadalafil iyi tolere edilmifltir ve hastalar›n

hiçbiri yan etkilerden dolay› çal›flmay› b›rakmam›flt›r.
Plaseboyla karfl›laflt›r›ld›¤›nda, tadalafil ile tedavi edilen
grupta gözlenen IIEF’deki anlaml› yükselifl ve SEP günlü-
¤ündeki baflar› ile tadalafilin etkinli¤i kan›tlanm›flt›r. Tada-
lafil grubunda ereksiyon (SEP-soru1), baflar›l› penetrasyon
(SEP-soru2), iliflkiyi tamamlama (SEP-soru3), ereksiyonun
sertli¤inden tatmin olma (SEP-soru4) ve cinsel deneyim
(SEP-soru5) konular›nda belirgin iyileflme kaydedilmifltir.
Özellikle SEP günlü¤ünün 5. sorusu dikkate al›nd›¤›nda,
tadalafil ile tedavi edilen hastalar›n % 81’i cinsel deneyim-
lerinden tatmin olmaktad›r. Bu oran›n plasebo grubunda
%10 oldu¤u saptanm›flt›r.

Tadalafil grubunda baflar›l› iliflki bildiren 43 hastan›n
kronolojik da¤›l›m› incelendi¤inde, bu hastalar›n büyük bir
k›sm›n›n (% 41) 1-6 saat aras›nda ilk baflar›l› iliflkilerini bil-
dirdikleri ancak en baflar›l› iliflkilerini 6-12 (% 35) ve 12-24
saat (% 28) aras›nda kaydettikleri saptanm›flt›r. Plasebo
grubunda baflar›l› iliflki kaydeden 6 hastada ise cinsel ilifl-
kiler temel olarak 6-12 saat aras›nda gözlenmifltir.

Her iki grupta cinsel iliflkilerde rastlanan bu kronolojik
da¤›l›m göstermifltir ki, ilac›n etkinli¤ini do¤rulamak iste-
dikleri ilk dönemi takiben hastalar ilaç al›m›ndan uzun za-
man sonra cinsel iliflkiye girmeyi tercih etmektedir ve böy-
lece ilaç al›m› ile cinsel aktiviteyi iliflkilendirmemektedir.

Bir di¤er önemli nokta ise tadalafil ile tedavi edilen
grupta geceleri, uyanma s›ras›nda ve gündüzleri basit ok-
flama veya öpüflme s›ras›nda kaydedilen spontan ereksi-
yonlar›n oran›d›r (% 78). Tadalafilin uzun yar›lanma ömrü
ve al›m›ndan sonra gözlenen bu spontan ereksiyonlar in-
sanlar›n cinsel iliflkilerinin kalitesini artt›rmaktad›r. 

Sonuç olarak etkinli¤i, uzun yar› ömrü ve spontan
ereksiyonlara yol açmas› sebebiyle tadalafil hastalar›n öz-
güvenini yeniden sa¤lamaktad›r. Böylece hastalar ilaç al›-
m›ndan uzun saatler sonra cinsel iliflkiye girebilmekte ve
spontan cinselli¤ini tekrar kazanmaktad›r.

Çeviri:
Dr. Ege Can fierefo¤lu, Dr. Efe Önen
Ankara Atatürk E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi,
2 Üroloji Klini¤i

ERKEK C‹NSEL SA⁄LI⁄I Güncel Makale Özeti

210



Güncel Makale Özeti ERKEK C‹NSEL SA⁄LI⁄I

Her ne kadar erken boflalma (EB) en s›k görülen erkek
cinsel ifllev bozuklu¤u olarak kabul edilse de yayg›n kabul
gören bir tan›m ve etyoloji söz konusu de¤ildir. Tedavi
edici giriflimler, hekimin etyolojiyi organik ya da psikoje-
nik olarak kabul etmesine göre de¤iflmektedir. Ancak bu
makalede etyoloji detayl› ele al›nmamaktad›r. Bu makale-
deki k›lavuzlar, ancak aç›k endikasyonlar›n varl›¤›nda me-
dikasyon kullan›m› sa¤lamak üzere gelifltirilmifltir.

EB sebepleri ile ilgili en s›k önerilen teori, flartl› refleks
teorisidir. Buna göre erken boflalma bir al›flkanl›kt›r ve
mastürbasyon ya da cinsel iliflki, yakalanma korkusu, ank-
siyete ya da suçluluk duygusu içinde, tekrarlar biçimde
aceleyle yaflan›rsa h›zl› bir cevap ortaya ç›kmaktad›r. 

Bu görüfl tabanl› tedavi ise geleneksel seks terapisidir
ve “squeeze” ve “stop-start” tekniklerini kapsar. Ancak bu
görüflle ilgili kontrollü çal›flmalarla desteklenmifl kan›t ek-
siktir ve birçok erkekte benzer deneyime ra¤men neden EB
görülmedi¤i aç›klanamamaktad›r. Birçok seks terapisti squ-
eeze tekni¤i ile çiftleri etkin tedavi etmedeki güçlü¤ü kabul
etmekte ve uzun dönem yeterlili¤i sorgulamaktad›r. 

Di¤er teori, organik-fiziksel teoridir. Yap›sal olarak sem-
patik sinir sisteminin afl›r› hassasiyeti önerilmektedir. 5HT2C
reseptörlerinin hiposensitivitesi ve 5HT1A reseptörlerinin
hipersensitivitesi ile EB olufltu¤u ileri sürülmüfltür. Ancak bu
teori, hekim olmayan seksologlar taraf›ndan erkek cinselli¤i-
nin medikalizasyonuna yol açt›¤› ve çiftlerin cinselli¤inin in-
sani yönünü azaltt›¤› gerekçesi ile sorgulanmaktad›r.

Bu kuflkulara cevaben 15 y›ll›k klinik prati¤e dayanan
afla¤›daki k›lavuzlar önerilmektedir:

1. Etyoloji, biyolojik orijini iflaret etmektedir: Klomip-
ramin ile baflar›l› bir flekilde tedavi edilen bir seride
ilk cinsel deneyim acele ve korku zemininde de¤il
aksine son derece rahat flartlar alt›nda yaflanm›flt›r.
Bu olgularda klasik davran›fl tedavisi çok az fayda
göstermifltir. Ayr›ca aile öyküsü durumunda da kli-
nisyenler farmakolojik tedavi düflünmelidirler. 

2. Hasta tercihi: EB olgusu de¤erlendirildikten sonra
seks terapisi ve medikal tedavi seçenekleri kendisi-
ne sunulmal› ve tart›fl›lmal›d›r. Klasik seks terapisi-
nin uzunlu¤u ve partner iflbirli¤i gereksinimi ya da
ilaçlar›n uzun dönem kullan›m gere¤i ve yan etkile-
ri konusunda bilgilendirme yap›lmal›d›r. 

3. Geleneksel seks terapisinin yararl› etkisinin kaybol-
mas›: Kontrollü çal›flmalar, geleneksel yöntemlerin
uzun dönem etkinli¤inin vasat oldu¤unu göster-
mektedir. Tedavi sonras› kazan›mlar›n hemen tama-
m› 3 y›l içinde kaybolmaktad›r

4. Yaflam kurtaran önlemler: Genel olarak masum bir
ifllev bozuklu¤u olarak kabul edilse de öz güven ve
çiftler aras› yak›nl›k üzerine karmafl›k ve zararl› etki-
si gösterilmifltir. Geleneksel yöntemle tedavisi ba-
flar›s›z olmufl bir grup erkekte depresif ruh hali ve
kimi olguda intihar e¤ilimi gözlenmifltir. Tüm bu ol-
gular medikal tedaviye h›zla cevap vermifl, depres-
yon dramatik olarak düzelmifl ve intihar e¤ilimi or-
tadan kalkm›flt›r.

5. Erken boflalman›n önemli bir faktör oldu¤u baflar›s›z
iliflkilerde: Çiftler aras›ndaki problemlerin EB sebebi
oldu¤u gösterilmemifltir. Oysa eflinde EB olan ka-
d›nlar›n k›zg›nl›k ve evliliklerinde tatminsizlik yafla-
d›klar› gösterilmifltir. Çiftler aras› iletiflimin incelen-
mesinde, önce tatminsizli¤in önemli bir faktörünün
(yani EB) eliminasyonu bir gerekliliktir. 

6. Partner psikolojik terapiye kat›lmay› ret ederse: Bafl-
lang›çta sorunu erke¤e ait bir  sorun olarak alg›layan
ve destek olmayan partner; erkek medikal tedavi ile
bu sorunun kontrolünü sa¤lad›¤›nda sürece kat›la-
bilmektedir.

7. Belli kültür ve dinlerde: Kimi kültür ve inanca göre
mastürbasyon günah ya da kabul edilmeyen bir uy-
gulamad›r. Dolay›s› ile mastürbasyon gerektiren bir
tedavi mümkün olmayacakt›r. 

8. “Tahrik edici vajina”: Bu terim, manüel uyarma ile
(kendisi veya efli taraf›ndan) stop-start tekni¤inin kul-
lan›lmas› sonucu ejakülasyon süresinin 15-20 dakika-
ya uzad›¤› durumlarda, ikinci aflama olan penisin va-
jene penetrasyonu s›ras›nda, tekrarlayan denemeler-
le erken boflalman›n gözlenmesini ifade etmektedir. 

Erken boflalma için psikoterapi, belirgin depresyon,
sosyal izolasyon veya EB’e ba¤l› cinsellikten sak›nma söz
konusu ise endikedir. 

Çeviri:
Arafl. Gör. Dr. Abdülkadir Pektafl, Doç. Dr. Haluk Erol
Adnan Menderes Üniversitesi T›p Fakültesi,
Üroloji AD
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Bu yaz›da araflt›rmac›lar orta ve ileri yafll› Asya ülkele-
rinde yaflayan insanlarda seksüel aktiviteyi, seksüel ifllev
bozuklu¤u s›kl›¤›n› ve buna ba¤l› yard›m arama davran›fl-
lar›n›n s›kl›¤›n› araflt›rm›fllard›r. Gerek beklenen yaflam sü-
relerinin uzamas› gerekse erektil ifllev bozuklu¤unun daha
efektif ve güvenilir olarak tedavi edilebilmesi orta ve ileri
yafllarda erkeklerde cinsel aktiviteyi art›rm›flt›r. Araflt›rma-
da 3350 erkek, 3350 kad›n (6700 kifli)  ve % 27 cevapla-
ma oran› mevcuttu. Erkeklerin % 82 si kad›nlar›n % 64’ü
görüflmeden önceki bir y›l boyunca cinsel iliflkide bulun-
mufllard›. 40-49 yafl aras› erkeklerin % 92.6’s› son 12 ay-
da cinsel birleflmede bulunurken, 70-80 yafl aras› erkekle-
rin  %49.4’ünün cinsel birleflmede bulundu¤u, kad›nlarda
ise 40-49 yafl aras› % 85, 70-80 yafl aras› % 18.4 cinsel
iliflkide bulundu¤u saptanm›fl. Yan›t verenlerin ço¤u tat-
min edici bir cinsel iliflkinin sürdürülen bir iliflkide gerekli
oldu¤unu ifade etmifller. Erkelerin % 25 inden ve kad›nla-
r›n % 30 undan fazlas› en az bir kere cinsel ifllev bozuklu-
¤u flikayetinden yak›nm›fllar. Fakat ülkeler aras›nda flika-
yetlerin da¤›l›m› aç›s›ndan büyük varyasyonlar mevcut ol-
du¤u bildirilmifl. Demografik özellikler, sa¤l›k, iliflkiler,
cinsel davran›fllar de¤erlendirildirilmifl 

Bu çal›flmada flu sorular sorumufl: 
Son 12 ayda afla¤›dakilerden herhangi birini 2 aydan da-
ha uzun süre yaflad›n›z m›?
1. Cinsel ilgi azalmas›, 
2. Orgazma ulaflamama,
3. Erken orgazm olma,
4. ‹liflki s›ras›nda a¤r›
5. Cinsel iliflkiden zevk almama, 
6. Ereksiyonda yada sürdürmede sorun (erkek),
7. Vajinal kuruluk (kad›n).

Bu sorulara pozitif yan›t verenlere son 12 ayda ne ka-
dar s›kl›kla karfl›laflt›klar› sorulmufl ve nadiren, bazen ve
s›kl›kla olarak derecesi kaydedilmifl.

Sorunlar› için doktora baflvurmayanlara niçin baflvur-

mad›klar› soruldu¤unda flu yan›tlar al›nm›fl : Ciddi oldu¤u-
nu düflünmedim, yafllanma ile do¤al oldu¤unu düflün-
düm, doktorun fayda sa¤layamayaca¤›n› düflündüm, dok-
torla konuflman›n ifle yarayaca¤›n› düflünmedim, düzenli
gitti¤im bir doktor yok,halimden memnunum, geçmesini
bekledim, ciddi bir fley ç›kmas›ndan korktum, t›bbi bir
problem oldu¤unu düflünmedim, doktorumla cinsel prob-
lemleri rahat konuflabilece¤imi düflünmedim, doktor çok
genç-yafll›yd›, doktor yanl›fl cinsiyetteydi, kendini rahats›z
hissettim ve doktora gitmek çok pahal› gibi.

Yan›tlar ise flöyle kategorize edimifl:
1- Alg›lay›fl bozuklu¤una ba¤l› problemler, 
2-Medikal problem olmad›¤› düflüncesi, 
3-Utanma, 
4-Medikal hizmete ulaflamama.

Periyodik cinsel problemleri olan erkek ve kad›nlar›n
ço¤u (% 88) bu problemlerinden dolay› doktorla konuflma-
m›flt›. En s›k flikayet edilen cinsel ifllev bozuklu¤ular erkek-
lerde erken boflalma (% 20 18-21) ve ikinci olarak erektil
ifllev bozuklu¤u (% 15, 14-17) iken, kad›nlarda cinsel istek
duymama (% 27, 25-29), vajinal kuruluk (% 24, 22-25), ve
orgazma ulaflamama (% 23, 22-25) idi. Cinsel ifllev bozuk-
lu¤u tarif eden cinsel olarak aktif 948 erkek ve 992 kad›n-
dan % 45’i yard›m ya da tavsiye edinmek istememifl, sa-
dece % 21’i medikal tedavi iste¤inde bulunmufl.

Asya k›tas›nda yaflayan kad›n ve erkeklerde cinsel ilgi
ve aktivite orta yafl ve ötesinde devam etmektedir. Bu
grupta cinsel ifllev bozukluklar s›k olmas› karfl›n e¤itimsel,
sosyokültürel ve ekonomik faktörler kiflilerin medikal yar-
d›m aramas›na engel olmaktad›r. Bunlar›n sebeplerini bul-
mak için daha detayl› araflt›rmalara ihtiyaç vard›r.

Çeviri:
Dr. ‹lter Yenidede, Dr. Derya Sar›kaya
Zeynep Kamil Kad›n ve Çocuk Hastal›klar› E¤itim ve
Araflt›rma Hastanesi

Asyal› kentli populasyonda 40-80 yafllar›
aras›nda seksüel davran›fl, disfonksiyon ve
yard›m arama paternleri

Nicolosi A, Glasser DB, Kim SC, Marumo K, Laumann EO; GSSAB Investigators' Group. 
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Spermatozoan›n sitoplazmas› çok azd›r, bu durum içe-

risindeki moleküllerin bir yerden baflka yere tafl›nmalar›n›

engeller. Ayr›ca, yeni protein sentezi de yapmamaktad›r.

Neticede, spermatozoan›n her bir bölgesi, kendi ihtiyac›n›

karfl›layacak enerjisini lokal olarak yapmak zorundad›r. Bu-

nun anlam›, spermatozoada farkl› kompartmanlarda farkl›

metabolizma vard›r. O bölgesinin fonksiyonunu yerine ge-

tirmesi için ne gerekiyorsa, önceden temin edilir, o bölge-

de saklan›r ve zaman› gelince kullan›l›r. ‹flte buna sperma-

tozoan›n kompartmantelizasyonu denilmektedir. (1).

Yaz›n›n birinci bölümünde de izah edildi¤i gibi, sper-

matozoan›n orta-parças›nda enerji sitrik asit siklusu ve de-

vam›nda oksidatif solunumdan, esas-parça’da glikolizis-

den, bafl ve belki yine orta-parça’da pentoz fosfat yolun-

dan sa¤lanmaktad›r. Bu bölümde sperm bafl› ve orta par-

ças›na ait metabolik yol analiz edilmeye çal›fl›lacakt›r.

Sperm bafl›nda pentoz fosfat yolu (PPP, Heksoz mono-

fosfat yolu)

Spermin fibröz k›l›f›nda bulunan heksokinazlar, ayr›ca

orta-parçada mitokondri içerisinde ve bafl bölgesinde

sperm membran› içerisinde de bulunmaktad›r. Bu bölge-

lerde glikolizisde rol alan gliseraldehit 3-fosfat dehidroge-

naz bulunmad›¤› için, sperm bafl› ve orta-parças›nda glü-

koz metabolizmas›ndan sorumlu bir baflka metabolik yol

düflünülmektedir: pentoz fosfat yolu. Bu yol sayesinde

NADPH aç›¤a ç›kmaktad›r. 

Pentoz fosfat yolu asl›nda sperm fonksiyonlar›nda son

derece önemlidir. Çünkü bafl üzerinde lokalizedir ve bu

sayede; kromatin dekondensasyonu, sperm-oosit füzyo-

nu, penetrasyon ve oksidatif strese karfl› glutatyon yap›m›

gibi fonksiyonlarda rol al›r. 

Sperm-oosit füzyonunda ve fertilizasyonda NADPH

enzimine ihtiyaç vard›r. Bu enzimin kayna¤› ise pentoz

fosfat yoludur (fiekl 1) (2). 

Sperm bafl›nda gösterilmifl olan glükoz 6-P dehidroge-

naz enzimi PPP’de rol alan bir enzimdir (3). Bu yolun do¤-

rudan ATP yani enerji üretimiyle ilgisi yoktur. Yani hiç ATP

üretilmez ve tüketilmez. Neticede her glükoz 6-P molekü-

lünden 2 molekül NADPH oluflur. NADPH ise bir redüktan

olarak görev yapar. Hücre gereksinimlerinin önemli bir

bölümü de bu enzime ba¤›ml›d›r. Pentoz fosfat yolunun 2

önemi vard›r: 1) NADPH’n›n ya¤ asitleri biyosentezinde

Her hücre gibi spermatozoan›n da bir
metabolizmas› vard›r! 
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fiekil 1: Pentoz fosfat yolu (PPP)



rol almas›, ki bu özellikle sperm membran›n›n yap›lanma-

s›nda görev al›yor olabilir; ve 2) nükleotid sentezi için ge-

rekli olan ribose 5-phosphate üretmesi. Gerçekten de,

PPP reaksiyonunda üretilen riboz 5-P, nukleotid sentezin-

de prekürsör olarak rol al›r. Zigotta daha pronukleuslar›n

migrasyonu evresindeyken ilk DNA replikasyonunun gö-

rülüyor olmas›, eflzamanl› PPP aktivasyonu ile iliflkilendiril-

mektedir (4). 

Spermin kompartamentalizasyonunu destekler özellik-

te bir gözlem de, spermatogenezin farkl› evrelerinde fark-

l› metabolizmalar›n aktif olmalar›d›r (fiekil 2). Örne¤in,

spermatidlerde laktat esas ATP üretimi için kaynak olufltu-

rurken, spermatozoada bu kaynak daha çok pirüvattan

sa¤lanmaktad›r. Spermatidlerde henüz kuyruk geliflimi ol-

mad›¤› dikkate al›n›rsa, laktat›n mitokondri içerisine gire-

rek oksidatif fosforilizasyonda kullan›lmas›yla, glükolizise

gerek kalmadan enerjinin elde edilebilece¤i anlafl›l›r. Oy-

sa kuyruk oluflmas›yla birlikte glükolizis de artmaktad›r. ‹fl-

te kuyru¤un oluflumu ile birlikte glükolizisin de artmas›,

bu bölgede glükolizis metabolizmas›n›n hakimiyetini orta-

ya koyar. Bu da kompartamentalizasyon için sa¤lam bir

bulgudur.

PPP’den elde edilen NADPH spermin fertilizasyon

fonksiyonunda önemli yere sahiptir. Fertilizasyon için, or-

tamda glükoz bulunsa bile beraberinde NADPH’ye de ih-

tiyaç gösterir (4,5). Spermin oosit içerisine girmesini taki-

ben pentoz fosfat yolunun aktive oldu¤u, eksperimental

çal›flmalarda gösterilmifltir (6). Sperm oosit içerisine gir-

dikten sonra, PPP aktive olarak GAPDH enziminin üretimi

artar, buda NADPH üretimini art›r›r, NADPH ise NADPH

oksidaz enzimi arac›l›¤›yla H2O2’nin ortama ç›kmas›na

neden olur. H2O2 fertilizasyonu takiben gametlerin

membran de¤iflimlerinde, daha sa¤lam bir yap›ya kavufl-

malar›nda görev al›r. Polisperminin önlenmesinde bu me-

kanizma etkin olabilir. Spermin oosit içerisine girmesi ve

dekondensasyona u¤ramas› s›ras›nda glükolizis ve PPP re-

aksiyonlar› da h›zlan›r. Gerçekten de bu s›rada oosit sitop-

lazmas›nda G6PDH enzimi yüksek miktarda bulunmufltur.

Ayn› zamanda glükoz kullan›m› ve bu reaksiyon neticesi

üretilen CO2 miktarlar› da artmaktad›r (7).

Demek ki, sperm-oosit füzyonunda, penetrasyonunda

ve sperm bafl›n›n dekondensasyonunda PPP metaboliz-

mas› kritik öneme sahiptir. Ayr›ca, PPP s›ras›nda glutatyon

yap›m› artarak sperm membran› ve nukleusun oksidatif

stresten korunmalar› da sa¤lan›lmaktad›r (8). NADPH glu-

tatyon ba¤›ml› spermi koruyucu sistemleri aktive ederek

ROS’a ba¤l› oksidatif stresten korur (9). Buna karfl›l›k, in-

sanda NADPH oksidaz enzimi sayesinde NADPH kofaktör

olarak kullan›l›r ve ROS yap›m›na yol açar. Bu ROS’lardan

olan H2O2 ise protein tirozin fosforilizasyonunu kontrol

eder. Tirozinin fosforilizasyonu ise spermin kapasitasyonu

ve akrozom reaksiyonunda çok önemlidir. Gerçekten de

PPP aktivitesinin ve buna ba¤l› olarak NADPH ve H2O2

miktarlar›n›n artt›¤› ortamlarda spermlerin aktivasyonu da

atmaktad›r (10). Glükozun sperm kapasitasyonunu uyar›c›

etkisi de, PP yoluna girerek NADPH üretimini art›rmas›na

ba¤lanmaktad›r. Glükoz veya PPP’nun inhibe olmas› kapa-

sitasyonu engeller, ama tekrar glükoz eklenmesi ya da

NADPH konmas› bunu tersine çevirir. Demek ki olay glü-

koza de¤il NADPH’ya ba¤›ml›d›r (5). Bu da spermin PPP

metabolizmas›n›n, dolay›s›yla bu aktivitenin lokalize oldu-

¤u sperm bafl›n›n, sperm fonksiyonlar›nda ne kadar
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fiekil 2: Spermatogenezin de¤iflik evrelerinde esas olarak kullan›lan metabolik yollar. Spermatidlerin sitrik asit siklusu ile ATP üretiminde tek ba-

fl›na laktat›n yeterli olmas› glükolizis yaparak laktat ürettiklerinden de¤il, Sertoli hücrelerinden gelen laktat›n substrat olarak spermatidler tara-

f›ndan kullan›lmas› ile gerçekleflir. Oysa di¤er evrelerde germ hücreleri glükolizis ile kendi ürettikleri laktat/pirüvat› kullanarak ATP elde ederler.
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önemli oldu¤unu ortaya koymaktad›r. 

PPP iki taraf› keskin k›l›ca benzer: e¤er afl›r› NADPH

üretimi yaparsa hücreyi parçalar fertilizasyonu engeller,

buna karfl›l›k NADPH azalm›flsa da fertilizasyon bozulur

(11). Demek ki, normal bir fertilizasyonun gerçekleflmesi

için PPP metabolizmas›n›n dengeli ifllemesi gerekir. 

Sperm orta-parças›nda sitrik asit siklusu ve devam›n-

da oksidatif fosforilizasyon

Spermatozoan›n en fazla enerji sa¤layan metabolizma-

s› mitokondri içerisinde gerçekleflen “oksidatif respiras-

yon”dur. Bu ise orta-parçada gerçekleflir, çünkü sperma-

tozoan›n mitokondrisi orta-parçada yer al›r. Gerçekten de,

sperm motilitesi ile mitokondri volümü aras›nda anlaml›

bir iliflki mevcuttur (12). 

Hücrede glükoz gibi enerjiden zengin moleküller bir

dizi oksidasyon reaksiyonu sonucu CO2 ve su oluflturur-

lar. Bu reaksiyonlar s›ras›nda aç›¤a ç›kan elektronlar niko-

tinamid adenin dinükleotid (NAD) ve flavin adenin dinük-

leotid (FAD) koenzimlerine geçerek, enerjiden zengin

NADH ve FADH2 koenzimlerini olufltururlar. Elektronlar,

elektron transport zincirinde ilerledikçe, aç›¤a ç›kan ener-

jileri ADP ve P’dan ATP sentezlenmesinde kullan›l›r. 

Mitokondride oksidatif fosforilizasyonun bafllamas›,

NAD yap›m› ile olur. NAD ise asetil CoA’dan elde edilir.

Asetil CoA’da pirüvattan sa¤lan›r. Demek ki önce pirüvat

oluflmal› (glükolizis veya ya¤ asit metabolizmas› ile), son-

ra bundan asetil CoA yap›larak sonuçta NAD elde edile-

bilmelidir (sitrik asit siklusu) (fiekil 3). Pirüvik asitin kayna-

¤› ise aminoasitlerin, ya¤ asitlerinin ve karbonhidratlar›n

metabolizmas› ile elde edilir. Di¤er yandan, ya¤ asitleri

metabolize olarak, glükolizisden ayr› bir yol ile asetil CoA

oluflturabilirler. Spermin orta-parças›nda glükolizis olma-

dan da, do¤rudan ya¤ asitleri metabolizmas› yoluyla ase-

til CoA elde edilebilmektedir.

Her ne yol ile olursa olsun, spermatozoan›n orta-par-

ças›nda ya glükolizisin son ürünü olan pirüvik asitten mi-

tokondri matriksi içerisinde asetil CoA yap›l›r; ya da ya¤

asitlerinden do¤rudan asetil CoA meydana gelir. Her iki

durumda da mitokondri matriksinde neticede asetil CoA

oluflmufltur. Asetil CoA’n›n metabolize olarak sonuçta

CO2 ve su’ya parçalanmas› ise sitrik asit (Krebs) siklusu

yoluyla olur. Siklus tamamen mitokondri matriksinde ger-

çekleflir. Sitrik asit siklusunun devam› olan oksidatif fosfo-

rilizasyon da mitokondri içerisinde geliflir.

E¤er glükolizis yolu söz konusuysa, son ürün olan pi-

rüvat mitokondri membran›n› geçerek, matrikse al›n›r. Bu-

rada pirüvat dehidrogenaz enzimi yard›m›yla asetil

CoA’ya çevrilir. E¤er ya¤ asitleri söz konusuysa, bu du-

rumda ortamdaki ya¤ asitleri mitokondri iç membran›n›

geçerek matriksine al›n›r. Burada asetil CoA’ya çevrilir.

‹ç zar 5 ayr› enzim kompleksinden oluflur: I, II, III, IV ve

V. I ve IV aras›ndaki kompleksler elektron transportunda,
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fiekil 3: Sitrik asit siklusu (Krebs siklusu). Neticede 3 NADH + 1 FADH2 + 1 GTP aç›¤a ç›kar. Net enerji üretimi 12 ATP’dir



V. kompleks ise ATP sentezinde rol al›r. Bu komplekslerin

sperm mitokondrisi içerisindeki rolleri ve motilite ile ilifl-

kisi detayl› olarak araflt›r›lm›flt›r (12) (fiekil 4). 

Elektronlar›n tafl›y›c› enzimlere aktar›lmalar› koenzim

Q’ya hidrojen atomlar›, sitokromlara ise elektronlar fleklinde

gerçekleflir. Her aktar›m s›ras›nda ADP ile P birleflerek ATP

aç›¤a ç›kar. Bu birleflme ve ATP oluflma ifllemi kompleks

V’de ve mitokondri matriksinde gerçekleflir. Asl›nda enzim-

ler iç membrana ba¤l› yerleflmifllerdir. Aç›¤a ç›kan elektron-

lar ise iç ve d›fl membran aras›ndaki intermembraner bofllu-

¤a geçerler. Buradan da kompleks V’in içinden geçerek ge-

riye, matrikse girerler. Matrikste de ATP sentetaz enzimi sa-

yesinde ADP + P reaksiyonu ile ATP üretimine yararlar. 

Sonuç olarak, spermatozoada da di¤er hücrelerde ol-

du¤u gibi metabolik reaksiyonlar gerçekleflir. Ama bu re-

aksiyonlar spermin fonksiyon zamanlamas›na göre, farkl›

hücre bölümlerinde meydana gelir. E¤er spermatozoay›

bafl ,orta-parça ve esas-parça olmak üzere 3 k›sma bölsek,

her bir k›s›mda farkl› bir metabolik yolun iflledi¤i anlafl›la-

bilecektir. Bu nedenle sperm morfolojisi analiz edilirken

farkl› bölgelerinin morfolojileri ayr› ayr› belirtilmeli ve yo-

rumlanmal›d›r. Böylece, tedavi flekli de daha spesifik ola-

rak belirlenebilir. Ama kesin bir kan›ya varabilmek için da-

ha detayl› çal›flmalara ihtiyaç bulunmaktad›r.
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fiekil 4: Elektron transportu ve oksidatif fosforilizasyon. Kompleksler mitokondri iç membran›nda lokalize olup, ATP sentezi basama¤›

matriksinde gerçekleflmektedir.
FAD: Filavin adenin dinukleotid; NAD: Nikotinamid adenin dinukleotid; FMN: Flavin mononukleotid; CoQ: Koenzim Q

Kaynaklar:

1. Travis AJ and Kopf GS. The spermatozoon as a machine: compartmen-
talized pathways bridge cellular structure and function. In. Assisted
reproductive technology. De Jonge CJ, Barratt CLR (eds), s. 26-39,
Cambridge University Press, Cambridge, 2000.

2. Urner F, Sakkas D. Characterization of glycolysis and pentose phos-
phate pathway activity during sperm entry into the mouse oocyte. Biol
Reprod 60: 973-8, 1999.

3. Bajpai M, Gupta G, Setty BS. Changes in carbohydrate metabolism of
testicular germ cells during meiosis in the rat. Eur J Endocrinol
138:322-7, 1998.

4. Siracusa G, Coletta M, Monesi V. Duplication of DNA during the first cell
cycle in the mouse embryo. J Reprod Fertil 42:395–398, 1975.

5. Urner F, Sakkas D. A possible role for the pentose phosphate pathway of
spermatozoa in gamete fusion in the mouse. Biol Reprod 60:733-9, 1999.

6. Swezey RR, Epel D. The in vivo rate of glucose-6-phosphate dehydroge-
nase activity in sea urchin eggs determined with a photolabile cage
substrate. Dev Biol 169:733–744, 1995.

7. Mangia F, Epstein CJ. Biochemical studies of growing mouse oocytes:
preparation of oocytes and analysis of glucose-6-phosphate dehydroge-
nase and lactate dehydrogenase activities. Dev Biol 45:211–220, 1975.

8. Storey BT, Kayne FJ.  Properties of pyruvate kinase and flagellar ATPase
in rabbit spermatozoa: relation to metabolic strategy of the sperm cell.
J Exp Zool 211:361-7, 1980.

9. Alvarez JG, Storey BT. Role of glutathione peroxidase in protecting
mammalian spermatozoa from loss of motility caused by spontaneous
lipid peroxidation. Gamete Res 23:77–90, 1989.

10. Aitken RJ, Paterson M, Fisher H, Buckingham DW, van Duin M. Redox
regulation of tyrosine phosphorylation in human spermatozoa and its
role in the control of human sperm function. J Cell Sci 108:2017–2025,
1995.

11. Gomez E, Buckingham DW, Brindle J, Lanzafame F, Irvine DS, Aitken RJ.
Development of an image analysis system to monitor the retention of
residual cytoplasm by human spermatozoa: correlation with biochemi-
cal markers of the cytoplasmic space, oxidative stress, and sperm func-
tion. J Androl 17:276–287, 1996.

12. Ruiz-Pesini E, Diez C, Lapena AC, Perez-Martos A, Montoya J, Alvarez E,
Arenas J, Lopez-Perez MJ. Correlation of sperm motility with mitochon-
drial enzymatic activities. Clin Chem 44:1616-20, 1998.



Derleme ‹NFERT‹L‹TE

Akrozom spermatogenez s›ras›nda, Golgi cisimci¤in-

den köken alan, spermatozoan›n plazma membran›nda

bulunan yap›d›r. Sperm bafl k›sm›n›n 2/3’lük k›sm›n› olufl-

turur; akrozin ve hyalurinidaz enzimleri içerir. Sperm ka-

pasitasyon yetene¤ini kazand›ktan sonra zona pellucida

penetrasyonunu gerçeklefltirmesi için öncelikle akrozom

reaksiyonunun indüklenmesi gerekir. Spermin zona pellu-

cidaya ba¤lanmas› s›ras›nda sperm bafl›ndaki spesifik re-

septörler aktive olarak eksozitoz gerçekleflir. Plazma

membran› d›fl akrozomal membran ile birleflince akrozo-

mal içerik ortaya ç›kar. Normal fertil erkekte bu reaksiyon

% 10’un alt›nda spontan gerçekleflir. Bu ifllem uyarana ve

türlere göre de¤iflmekle birlikte ortalama 1-3 dakika sü-

rer. ‹nsanda spermatozoa foliküler s›v› ile karfl›lafl›nca ak-

rozom reaksiyonu (AR) saniyeler içinde bafllar ve füzyo-

nun gerçekleflti¤i odak akrozomun apeks k›sm›ndad›r.

Akrozomsuz round-spermatid zona pellucida (ZP) veya

oolemmaya ba¤lanamaz. Yine küçük veya anormal akro-

zom yap›s›na sahip ve bunun d›fl›nda normal morfolojiye

sahip spermin de ba¤lanma yetene¤i oldukça düflüktür.

Akrozom reaksiyonunu indüklenmesi:

1. Sperm y›kama teknikleri

2. Folliküler s›v›

3. Kalsiyum iyonofor A23187

4. Progesteron

5. Zona pellucida glikoproteinler

6. Bovin serum albumin

‹nsanda folliküler s›v› sperm hareketlerinin kazan›lma-

s›nda düzenleyici rol oynar ve akrozom reaksiyonunu te-

tikler. Genital trakt boyunca spermin folliküler s›v› ile te-

mas› sonras› progesteron etkin rol oynar. Ancak bunun d›-

fl›nda birden fazla mekanizma reaksiyonda etkilidir. GABA

2 farkl› tipte reseptör (GABAa-b) ile klor ve kalsiyum iyon

transportu ile AR’nunu uyar›r. Di¤er taraftan GABAa-b re-

septör antogonistleri ise AR inhibisyonunu sa¤lar. GABAa

reseptör antagonisti ‘‘biculline’’ ve GABAb res. antago-

nisti ‘‘saclofen’’ ile yap›lan çal›flmalarda folliküler s›v› ile

indüklenen AR inhibisyonu sa¤lanm›flt›r. Progesteron da

GABA reseptörler yoluyla AR’de etkili olur. Kalsiyumun

hücre içi al›m›nda sperm plazma membran›nda yerleflik

ekstra-genomik progesteron reseptörleri rol oynar (1).

‹ntraselüler Ca art›fl› AR’de anahtar geliflimdir. Mito-

kondria, nükleus ve sitoplazmik droplet Ca kaynaklar›d›r.

Kalsiyum iyonofor A23187 ile AR indüksiyonu sa¤lan›r.

Fertilizasyon oran›n›n düflük saptand›¤› teratozoospermik

olgularda reaksiyona giren akrozom oran› da belirgin ola-

rak düflüktür (2). Aktin filamanlar› akrozomal boflluk, ek-

votoral ve postakrozomal bölgede yer al›r. Aktin polime-

rizasyonuna ba¤l› ZP ile indüklenen AR gerçekleflir.

Sperm protein tirozin fosforilizasyonu HCO3 adenil sikla-

z› uyararak cAMP düzeyini art›fl›, kad›n genital trakt›ndaki

EGF, H2O2 ve sodyum vanadate ile gerçekleflir ve aktin

polimerizasyonunu sa¤layarak AR indüksiyonu yapar (3).

Ca_-ATPaz inhibitörü olan Thapsigargin akrozomal bölge-

de ba¤lanarak intraselüler Ca_ art›fl› sa¤lar ve fosfotirozin

içeri¤ini artt›rarak tirozin fosforilizasyonu ile akrozomal

ekzositozu sa¤lar (4). 

Liu taraf›ndan normal fertil kiflilerde ortalama % 14

motil sperm ZP’ya ba¤lan›rken, normozoopsermik infertil

erkeklerde bu oran % 4 civar›nda tan›mlanm›flt›r. Kapasi-

tasyon flartlar›na göre sperm-aktin birlikteli¤i var oldu-

¤undan, bu amaçla sperm bafl›na aktin ba¤lanma oran›na

yönelik çal›flmalarda fertilizasyonun do¤ru orant›l› olarak

artt›¤› saptanm›flt›r (5).

Haprin ise aktin filamanlar› ve SNARE (soluble N-etil-

maleimide-sensitive factor) yard›m›yla AR s›ras›nda

membran füzyonu sürecinde rol oynayan proteindir.Tes-

tiste geç spermatogenez döneminde belirir (6). Serbest

oksijen radikalleri (süreoksid anyon, hidroksil radikal ve

hidrojen peroksid) düflük konsantrasyonda AR’nunu in-

düklerken, yüksek konsantrasyonda ROS AR üzerine

olumsuz etkilidir (7). Enfeksiyon aç›s›ndan yap›lan çal›fl-

malarda ise IgA antikorlar› ile Klamidya enfeksiyonu sap-

tanan hastalar ile Klamidya negatif hastalar ve sa¤l›kl› ki-
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fliler aras›nda AR aç›s›ndan (Ca iyonofor A23187) yap›lan

çal›flmada AR ile Klamidya spesifik IgA oranlar› aras›nda

negatif korelasyon saptanm›flt›r (8). Prostazom prostat be-

zinden salg›lanan, kolesterol/lipid fosfor oran› çok yüksek

partiküllerdir. Kad›n genital trakt› boyunca pH 5-5.5 aras›

ortamda AR düzenlenmesinde görev al›r. Prostazomla H+

ba¤›ml› füzyon, spermatozoan›n AR indüksiyonunda Pro-

gesteronu daha etkin hale getirir (9).

AR s›ras›nda cumulus matrix’de rol alan hyalüronik asit,

spermatozoada intraselüler Ca art›fl› sa¤lar. Böylece sper-

matozoa cumulus veya zona pellucida içeri¤i ile karfl›lafl›n-

ca AR’e daha duyarl› hale gelir. Tam aksine Glycodelin-F,

cumulus matrixden salg›lanan protein, de progesteron-ba-

¤›ml› AR inhibisyonu sa¤lar. Bu flekilde istenmeyen pre-

matür AR’nu engeller. Foliküler s›v› ve cumulus matrixden

salg›lanan ZIF-1 (Zona binding inhibitory factor) de glyco-

delin gibi prematür AR’nu engeller (10). Deneysel olarak

da Crohn hastal›¤› tedavisinde kullan›lan sülfosalazin ile

yap›lan deneysel çal›flmalarda akrozomal membranda yer

alan CD59 geninin PCR ile yap›lan çal›flmalarda belirgin fle-

kilde azald›¤› gösterilmifltir, dolay›s›yla sülfosalazine ba¤l›

erkek infertilite sorunlar› ortaya konmufltur. (11).

AR monitorizasyonunda

1. Triple-stain

2. Monoklonal antikorlar: Akrozomal komponenta karfl›

kullan›l›r

3. Florösan lectin (peanut agglütinin): D›fl akrozomal

membran› görüntülemede yararl›d›r

4. Pisum sativum aglütinin: Akrozomal matriksi belirle-

mede yard›mc›d›r

FITC-PSA (Double-fluoresence) ile birlikte akrozomal

kayb› de¤erlendirmede en güvenilir tekniktir . Ayr›ca

uzun süre saklanabilir, çok zaman gerektirmez ve daha az

donan›ml› laboratuarlarda rahatl›kla uygulanabilir. Akro-

zom ile beraber sperm morfolojisi de de¤erlendirilebilir. 

Akrozom reaksiyonun olmamas›:

1. Uygunsuz sperm kapasitasyonu

2. Zona pellucidaya ba¤land›ktan sonra sperm membra-

n›nda gerekli yap›sal-fonksiyonel de¤iflikliklerin ger-

çekleflmemesi

3. Zona pellucida kapasitesinde AR indüksiyonunda ye-

tersizlik fleklinde de¤erlendirilir.

Üremeye yard›mc› tekniklerin baflar›s›n› belirlemede

akrozom testi

*ARIC (Acrosome reaction ion challenge test):

AR yetersizli¤i: ‹yonofor ile indüklenen ve indüklen-

meyen AR sperm fark›<%15 ise

AR prematüresi: Spontan AR >%20 ( WHO 1999)

Her iki patoloji de bir hastada beraber gözlenebilir.

*ZIAR (Zona pellucida induced acrosome reaction test)

ZIAR >%15 ise fertilizasyon oranlar› belirgin yüksek ol-

du¤u için; ZIAR testinin IVF-ICSI seçiminde kullan›labilir

bir test oldu¤u vurgulanmaktad›r(12). Normal semen pa-

rametrelerine ra¤men IVF baflar›s›zl›¤›n› ZIAR %90 oran›n-

da belirlemektedir (13).

*Ca iyonofor ile indüklenen AR test

Fertilizasyon baflar›s›zl›klar›n› belirlemede önem tafl›r.

Ancak bu test fizyolojik AR’dan farkl› olarak kimyasal etki

ile Ca art›fl› sa¤lar ve baz› sinyal-ileti sistemlerini atlayarak

etkisini gösterir. Bu nedenle düflük doz iyonofor ile indük-

lenen AR do¤ala daha yak›n benzerlik gösterir(14). 

*Mannoz Ligand Test

Periakrozomal plazma membran›nda ki mannoz resep-

törleri ile zona pellucidaki mannoz ligandlar› arac›l›¤›yla

sperm-ZP aras› iliflki de¤erlendirilmektedir. Mannoz ile in-

düklenen AR ile akrozomal ekzositoz art›fl› beraberinde

IVF baflar›s›n› göstermektir (15).

*Akrozin Test

Sperm spesifik tripsin benzeri akrozomal proteinaz ya-

p›dad›r. Bu enzim sistemi spermatozoan›n ZP içine girme-

sine yard›mc› olur. Non-zimojen formdaki akrozin proak-

rozinin aktivasyonunu bafllat›r. Aç›klanamayan infertil er-

keklerde proakrozin formda akrozin oran› kontrol grubuna

göre belirgin olarak düflüktür (16).
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Moleküler biyolojideki tekniklerin endokrinoloji alan›na

girmesi ile, günümüzde tek gen mutasyonlar›n›n yol açt›-

¤› birçok herediter endokrin sendromun tan›mlanmas›na

yol açm›flt›r. Bu derlemede yine bu tek gen mutasyonlar›-

n›n yol açt›¤› Luteinizan hormon (LH) reseptörünün inaktif

mutasyonlar› ve yol açt›¤› klinik sendromlar literatür eflli-

¤inde ve klini¤imizde tan›s› konulup tedavi edilen bir er-

kek olgunun bulgular› ile karfl›laflt›r›l›p tart›fl›lacakt›r. Genel

olarak reseptör düzeyindeki aktif mutasyonlar fonksiyon

fazlal›¤›na yol açarken, inaktif mutasyonlar fonksiyon azl›¤›

veya yoklu¤una neden olmaktad›r. Örne¤in LH reseptörü

düzeyindeki aktif bir mutasyon, Leydig hücresinin LH’dan

ba¤›ms›z olarak sürekli testosteron salg›lamas›na ve so-

nuçta erken puberteye yol açacakt›r. LH reseptörü hem LH

hem de hCG taraf›ndan kullan›lan bir reseptör oldu¤u için,

bu reseptörün mutasyonlar›nda etkilenme derecesine gö-

re çok de¤iflik klinik tablolarla karfl›laflmak olas›d›r.

En s›k karfl›lafl›lan fenotipik manifestasyonlar,

1. Erkek fenotipi, hafif virilizasyon ve mikropenis,

2. Puberte gecikmesi ve hipogonadizm

3. Erkek psödohermafroditizm olarak s›ralanabilir.

LH reseptörü inaktif mutasyonlar› sonucu etkilenme

derecesine göre, Leydig hücrelerinde hipoplazi veya apla-

zi geliflir. Leydig hücre hipoplazi veya aplazisi yaln›zca er-

keklerde 1/1.000 000 oran›nda görülen ve otozomal rese-

sif geçifl gösteren bir hastal›kt›r. Bu olgularda hormon pro-

fili oldukça tipiktir. Serum testosteron (T) düzeyleri çok dü-

flük, LH düzeyi yüksek ve FSH düzeyi normal s›n›rlarda

saptan›r. Böyle bir hormonal tablo ile karfl›lafl›ld›¤›nda, T

sentez defektleri, adrenogenital sendrom, 5 alfa-redüktaz

enzim eksikli¤i ve androjen reseptör defektleri gibi patolo-

jiler ekarte edildikten sonra Leydig hücre hipoplazisi tan›s›

üzerinde yo¤unlaflmak gerekir (1). Leydig hücre hipoplazi-

sinin, LH reseptörü düzeyindeki nokta mutasyonlardan

kaynakland›¤› az say›daki olgu sunumlar›nda ve hayvan

deneylerinde gösterilmifltir (2-5). ‹nsanlarda ve di¤er me-

melilerde, LH reseptörü 11 exon ve 10 intron içermekte,

LH ile hCG fonksiyonlar› için ayn› reseptörü kullanmakta-

d›r. Reseptörde oluflan mutasyonlar›n derecesine göre ve

kalan rezidü fonksiyonuna göre yukar›da da belirtildi¤i gi-

bi testiküler feminizasyondan, mikropenise kadar de¤iflen

klinik fenotiplerle karfl›lafl›lmaktad›r. Bu nedenle Leydig

hücre hipoplazisi (LHH) tip I ve tip II olmak üzere iki grup-

ta ele al›nmaktad›r. Tip I en a¤›r formu olup, ilk kez 1976

y›l›nda Berthezene ve ark (6) taraf›ndan tan›mlanm›flt›r. Bu

olgularda LH reseptörü hem LH’ya hem de hCG’ye yan›t

vermedi¤i için Leydig hücreleri matür hale gelemez ve T

salg›layamazlar. Sonuçta erkek yönde farkl›laflma olmaya-

ca¤› için, pasif olarak kad›n yönünde bir geliflim ve sonuç-

ta erkek psödöhermafroditizm fenotipi ortaya ç›kacakt›r.

Bu tabloya uyan birkaç olgu, Kremer ve ark (7), Wu ve ark

(8), Themmen ve Huhtaniemi (9) taraf›ndan bildirilmifl ve

reseptör düzeyindeki mikrodelesyonlar çok ayr›nt›l› bir fle-

kilde gösterilmifltir. Fenotipik manifestasyonun derecesine

göre cinsiyet de¤ifliminden yaflam boyu T replasman teda-

visine varan de¤iflik tedavi yöntemleri uygulam›fllard›r.

Tip II LHH, daha hafif bir form olup, genellikle erkek

yönünde farkl›laflma olur. LHH’nin bu formu ilk kez Tole-

do ve ark (10) taraf›ndan 1985 y›l›nda tan›mlanm›fl ve da-

ha sonra yaln›zca birkaç olgu bildirilmifltir. Bu olgularda

LH reseptöründeki mutasyonlar daha hafif olup hCG’ye

tam yan›t, LH’ya ise parsiyel yan›t vard›r. hCG’ye tam ya-

n›t oldu¤u için intrauterin dönemde hCG’nin etkisi ile er-

kek yönde farkl›laflma mükemmel bir flekilde tamamlan›r,

ancak puberte döneminde LH’ya yan›t olmad›¤›ndan ve-

ya parsiyel oldu¤undan olgularda puberte gecikmesi ve

mikropenis gibi tablolar ortaya ç›kmaktad›r. Burada dikkat

edilmesi gereken durum, bu olgular infertilite nedeni ile

geç müracaat ettiklerinden, Leydig hücreleri hipoplaziktir

ve yap›lacak hCG stimülasyonuna çok az yan›t verirler. Bu

hastalara yanl›fll›kla hCG testine yan›t negatif kabul edilip,

T replasman tedavisi bafllan›rsa hastalar infertil kal›rlar. Bu

nedenle böyle hastalarda yüksek doz ve uzun süreli hCG

uyar›s› ile öncellikle Leydig hücrelerinin matürasyonu sa¤-
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lanmal› ve daha sonra T yan›t› beklenmelidir. Martens ve

ark (4), anne ve babalar› kuzen olan, 28, 31 ve 51 yaflla-

r›ndaki üç kardefle tip II LHH tan›s› koymufl ve reseptör

düzeyindeki mutasyonlar› çok ayr›nt›l› bir flekilde göster-

mifllerdir. Gromoll ve ark (2), yine anne ve babas› kuzen

olan bir Türk çocu¤una tip II LHH tan›s› koymufl ve pato-

lojinin LH reseptöründeki homozigot exon 10 delesyo-

nundan kaynakland›¤›n› ayr›nt›l› bir flekilde göstermifller-

dir. Yazarlar, LH reseptöründe LH ve hCG’nin farkl› doma-

inlere ba¤land›¤›n› ve dolay›s›yla olgular›nda hCG doma-

ini normal oldu¤u için hCG tedavisi ile hipogonadizmi te-

davi edebildiklerini ve hastan›n ejakülat›nda sperm elde

edebildiklerini bildirmifllerdir. Tip II LHH olan olgularda

testis volümleri genellikle normaldir, testis biyopsilerinde

immatür ve say›ca azalm›fl Leydig hücreleri ile birlikte

elonge spermatid düzeyinde spermatogenik arrest sapta-

n›r. Bu da testis volümlerinin daha çok FSH’n›n kontrolün-

de oldu¤unu, spermatogenezi bafllatan hormonun esas

olarak FSH oldu¤unu ve T’nun daha çok spermatogenezin

ileri aflamalar›nda (Özellikle spermiasyon aflamas›) gerek-

li oldu¤u görüflünü desteklemektedir.

Olgu Sunumu:

Yirmi yafl›nda erkek hasta. Ebeveynleri aras›nda akraba

evlili¤i öyküsü var (kuzen). Puberte gecikmesi nedeniyle

baflvurdu. Boyu 176.5 cm, a¤›rl›¤› 80 Kg, kemik yafl› 14,

gerilmifl penis boyu 6 cm, testis volümleri her iki tarafta

da 25 mL. Semen analizinde; volüm 0.8 mL, azoospermi.

Hormon profili : LH 59.27 mIU/mL, FSH 4.35 mIU/mL,

PRL 11 ng/mL tT 0.23 ng/mL, sT 0.51 pg/mL olarak sap-

tand›. Baflka birkaç merkezde hCG testine minimal yan›t

al›nd›¤›ndan, çocuk sahibi olamayaca¤› söylenerek T rep-

lasman tedavisi önerilmifl, ancak aile bu tedaviyi kabul et-

memifl. Hasta klini¤imize baflvurdu¤unda tekrarlanan hor-

mon profili yukar›da belirtildi¤i gibi, T düflük, LH yüksek

ve FSH normal olarak saptand›. Yap›lan GnRH testine nor-

mal yan›t al›n›rken, hCG testine minimal yan›t al›nd›. Ay›-

r›c› tan›da LHH de düflünülerek testis biyopsisi al›nd›. Tes-

tis biyopsisinde elonge spermatid düzeyine kadar normal

spermatogenez (spermatogenetik arrest) ile birlikte sper-

miasyon olmad›¤› ve Leydig hücrelerinin hem say› hem

de volüm olarak azald›¤› saptand› (fiekil). Merkezimizde

LH reseptör mutasyonlar› bak›lamad›¤› için klinik bulgu-

larla tan›ya gidilmeye çal›fl›ld›. Hastan›n mikropenis d›fl›n-

da normal erkek fenotipte geliflmesi, intrauterin dönemde

hCG’ye yan›t oldu¤unu ve uzun süreli hCG tedavisine ya-

n›t verebilece¤i kuflkusu uyand›rd›. Bu mant›ktan hareket-

le, hastaya haftada 3 kez 2000 IU hCG baflland› ve hCG

dozu T yan›t›na göre art›r›ld› veya azalt›ld›. Dokuz ayl›k te-

daviden sonra T düzeyi normal, gerilmifl penis boyu 9 cm,

semen vol: 2 mL, sperm say›s›: 13 milyon/mL olarak sap-

tand›. Dolay›s›yla genetik araflt›rma yap›lmam›fl olsa bile,

tedaviden al›nan sonuç, bu olgunun tip II Leydig hücre hi-

poplazisi oldu¤unu göstermektedir.
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fiekil 4: Hematoksilen & Eosin  boyamada elonge spermatid düzeyinde spermatogenetik arrest , spermiasyon yoklu¤u ve Leydig

hücrelerinin say› ve volümce azald›¤› görülmektedir.



Sonuç olarak serum LH düzeyi yüksek, FSH düzeyi

normal ve T düzeyi düflük hormon profili ile baflvuran hi-

pogonadik olgularda LHH de ay›r›c› tan›da düflünülmeli,

hCG testine yan›t al›namad›¤›nda T replasman tedavisine

bafllamadan önce, uzun süreli ve yüksek doz hCG tedavisi

denenmelidir.
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Akut Skrotum fliddeti de¤iflebilen skrotal a¤r›, hassasi-

yet ve flifllik ile seyreden, h›zl› de¤erlendirilmesi ve tan›

konmas› gereken, cerrahi giriflim gerektirebilen ve birçok

farkl› nedenlerle ortaya ç›kabilen bir durumdur. Wing (1),

Karamazyn (2) ve McAndrew’un (3) çal›flmalar›nda testi-

küler appendiks torsiyonu en s›k neden olarak gözlenmifl-

tir. Eriflkinlerde s›k olan epididimoorflit`in çocuklarda na-

dir oldu¤u bildirilmiflse de (4,5) McAndrew epididimoor-

flitin çocuklarda nadir olmad›¤›n› ve yaklafl›k olarak % 10’u

gibi oranlarda bulabilece¤ini belirtmifltir. McAndrew bu

oran›n nadir olmad›¤›n›, hatta neredeyse testis torsiyonu

görülme oran›na yak›n oldu¤unu belirtmifltir (1). Epididi-

moorflitlerin klini¤i testis torsiyonuna oranla daha yavafl

seyreder, atefl ve dizüri görülebilir. Ancak atefl ve dizüri

görülmeyen epididimitli çocuklar da olabilir. Geçmiflteki

s›k üriner infeksiyon, üretral ak›nt›, üriner cerrahi ve üret-

ral kataterizasyon öyküsü  tan›da yol gösterici olabilir. Fi-

zik muayenede lokal, hassas ve flifl bir epididim olabilirse

de yayg›n olarak fliflmifl bir hemiskrotumla daha s›k olarak

karfl›lafl›l›r. Ayr›c› tan› aç›s›ndan kremasterik refleksin ol-

mas› önemli ise de flifl ve ödemli bir skrotumda bu refleks

bazen tam olarak al›nmayabilir (6).  ‹drar kültürlerinde %

40-90 oran›nda üreme olmaz (4,5,7). ‹drar kültüründe

üreme olanlarda üriner anomali bulunmas› ihtimali daha

fazlad›r. Siegl ve arkadafllar›n›n çal›flmas›nda idrar kültü-

ründe üreme gösterilenlerin yaklafl›k olarak % 47’sinde

üriner anomali görüldü¤ü ortaya konmufltur (4).

Testis torsiyonu akut skrotumun en acil ve en önemli

nedenidir. Testis torsiyonunun h›zl› ve non-invaziv olarak

de¤erlendirilmesi klinisyenler ve radyologlar için hala bir

tart›flma konusudur. Testis torsiyonunda tedavinin baflar›-

s› a¤r›n›n süresi ve tan›n›n gecikmesi ile ters orant›l›d›r.

Klinik olarak bu çocuklarda hastaneye baflvurmadan önce-

ki a¤r› süresi, bulant› kusman›n efllik etmesi, ve daha ön-

ceden intermitant torsiyon ataklar› geçirmesi torsiyon ta-

n›s›n›n konmas›na kesin olarak olmasa da k›smen yard›m-

c› olur. A¤r› süresi tan› için önemli bir faktördür. A¤r› sü-

resinin 6 saatten az olmas› tan›y› testis torsiyonuna yak-

laflt›rsa da kesin olarak tan› koydurmaz. Karamazyn ve ar-

kadafllar›n›n çal›flmas›nda, testis torsiyonu olanlarda  a¤r›

süresinin 6 saatten az olma oran› % 48 olarak bulunmufl,

di¤er akut skrotal durumlarda ise bu oran›n % 16’ya kadar

düfltü¤ü gösterilmifltir (2).  Fizik muayenede önemli nok-

talardan bir tanesi kremaster refleksinin olmamas›d›r. Bir-

çok çal›flmada kremaster refleksi yoklu¤unun testis torsi-

yonu tan›s›nda en önemli kriter oldu¤u belirtilmifltir. Rab-

binowitz bu bulgunun testis torsiyonu ile % 100 korele ol-

du¤unu göstermifltir. (6)  Kadish ve Bolte normal kremas-

ter refleksi olan çocuklar›n hiçbirinin testis torsiyonu ola-

mayaca¤›n› belirtmifllerdir. (8)  Karamazyn ve arkadafllar›-

n›n çal›flmas›nda kremaster refleksinin kaybolmas›n›n tes-

tis torsiyonu ile birlikteli¤i % 90 olarak verilirken, di¤er

akut skrotum tablolar›nda ise kremaster refleksinin % 75

oran›nda devam etti¤ini belirtmifllerdir. (2)  Bu önemli

bulgu d›fl›nda testisin yukar›da olmas› ve yer de¤ifltirme-

si, skrotal eritemin efllik etmemesi, k›vam›n›n yumuflak ol-

mas› önemli fizik muayene bulgular› olarak gösterilmifltir.

Çocuklarda en s›k akut skrotum nedeni appendiks tes-

tis torsiyonudur. Klinik olarak akut skrotal a¤r›dan skrotal

rahats›zl›k hissine kadar gidebilen genifl bir spektrumu

vard›r. Fizik muayenede ise testisin yukar›s›nda hassas bir

nodül veya mavi nokta belirtisi tan› koymaya yard›mc›

olan bir bulgudur (9).

Öykü ve fizik muayenede spermatik kordun torsiyo-

nundan flüphe edildi¤inde vakit kaybedilmeden cerrahi

eksplorasyon yap›lmas› önerilmektedir.(3,8,10) Eksplo-

rasyonda appendiks testis torsiyonu tan›s› konsa bile bu

durumun cerrahi tedavisinin hastan›n a¤r›s›n› gidermede

daha baflar›l› oldu¤u gösterilmifltir.

Renkli Doppler Ultrasonografi (RDU) birçok merkezin

akut skrotumda de¤erlendiriminde benimsedi¤i temel

radyolojik tetkiklerden bir tanesisidir. Testis torsiyonu ta-

n›s›nda en önemli kriter testise gelen kan ak›m›nda azal-

ma ya da kaybolman›n saptanmas›d›r. Testis torsiyonunu

Çocuklarda akut skrotum
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düflündürecek di¤er bulgular ise skrotal duvarda ödem ol-

mamas›, nonhomojen kanlanan testis, normal epididim

ve ekstratestiküler nodül saptanmamas›d›r. Appendiks

testis torsiyonunda testise artm›fl kan ak›m›, mobil testis

ve testisin üzerinde nodül saptanmas› önemlidir. Epididi-

mitte ise skrotumda masif ödem, genifllemifl epididim,

heterojen testis olmas› tan›y› destekleyici radyolojik bul-

gulard›r.

Baker ve arkadafllar›, akut skrotumlu hastalarda yap›lan

RDU sonucu sensitiviteyi % 88, spesifiteyi ise % 98 (11)

Wing ve ark RDU’nun sensitivitesini % 68, spesifitesini ise

% 100 (1)  Karamazyn ve ark ise RDU’nun sensitivitesini %

54-65 olarak belirtmifllerdir. (2) Negatif bir RDU inceleme

mutlaka iyi bir klinik ve fizik muayene ile birlikte de¤erlen-

dirilmelidir. ‹ngram ve Holman (12), 10 haftal›k ve 13 yafl

aras› erkek çocuklar›n›n % 38’inde RDU ile tesbit edilecek

bir testiküler kan ak›m› olmad›¤›n› göstermifllerdir. Yani,

prepubertal testislerde RDU ile zaten kanlanma saptana-

mayabilece¤i için yanl›fl tan› koyma oran› yüksektir. Di¤er

taraftan, Baden (13) ve Lee’nin (14) deneysel çal›flmalar›n-

da spermatik kordonun 360 derceden daha az olan torsi-

yonunda kan ak›m›n›n azalmayabilece¤i belirtilmifltir.

Baud (15) ve Acre (16) ise spermatik kordonun RDU

ile direkt olarak görüntülenmesinin testiküler torsiyon ta-

n›s›nda güvenilir oldu¤unu göstermifller ve spermatik kor-

donun dönmüfl, burgu fleklindeki, görüntüsünün testikü-

ler torsiyon tan›s›n› koyduraca¤›n› söylemifllerdir. Özellik-

le, normal kan ak›m› saptanan testis torsiyonlu hastalarda

burulmufl spermatik kordon görüntüsünün en önemli di-

agnostik kriter oldu¤unu belirtmifllerdir. Benzer flekilde

Kalfa ve arkadafllar›n›n (17) çal›flmas›nda da testis torsiyo-

nu tan›s›nda, semptom sürelerinin yan›nda kordun kendi

ekseni etraf›nda dönme oran›n›n en önemli tan›sal kriter-

lerden biri oldu¤u gösterilmifltir. RDU’da testiküler kan-

lanmas› flüpheli olan olgular›n spermatik kordonlar›n›n US

ile de¤erlendirlmeleri sonucu % 100`e yak›n oranlarda

do¤ru tan› alabileceklerini göstermifllerdir.

Sonuçda, RDU, birçok izole vakada yanl›fl tan› koyup

testis torsiyonu tan›s›n› atlasa da kolay ulafl›labilirli¤i ve

ucuz olmas› nedeniyle halen birçok merkez taraf›ndan ilk

tan›sal test olarak kullan›lmaktad›r. Di¤er taraftan baz›

merkzelerde ise yanl›fl negatif sonuçlar do¤uracak  ve ha-

tal› tan›ya neden olacak radyolojik çal›flmalar yerine ilk

olarak cerrahi eksplorasyonu önerilmektedir. (3)

Radyonuklid görüntüleme testis torsiyonu tan›s›nda

kullan›lan di¤er bir tan› yöntemidir. Palitel ve arkadafllar›-

n›n (18) çal›flmas›nda radyonüklit görüntüleme ile

RDU’nun tan› koyma sensitivite oranlar›n›n birbirine yak›n

oldu¤u gösterilmifltir.

Torsiyon tedavisinde, ilk olarak manuel detorsiyon de-

nenbilir. Kieslinger ve arkadafllar› (19) testisin kaudalden

kraniyale ve medialden laterale do¤ru detorsiyone edil-

mesi gerekti¤ini belirtmifllerdir. Detorsiyone olan testiste

a¤r› geçer, testis skrotum içine gelir ve kord gevfler ama

yinede sonraki torsiyon ihtimalini önlemek için cerrahiye

ihtiyaç duyulabilir. Manuel detorsiyon baflar›s›z olursa cer-

rahiye baflvurulmal›d›r. Önce etkilenen taraf incelenir. Tes-

tise kan ak›m›n›n bafllamas› için testis detorsiyone edilir.

Testis nekroze ise orfliektomi yap›l›r. E¤er testis nekroze

de¤il ve korunacaksa mümkünse tespit sütürü konmadan

oluflturulmufl olan dartos pofluna yerlefltirilir. Belingie ve

arkadafllar› (20) testis tunika albugineas›na sütür koyma-

n›n oluflturabilece¤i lokal reaksiyonlar›n testise zarar vere-

bilece¤ini göstermifllerdir. E¤er sütür fiksasyonu yap›la-

caksa ince, absorbe olabilen ve non-reaktif sütürler tercih

edilmelidir. Mutlaka karfl› skrotum ayn› seansta incelen-

melidir. Karfl› testislerin tümünde neredeyse “Bell-Clap-

per” deformitesi mevcuttur. Bu nedenle karfl› testiste

mutlaka tespit edilmelidir. Eksplorasyonda epididimit ta-

n›s› konursa hasta immobilize edilmeli, spor ve hareket k›-

s›tlanmal› antibiyotik ve anti-inflamatuvar tedavi bafllan-

mal›d›r. Birkaç günlük istirahatan sonra hastalar›n genelde

skrotal fliflli¤i iner. Üriner bir enfeksiyon saptand›¤›nda ise

parenteral bir antibiyotik tedavisine bafllanmal›d›r.
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Bu y›l San Antonio’da düzenlenen AUA 2005 kongre-

sinde infertilite ile ilgili 38 poster ve 11 oral sunu mevcut-

tu. ABD’nin yan›nda Avusturya, Brezilya, Kanada, M›s›r,

Fransa, Almanya, Yunanistan, ‹talya, ‹srail, Japonya ve Po-

lonya ile birlikte ülkemizden de 4 adet sunum yap›ld›.

Varikosel ve varikoselektomi ile ilgili birçok ilginç ça-

l›flma mevcuttu.Chawla ve arkadafllar› konvansiyonel vari-

koselektomi yap›ld›ktan sonra a¤r›lar› geçmeyen ve nüks

varikosel tan›s› alan 12 hastada yapt›klar› mikrocerrahi va-

rikoselektomi ile % 90 hastada a¤r›n›n geçti¤ini göstere-

rek a¤r› ile gelen nüks varikosellerde mikroskobik ligasyo-

nun etkinli¤ini gösterdiler. Macejko ve arkadafllar› izole

teratospermi ve palpabl varikoselli hastalarda mikroskobik

varikoselektominin etkilerini inceledikleri çal›flmalar›nda

operasyon sonras› hastalar›n sperm morfolojilerinde belir-

gin düzelme olmad›¤›n› ve izole teratosperminin variko-

selektomi için geçerli endikasyon olmad›¤›n› gösterdiler.

Shah ve arkadafllar› varikoselli infertil hastalar›n düflünül-

dü¤ünden daha düflük serum testosteron düzeylerine sa-

hip olduklar›n›, hastalar›n 1/3 ünde varikoselin hipogona-

dizm ile iliflkili oldu¤unu, daha yafll› hastalarda serum tes-

tosteron düzeylerinin daha da düflük saptand›¤›n› ve dü-

flük testosteron düzeylerinin ba¤›ms›z bir prediktörü ola-

rak varikoselin göstermesi için genifl hasta serilerine ihti-

yaç oldu¤unu belirttiler. Fujioka ve arkadafllar› varikoselli

oligospermik erkeklerde testis dokular›nda 8-hidrokside-

oksiguanosin düzeylerinin belirgin olarak artm›fl oldu¤unu

saptayarak oksidatif stres sonucu geliflen DNA hasar›n›n

varikoselli hastalardaki defektif spermatogenezin neden-

lerinden biri olabilece¤i sonucuna vard›lar. Shindel ve ar-

kadafllar› varikoselektomi s›ras›nda ba¤lanan ven say› ve

çaplar›n›n semen parametreleri üzerinde etkisi olmad›¤›n›

saptad›lar. O’Brien ve arkadafllar› taban FSH ve LH düzey-

leri ve GnRh stimulasyon testinin mikroskopik varikose-

lektomi yap›lan infertil hastalarda sonuçlar› öngörmedeki

etkilerini de¤erlendirdikleri çal›flmada GnRH uygulamas›

sonras› LH düzeylerinin hamilelik oluflan çiftlerde oluflma-

yana göre daha düflük oldu¤unu, FSH düzeylerinin ise de-

¤iflmedi¤ini, bu nedenle LH düzeylerinin varikoselektomi

sonras› hamileli¤i de¤erlendirmede etkili bir yöntem ol-

du¤unu gösterdiler. Bauman ve arkadafllar› varikoselekto-

minin sperm DNA bütünlü¤ü üzerine etkilerini flow sito-

metri ile inceledikleri çal›flmalar›nda 37 hastada varikose-

lektominin DNA hasar›n› azaltt›¤›n› öne sürdüler.

Rackley ve arkadafllar› vazektomi sonras› ejekülatta ki

nonmotil spermlerin insidans› ve bu spermlerin ejekülat-

tan temizlenmesinde günlük ejakülasyonun etkinli¤ini de-

¤erlendirdikleri çal›flmalar›nda nonmotil spermlerin ejekü-

latta devam etmesi günlük ejakülasyon ile etkili bir flekil-

de giderilebildi¤ini gösterdiler. Taylor ve arkadafllar› va-

zektomi reversalde epididimal bypass gereklili¤ini araflt›-

rarak, vazektomiden sonra geçen süre artt›kça epididimal

bypass gereklili¤inin artt›¤›n› ve bu nedenle bu hastalar›n

daha deneyimli merkezlere refere edilmeleri gerekti¤ini

öne sürdüler. Salas ve arkadafllar› mikroskopik vazektomi

e¤itimi için SilaVas ad›n› verdikleri sentetik, ucuz ve kan-

s›z alanda e¤itim yap›lmas›n› sa¤layan bir model gelifltire-

rek hayvan çal›flmalar›na iyi bir alternatif gelifltirdiklerini

öne sürdüler. Özdedeli ve arkadafllar› mesh greft ile yap›-

lan herni onar›mlar› ile birlikte inguinal hernilerinde geni-

tofemoral sinir hasar›na yol açt›¤›n› elektrofizyolojik olarak

gösterdiler. Canpolat ve arkadafllar› ejekülatuar kanal

obstrüksiyon flüphesi olan infertil erkeklerde TRUSG ile öl-

çülen SV çap›n›n 12mmden fazla olmas›n›n kromotubas-

yon ile iyi korelasyon gösterdi¤ini ve ejekulatuar kanal

obstrüksiyonu tan›s›nda iyi bir dinamik test olabilece¤ini

bildirdiler.

Paula ve arkadafllar› ICSI uygulanan 22 normal ve 15

oligospermik hastada kriyoprezervasyonun sperm DNA

bütünlü¤ündeki etkilerini TUNEL ile de¤erlendirerek, don-

durma - çözme ifllemi sonras› DNA fragmantasyonunda

anlaml› artma oldu¤unu ve bu etkinin oligospermik hasta-

larda daha fliddetli oldu¤unu gösterdiler. Said ve arkadafl-

lar› kriyoprezervasyon - çözme protokollerine MCAS

AUA izlenimleri:  ‹nfertilite & seksüel
fonksiyon/ disfonksiyon
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(magnetic cell sorting) eklemenin sperm motilitesi ve kri-

yosurvival oranlar›na etkilerini inceledikleri çal›flmalar›nda

MCAS ile yap›lan prokollerde standart sperm haz›rlama

tekniklerine göre sperm motilitesi ve kriyosurvival oranla-

r›nda anlaml› olarak art›fl saptayarak, bu yöntemin kryop-

rezervasyon protokollerinde kryosurvival oranlar›n› artt›-

raca¤›n› öne sürdüler. Shefi ve arkadafllar› hipertermiye

maruziyetin d›fllanmas›n›n sperm parametrelerine etkileri-

ni inceledikleri çal›flmalar›nda hiperterminin kötü sperm

kalitesi ile iliflkili oldu¤unu, termal etkinin d›fllanmas›n›n

sigara içmeyenlerde sperm say› ve kalitesini artt›rd›¤›n›

ancak sigara içenlerde bu yan›t›n al›namad›¤›n› gösterdi-

ler. Leonhartsberger ve arkadafllar› plazma homosistin

düzeylerinin subfertil ve infertil erkeklerde fertil kontrolle-

re göre artt›¤›n› ve plazma homosistin düzeylerinin sperm

say› ve kalitesi ile ters korelasyon gösterdi¤ini saptayarak

potansiyel bir belirleyici olabilece¤ini öne sürdüler. Yine

ayn› grup aç›klanamayan infertilite olgular›nda yüksek

plazma homosistin düzeylerinin azalm›fl sperm say›s› ve

testiküler kan ak›m› ile iliflkili oldu¤unu ve homosistinden

fakir diyet ile homosistin düzeylerinin azalmas› ile birlikte

sperm say›s› ve testiküler kan ak›m›nda art›fl oldu¤unu be-

lirlediler.

Seksüel Fonksiyon / disfonksiyon ile ilgili 65 sunum, 6

oturum ve 7 adet kurs mevcuttu. Ülkemizden de bu kate-

goride 4 adet sunum yap›ld›. Radikal Prostatektomi sonra-

s› seksüel fonksiyon ile ilgili Allaf ve arkadafllar› hayvan

modelinde eritropoetin veya darbepoetinin kavenöz sinir

fonksiyonunu gelifltirdi¤ini gösterdiler. Freedland ve arka-

dafllar› bilateral sinir koruyucu radikal prostatektomide

hastalar›n % 51’inde 24 ayl›k izlem sonras› seksüel fonksi-

yon düzelirken bu oran›n tek tarafl› sinir korunan vakalar-

da % 32 oldu¤unu bildirdiler. Zanni ve arkadafllar› radikal

prostatektomi sonras› seksüel fonksiyonun düzelmesinin

hastan›n postoperatif seksüel istek, ruh hali ve inkontinans

durumu ile iliflkili oldu¤unu bildirdiler. Raina ve arkadaflla-

r› ise RP sonras› erken dönem Muse tedavisinin seksüel is-

te¤i artt›rd›¤›n› belirtti. Montorsi ve arkadafllar› RP öncesi

normal erektil fonksiyonu olan hastalar›n tedavi öncesi be-

lirgin olarak anormal IIEF skorlar› oldu¤unu ve bu hastala-

r›n % 50’sinin rehabilitasyon önerilmelerine karfl›n tedavi

almad›klar›n› ifade ettiler. Lee ve arkadafllar› ise klimaktü-

rinin RP sonras› % 45 oran›nda görüldü¤ünü bildirdiler. 

ED’nin farmakolojik tedavisi ile ilgili Raina ve arkadafl-

lar› bilateral sinir koruyucu RP yap›lan hastalardan bafllan-

g›çta sildenafile yan›t verenlerin % 50’sinde etkinli¤in RP

sonras› da devam etti¤ini bildirdiler. Hellstrom ve arka-

dafllar› tamsulosin alan sa¤l›kl› kiflilerde ejekulatuar fonk-

siyonun belirgin olarak azald›¤›n› belirttiler. Scales ve ar-

kadafllar› 1. düzeyde etkileflimi olan ilaçlar›n birlikte reçe-

te edilenlerinin 2/3 ünün sildenafil ve nitrat ald›¤›n› belir-

terek hekimlerin PDE-5 veya nitrat reçete ederken hasta-

n›n ilaç hikayesine dikkat etmeleri gereklili¤ine dikkat

çektiler. 

Prematür ejakülasyonun farmakolojik tedavisi ile ilgili

olarak Dapoxetinin 30 ve 60 mg dozlar›nda intravajinal

ejakülasyon süresini artt›rd›¤› ve PDE-5 inhibitörleri ile bir-

likte kullan›m›n›n herhangi bir probleme yol açmad›¤› be-

lirtildi. Klinik çal›flmalarda emniyet profilinin iyi oldu¤u

bildirilen bu ajan PE tedavisinde yeni ve güvenilir bir ilaç

olarak sunuldu. Rosen ve arkadafllar› hasta de¤erlendir-

mesinde yaln›z intravajinal ejakulasyon zaman›n›n, intra-

vajinal ejakulasyon zaman› ve hastan›n kendi bildirimleri

kadar iyi bir parametre olmad›¤›n› belirttiler. Tedavi kom-

binasyonlar›ndan Tamsulosin ve fluoksetin kombinasyo-

nun monoterapiye üstünlü¤ü vurguland›.

Seksüel fonksiyon ve erkek sa¤l›¤› ile iliflkili olarak

Shabsigh ve arkadafllar› ED'li erkeklerde metabolik insi-

dans›n›n yüksek oldu¤unu, Demir ve arkadafllar› ise meta-

bolik sendromun ED için bir risk faktörü oldu¤unu bildir-

diler.Montorsi ve arkadafllar› erkeklerde ED görülmesinin

% 71 oran›nda semptomatik angina pektoris geliflimini

öngördü¤ünü belirttiler.

Penil protez cerrahisi ile iliflkin olarak Wilson ve arka-

dafllar› AMS inhibizone kapl› protezlerle enfeksiyon riski-

nin azald›¤›n› ve Fogla ve arkadafllar› ise protez revizyon

cerrahisinde düflük enfeksiyon riski (% 1.07) bildirdiler.

Khater ve arkadafllar› AMS 700 inhibizone’un taktil pom-

pal› modelinin pompa lokalizasyonu ve inflasyon/deflas-

yon iflleminde standart modele göre üstün oldu¤unu be-

lirttiler. Levine ve arkadafllar› çok merkezli bir çal›flmada

AMS Ambicor protezinin güvenilir ve efektif bir seçenek

oldu¤unu bildirdiler. 

Gades ve arkadafllar› ADAM sorgulama formunun

androjen düzeylerini tahmin etmede önemli oldu¤unu

bildirdiler. Johsson ve arkadafllar› kad›nlarda cinsel dis-

fonksiyon ile inkontinans aras›nda fliddetli iliflki oldu¤unu

bildirdiler.

Peyronie hastal›¤›n›n medikal tedavisinde Kendirci ve

arkadafllar› çok merkezli bir çal›flmada Interferon alfa



‹NFERT‹L‹TE Kongre ‹zlenimleri

228

2b’nin etkin ve güvenilir bir ajan oldu¤unu ortaya koydu-

lar. Hastal›¤›n etyolojisine iliflkin olarak Davila ve arkadafl-

lar› Plasminojen aktivatör inhibitör 1 düzeylerinin Peyro-

nie hastal›¤›nda artt›¤›n› saptad›lar. Akman ve arkadafllar›

663 hastal›k Peyronie serilerinde fliddetli penil deformite-

nin yaln›z % 18 hastada görüldü¤ünü ve ED'nin ise % 43

hastada ilk semptom oldu¤unu belirttiler. Peyronie hasta-

l›¤›n›n cerrahi tedavisinde Eberli ve arkadafllar› aselüler

kollajen matriksin korporal fonksiyonun sa¤lanmas›nda

efektif ve güvenilir oldu¤unu öne sürdüler.
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Vazektomi yap›ld›ktan y›llar sonra geri dönüflüm plan-

lanan hastalarda sekonder epididimal obstrüksiyon gelifl-

me riski artar. Bu hastalarda ince, beyaz, spermden yok-

sun, “difl macunu” benzeri intavazal s›v›ya rastlanmas› se-

konder epididimal t›kan›kl›¤› destekler ve bu hastalarda

vazoepididimostomi endikasyonu vard›r. Bu çal›flmada

yeni tan›mlanan bir antite olan, vaz deferensin en az 2

farkl› yerinde obstrüksiyonla karakterize, konjenital seg-

mental displazisinde ve obstrüktif azoospermi vakalar›nda

rastlanan s›v›n›n önemi tart›fl›lm›flt›r. 

Obstrüktif azoospermi flüphesi olan 3 hastada ayr›nt›l›

öykü, FM, semen analizi, hormon analizleri ve kistik fibro-

zis gen mutasyonu aç›s›ndan genetik de¤erlendirme ya-

p›lm›fl. Fizik muayenede tüm hastalarda palpe edilebilen

unilateral veya bilateral parsiyel vaz deferens yoklu¤u ile

birlikte vaz deferensin ince darl›k alanlar› taraf›ndan bölün-

müfl oldu¤u tespit edilmifl. Bu hastalara vazal rekonstrük-

siyon amac›yla skrotal eksplorasyon beraberinde bilateral

vazotomi ve testiküler biyopsi yap›lm›fl ve 3 hastadan al›-

nan intravazal s›v› mikroskobik ve sitopatolojik de¤erlen-

dirmeye gönderilmifl. Karfl›laflt›rma amac›yla vazektomi

sonras› sekonder epididimal obstrüksiyon geliflen hasta-

lardan da al›nan benzer s›v› sitopatolojik incelemeye gön-

derilmifl.

Preoperatif dönemde azoospermi tespit edilen 3 has-

tan›n 2’sinde ortalama semen volümü 1.25cc (0.8 ve 1.5)

imifl ve früktoz seviyesi tespit edilememifl. Üç hastada da,

epididim ve ejekulatuar duktuslarla ba¤lant›s› olmayan, 2-

5 cm’lik vaz deferens segmentleri mevcutmufl ve vaz

makroskobik olarak bo¤um bo¤um görünümdeymifl. Bu

durum vaz deferensin segmental displazisi olarak tan›m-

lanm›fl (SDVD). Serum testosteronu düflük, FSH’s› yüksek

bir hastada eksplorasyon esnas›nda SDVD ile birlikte tes-

tiküler yetmezlik saptanm›fl (Biyopside Sertoli-cell only

saptanan hasta). Aplastik segmentler aras›nda vazotomi

yap›lan 3 hastada sekonder epididimal obstrüksiyonda da

görülen ince, beyaz, sperm içermeyen “difl macunu” ben-

zeri s›v› tespit edilmifl ve intraoperatif serum fizyolojik ile

çekilen vazogramda da obstrüksiyon alanlar› görülmüfl.

Sitopatolojik olarak, sperm ve sperm ürünleri içermeyen,

nadiren dejeneratif kolumnar epitel kümesi içeren prote-

inöz bir s›v› tespit edilmifl ve sekonder epididimal obst-

rüksiyon geliflen ve SDVD olan hastalardaki intravazal s›-

v›n›n mikroskobik ve sitopatolojik olarak ayn› oldu¤u tes-

pit edilmifl. 

Vazektomi geri dönüflümü planlanan hastalarda sperm

içermeyen bol miktarda berrak s›v› görülmesi epididimin

aç›k oldu¤unu gösterir ve ilk baflta sperm görülmese bile

bu hastalarda vazovazostomi endikedir. Di¤er taraftan int-

ravazal “difl macunu” benzeri s›v› sekonder epididimal

obstrüksiyonu düflündürür ve vazoepididimostomi endi-

kedir.

SDVD’li hastalarda vazal segmentler ile epididim aras›

ba¤lant› yoktur ve bu segmentlerde sperm olmas› bizi

konjenital etyolojiden uzaklaflt›r›r. Teorik olarak vazektomi

sonras› sekonder epididimal obstruksiyon geliflen hastala-

r›n intravazal macun benzeri s›v›lar›nda eski sperm ürün-

lerine rastlanabilir. Sertoli-Cell Only Sendromu d›fl›ndaki 2

hastan›n in vitro fertilizasyon ve sperm kryoprezervasyo-

nu için, epididimlerinde yeterli sperm içerdi¤i bildirilmifl.

Düflük semen volümü ve fruktoz seviyesi tespit edileme-

mifl olan 2 hastada ise de¤iflik derecelerde seminal vezi-

kül disfonksiyonu tan›mlanm›flt›r ve bu hastalarda TRUSG

ile daha ayr›nt›l› de¤erlendirme yap›labilir.

SDVD konjenital bilateral vaz deferens yoklu¤unun,

normal vaz aras› izole segmentler halinde görülmesi ola-

rak tan›mlanabilir. Bir hastada kistik fibrozis için delta F508

mutasyonunun (+) olmas› SDVD’nin konjenital bir durum

olabilece¤ini gösterir ve bu durumda SDVD parsiyel kon-

jenital bilateral vaz deferens yoklu¤u olarak tan›mlanabilir.

Görülen “difl macunu” benzer madde ise, sitopatolojik in-

celeme ile de gösterildi¤i gibi, esas olarak vaz deferens

mukozas›n›n parçalanm›fl epitel hücrelerinden oluflmakta-

d›r. Gelecekte jel elektroforezi gibi protein analiz teknikle-

Obstrüktif azoospermili hastalarda rastlanan
intravazal “difl macunu” benzeri madde
spermden de¤il vazal epitelden kaynaklan›r 

Anger JT, Goldstein M.
J Urol. 2004 Aug;172(2):634-6.
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rini kullanarak bu macun k›vam› s›v›n›n orijini tan›mlanabi-

lecektir. Vazal rekonstrüksiyon, minör SDVD’da baflar›l›

olabilmekle birlikte majör SDVD’de baflar›s›zd›r.

Yazarlar›n bulgular›na göre “Segmental Vaz Deferens

Displazisi” olarak yeni tan›mlanan bu antititede görülen

“difl macunu” na benzer madde spermden de¤il, iki obst-

rükte segment aras›ndaki vazal epitelyumdan kaynaklan›r

ve sperm içermez. Bu s›v› vazektomi geçirmifl ve sekon-

der epididimal obstrüksiyonu olan hastalarda da bulunur.

Çeviri:

Dr. Volkan ‹zol, Yard. Doç. Dr. ‹. Atilla Ar›do¤an

Çukurova Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Vazektomi geçiren erkeklerin % 6’s›ndan fazlas›n›n

günün birinde reversal cerrahi arad›¤› tahmin edilmekte-

dir. Ürologlar›n ço¤unun vazektomi reversal cerrahi (vazo-

vazostomi ve/veya vazoepididimostomi) uygularken,

pratikte belirgin farkl›l›klar oldu¤u görülür. Bu ifllemi uygu-

layan ürologlar aras›nda özellikle; hasta seçimi, cerrahi

teknik, takip ve baflar›n›n tan›mlanmas›nda anlaml›

farkl›l›klar bulunabilir. Uygulama farkl›l›klar›n› ayd›nlatmak

için toplam 20 sorudan oluflan 1 sayfal›k sorgulama formu

düzenlenmifl. Bu formla y›ll›k uygulad›klar› vazektomi

say›s›, hasta seçimi, cerrahi teknik ve baflar› tan›mlamas›

sorgulanm›fl. Formlar›n kiflisel bilgi olmadan ve imzas›z

olarak geri gönderilmesi istenmifl. 10 hafta içinde geri

gelen formlar bir çal›flmac› taraf›ndan toparlanm›fl.

Gönderenler; afiliye çal›fl›p çal›flmad›¤›na bak›lmaks›z›n

infertilitede fellovluk yapm›fl ürologlar (Fellovluk e¤itimi

alm›fl ürologlar-FTU grubu),  asistanl›k veren bir hastane ile

afiliye çal›flan infertilitede fellovluk yapmam›fl ürologlar

(Akademik ürologlar-AU grubu),  tüm di¤erlerleri genel

ürologlar (CU grubu) olarak adland›r›lm›fl.

Sorgulama formu gönderilen 1508 kifliden 622’si (%

41.2) sorgulama formunu doldurup geri göndermifl. Yan›t

verenlerin 367’si (% 59) vazektomi reversal cerrahisi

uygulad›¤›n› ve y›ll›k ortalama 9.6 vazektomi reversal

yapt›¤›n› belirtmifl. Bu 367 ürologun 29 (% 7.9)’u FTU

grubu, 86 (% 23.4)’u AU grubu ve 252 (% 66.7)’s› CU

grubu olufluyordu.

AU ve CU’lar vazektomi üzerinden 15 y›l geçenlerde

vazektomi reversal cerrahisinden kaç›n›rken (s›ras›yla %

42 ve % 57), FTU’larda bu oran yaln›zca % 12.5’di. Yan›t

verenlerin hemen tamam› sigara içenleri ameliyat etti¤ini

belirtiyordu.

Vazektomi reversal cerrahisi makroskobik (cerrahi

luplar) yada mikroskobik (yüksek büyütmeli mikroskoplar)

teknikler kullan›larak yap›labilir. FTU grubundakilerin

hemen tamam› operasyon mikroskobu kullan›rken, bu

oran AU’larda % 65, CU’larda % 55.6 idi. Di¤erleri ise

yaln›zca cerrahi lup kulland›¤›n› belirtmifltir. Amerika

üreme t›bb› toplulu¤u iki tekni¤ide kabul eder ve cerrah›n

deneyiminin daha önemli oldu¤unu belirtir. Singh ve

Kaza taraf›ndan yap›lan mikroskobik  ve makroskobik

teknikleri karfl›laflt›ran prospektif, randomize yaln›zca bir

çal›flma vard›r. Altm›fl hastayla yap›lan bu çal›flmada vazal

aç›kl›k oran› % 92’ye % 68, gebelik oran› % 77’ye % 41

mikroskobik grub lehine üstün olarak saptanm›flt›r.

Sütür materyali seçiminde grublar aras›nda anlaml›

farklar görülmesine karfl›n, % 90’› absorbe olmayan (%

41.4 polipropilen, % 48.2 naylon) sütür kulland›. FTU’lar

daha çok naylon ve daha ince (9/0-10/0) sütürler tercih

etti. At›lan total sütür say›s› bak›m›ndan FTU grubu ile

di¤erleri aras›nda anlaml› fark vard›. Ürologlar›n % 61’i

anastomozu iki tabaka halinde yapm›fl, % 74.4’ü anasto-

mozu güçlendirmek için vaz k›l›f›na ayr› sütür atm›fllard›r.

Vazovazostominin en güncel tan›mlamas›nda standart

olarak 2 tabakal› bir anastomoz önerilmesine karfl›n, bu

çal›flmada  ço¤u hekim hala tek tabakal› bir sütür kullan-

maktad›r. Ürologlar›n ortalama % 70.3’ü vazal s›v›y›

incelediklerini belirmifl ve grublar aras›nda fark saptan-

mam›fl. Bunlar›n % 25.2’si kötü kaliteli vazal s›v›

varl›¤›nda vazoepididimostomiye yönelece¤ini belirtmifl.

‹ntravazal azoospermi (‹VA) varl›¤›nda ürologlar›n %

46.9’u vazovazostomiye devam ederken, % 15.5’i vazoe-

pididimostomi uygulam›fl. ‹ntraoperatif karar hakk›nda

uzman görüflü vazal s›v› incelemesinin gerekli oldu¤u

yönündedir. Bol berrak s›v› epididimal aç›kl›¤›n gösterge-

sidir. Vazovazostomi çal›flma grubu vazal s›v›n›n sulu

oldu¤u, kötü sperm morfolojisi varl›¤›nda bile iyi sonuçlar

rapor etmifltir. Bununla birlikte, koyu ve krem fleklinde bir

vazal s›v› varl›¤›nda güçlü e¤ilim (cerrah›n deneyimi

yeterliyse) vazoepididimostomiye yönelinmesidir.

Çal›flmaya kat›lanlar›n hemen tümüne postoperatif

dönemde cinsel iliflki yasa¤› (ortalama 3±1.4 hafta) uygu-

lam›fl ve ortalama 2.84±1.4 ay sonra bir semen analizi

istemifl. FTU’lar›n % 24.1’i kryoprezervasyon önerirken,

Vazektomi reversal cerrahisinde farkl› uygulamalar:
Uygulayan ürologlar aras›nda yap›lan bir
anketin sonuçlar› 

Crain DS, Roberts JL, Amling CL.
J Urol. 2004 Jan;171(1):311-5.
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bu oran AU’larda % 9.3, CU’larda ise % 9.9 idi. Glazier ve

arkadafllar› kryoprezerve spermlerin yaln›zca % 14.6’s›n›n

günün birinde ‹CS‹ için kullan›ld›¤›n› saptam›flt›r.  

Operasyon baflar›s›n›n tan›mlanmas›nda yan›t veren-

lerin % 71.4’ü ejekulatta sperm varl›¤›n›, % 26.2’si gebe-

li¤i, % 2.2’si çocuk olmas›n› kabul etmifltir. Ejakulatta

sperm varl›¤› çeflitli cerrahi tekniklerin baflar›s›n›n

karfl›laflt›r›lmas›nda kullan›lan en genel yol olmas›na karfl›n

hastalar gebelik oranlar›n›n aç›kl›k oranlar›ndan oldukça

düflük oldu¤unu bilmelidir. Ço¤u çal›flmada gebelik oran-

lar› % 20-66 rapor edilirken bu oran vazal aç›kl›k

oran›ndan hemen hemen % 40 daha azd›r.

Vazektomi reversal uygulayan ürologlar aras›nda

anlaml› farkl›l›klar vard›r. Ço¤u farkl›l›klarda infertilite

konusundaki e¤itimin etkisi oldu¤u görülmektedir.

Anketin gönderildi¤i ürologlar›n % 41’i formu geri gön-

dermifltir. Yan›t vermeyenler bu ifllemi daha az s›kl›kla

uyguluyor ve daha az alt uzmanl›k e¤itimi olan ürologlar-

dan olufluyor olabilir. Bu nedenle sonuçlar geneli

yans›tm›yor olabilir.

Çeviri:

Prof. Dr. Hayrettin fiahin

Dicle Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Son 30 y›ld›r, vazektomi say›s›nda anlaml› bir art›fl

mevcuttur. Günümüzde 40000’in üzerinde erkek, her y›l

‹ngiltere’de vazektomi olmakta, ancak her gün daha fazla

erkek ikinci bir aile kurabilmek için geri dönüflüm istemek-

tedir. Fakat % 50’ye varan vakada cerrahi baflar›l› oldu-

¤unda antisperm antikorlar›, fertiliteyi bozacak flekilde

sperm fonksiyonlar›na zarar vermektedir. fiimdiye kadar

vazektominin uzun dönemde fertiliteye ve sperm fonksi-

yonuna olan etkisi yeterince araflt›r›lmam›flt›r. ‹kinci bir ai-

le isteyen post-vazektomize erkeklerde geri dönüflüm, in-

ce i¤ne ile sperm aspirasyonu veya epididimal sperm as-

pirasyonu sonras› ICSI kullan›larak uygulan›maktad›r. Bu

çal›flmada vazektominin sperm verimine ve testiküler his-

tolojiye olan etkilerini, vazektomize erkeklerde yard›mla

üreme tekni¤i kullananlar ile obstrüktif azoospermisi (OA)

olan erkekler aras›nda fertilite sonuçlar›ndaki farklar de-

¤erlendirilmifltir.

Testiküler biyopsiler 3 grup erkekten elde edilmifl.

Grup 1: 5 y›ldan daha fazla vazektomili olan erkekler;

Grup 2: Obstruktif azoospermili (OA) erkekler; Grup 3:

Vazektomi planlanan daha önce fertilitesi kan›tlanm›fl er-

kekler. Anestezi sol spermatik korda ve testisin alt polü-

nün üzerindeki deriye lokal olarak uygulanm›fl. Testisin alt

polünden iki biyopsi al›nm›fl. Dokular, Biggers-Whitten-

Whittingham kültürüne transfer edilmifl. ‹lk biyopsi sperm

seminifer tübüllerinden emilmeden tart›lm›fl. Emilme se-

minifer tübüllerinin sol ucundan bir forsepsle tutarak ve

di¤er bir forsepsle soldan sa¤a spermin kayd›r›lmas› sure-

ti ile gerçeklefltirilmifl. ‹kinci biyopside emilme uygulan-

mam›fl ancak Bouin sabitleyicisine konularak hematoksi-

len eozin ile boyanarak fikse edilmifl. Her denek için 10

tübül de¤erlendirilmifl. Sertoli hücrelerinin say›s›, yuvarlak

ve olgun spermatidlerin say›s› belirlenmifl. Spermatidler

olgunluk seviyelerine göre 4 gruba ayr›lm›fl. Embriyo ka-

litesini de¤erlendirmek için “Kümülatif embriyo skoru

(KES)” kullan›lm›fl. Bu skorlama blastomerlerin yap›lar›na

göre 4 evre fleklinde belirlenmifl. Bu çal›flmada 40 yafl›n

alt›nda normal endokrin profili ve düzenli menstruel peri-

yodu olan kad›nlar kullan›lm›fl. Embriyo transferi sonras›

gebelik 6. haftada USG ile fötal kalbin tesbit edilmesi ile

teyid edilmifl. ‹statistikler Windows için SPSS 10 ile de-

¤erlendirilmifl. 

Sperm kalitesinin her iki tedavi edilmifl grupta normal

fertil erkekten elde edilene göre daha kötü oldu¤u göz-

lenmifl. Sertoli hücre say›s›nda önceden fertil erke¤e göre

vazektomize erkekte anlaml› bir düflüfl saptanmam›fl an-

cak spermatid say›s›nda fertil erke¤e göre vazektomize

erkekte önemli bir düflüfl tesbit edilmifl. Fertil erke¤e gö-

re vazektomize erkekte tunika propria kal›nl›¤›nda önem-

li bir art›fl saptanm›fl. Obstrüktif azoospermili erkeklere

göre vazektomili erkeklerin partnerlerinde klinik gebelik

oran›n›n düfltü¤ü izlenmifl.

Bu sonuçlar Dym ve ark.(1982) yapt›¤› çal›flmada va-

zektomi sonras› spermatogenezin azald›¤› yönündeki id-

diay› do¤rulamaktad›r. Hem vazektomi sonras› hem de

kronik obstrüksiyona ba¤l› olan sperm say›s›ndaki düflü-

flün sertoli hücre say›s›ndaki düflüfle ba¤l› olmad›¤› bu ça-

l›flmada saptanm›flt›r. Zira çal›flmada sertoli hücre say›s›n-

da anlaml› düflüfl saptanmam›fl. Bu çal›flma Kubota ve ark.

(1969) sertoli hücrelerindeki vakuolizasyona ba¤l› oluflan

fonksiyon bozuklu¤unun azalm›fl sperm verimi ile ilgili ol-

du¤unu desteklemektedir. ‹ntersitisiyel fibrozis nedeniyle

seminifer tübül duvarlar›ndaki kal›nlaflmalar da sperm ver-

mini olumsuz etkileyebilir. Spermatogenezi olumsuz etki-

leyen bir di¤er neden de oksidatif stress’tir. Vazektomi

sonras› Na, K, ATP’az pompas› fonksiyonundaki bozukluk

buna neden olabilir. Spermatogenezi bozan son neden ise

vazektomili hastalarda apopitozis artmas› olabilir.

Çeviri:

Dr. ‹yimser Üre

Gazi Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Vazektominin, spermatogenez ve ICSI ile kombine
edilmifl testiküler sperm ekstraksiyonu sonras›
fertilite kazanc›na olan etkisi 

McVicar CM, O'neill DA, McClure N, Clements B, McCullough S, Lewis SE.
Hum Reprod. 2005 Oct;20(10):2795-2800
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Konjenital bilateral vaz deferens agenezi (CBAVD), er-

kek infertilitesinin % 1-2’sinden sorumlu olan ve obstrük-

tif tipte azoospermiye yol açan bir anomalidir . Otozomal

resesif geçifl gösteren CBAVD, kistik fibrozisin genital for-

mu olarak da adland›r›l›r. Kistik fibrozis; kronik akci¤er

hastal›¤›, pankreas yetmezli¤i, intestinal obstrüksiyon, er-

keklerde infertilite ve terde klor miktar›nda art›fl ile karak-

terize olan kal›tsal bir hastal›kt›r. Hastal›¤›n klinik belirtile-

ri mutasyon çeflidine ba¤l› olarak de¤ifliklik gösterir.

Kistik fibrozis’e neden olan CFTR (cystic fibrosis trans-

membrane conductance regulator) geni 7q22-31 bölgesi-

ne haritalanm›flt›r ve 27 ekzon içermektedir. Bu genin

sentezledi¤i 6.5 kb’l›k mRNA, 1480 aminoasitten oluflan

ve cAMP ba¤›ml› olarak çal›flan klor kanal› görevi yapan

CFTR proteinini kodlamaktad›r. Bugüne kadar CFTR genin-

de yer alan 1000’in üzerinde mutasyon tan›mlanm›flt›r

(http://www.genet.sickkids.on.ca). Bu mutasyonlar klasik

kistik fibrozis fenotipi d›fl›nda, CBAVD’nin yan›s›ra nazal

polipozis, bronflektazi ve allerjik bronkopulmoner asperjil-

lozis gibi farkl› hastal›klarda da görülmektedir.

Ülkemizde CFTR gen mutasyonlar›n›n da¤›l›m› ve s›kl›-

¤› hakk›nda fazla bilgi bulunmamaktad›r. CBAVD insidan-

s› ise henüz bilinmemektedir. Çal›flmam›zda 51 erkekten

oluflan CBAVD hasta grubunda DNA dizi analiz yöntemi

ile CFTR gen mutasyonlar› araflt›r›larak, mutasyon profili

oluflturulmufl ve s›kl›¤› saptanm›flt›r. 

1996-2000 y›llar› aras›nda, yafllar› 28- 45 aras›nda de-

¤iflen toplam 51 CBAVD’li erkek, obstrüktif tipte azoos-

permi tan›s› ile Hacettepe Üniversitesi T›p Fakültesi T›bbi

Biyoloji Anabilim Dal›nda araflt›rmaya al›nd›. Üroloji Ana-

bilim Dal› taraf›ndan CBAVD tan›s›, vaz deferenslerin pal-

pe edilememesi ve normal testis volümünün bulunmas›

gibi klinik muayene kriterlerine göre konuldu. Transrektal

ultrasonografi ile seminal veziküllerin detayl› analizi yap›l-

d› ve hipoplazik ve aplazik oldu¤u saptand›. Testiküler bi-

yopsilerde normal veya hipospermatogenik aktivite gö-

rüldü. Renal ultrasonografi 13 hastada yap›ld›. Hastalar›n

ikisinde tek tarafl› renal agenez, birinde ise iki tarafl› renal

agenez ile birlikte kronik böbrek yetmezli¤i görüldü. Has-

talarda akci¤er hastal›¤› ya da herhangi bir hastal›k öykü-

sü bulunmamaktad›r. 

Çal›flmam›z, kistik fibrozis ve kistik fibrozis ile iliflkili

hastal›klarda, s›k görülen CFTR mutasyonlar›n›n taramas›

yap›larak bafllat›ld›. Genomik DNA, periferik kandan tuzla

çöktürme yöntemi ile izole edildi. Öncelikle bütün hasta-

larda _F508 ve 1677delTA mutasyonlar›n›n analizi için,

10. ekzon bölgesi PCR yöntemi ile amplifiye edildi. Amp-

lifikasyon ürünleri poliakrilamid jel elektroforezi ile kontrol

edildi. Daha sonra G85E, D110H, R347H, 2789+5G>A,

D1152H, N1303K, 3849+10kBC>T mutasyonlar› tarana-

rak, PCR/ RFLP yöntemi ile analiz edildi. Ayn› zamanda

CFTRdele2(5kB), CFTRdele2(ins186), CFTRdele2,3(21kB)

and 3120+1kBdel8.6kB olarak isimlendirilen 4 büyük de-

lesyonun analizi de, PCR yöntemi ile uygun primer çiftleri

kullan›larak yap›ld›. Mutasyonlara ek olarak, bütün hasta-

larda 10. ekzonda bulunan M470V polimorfizmi ve CFTR

“splicing” ve maturasyonunu etkileyen, 8. intronda bulu-

nan 5T, 7T, 9T uzunluk varyantlar› araflt›r›ld›. 

Yap›lan taramalar sonucunda, 18 örnekte mutasyon

bulundu. Mutasyon saptanmayan 33 örne¤in CFTR genin-

deki tüm ekzonlar› ve ekzon- intron s›n›rlar› ise DNA dizi

analiz yöntemi ile analiz edildi (ABI 310 genetic analyzer-

Applied Biosystems). 

Hastalar›m›zda mutant allellerin % 72.5’i tiplendiril-

mifltir (Tablo I). CFTR geninin 8. intronunda bulunan IVS8-

5T (% 19.6) ve 18. ekzonunda bulunan D1152H (% 14.7)

en s›k görülen mutasyonlar olarak belirlenmifltir. D1152H

5 hastada, IVS8-5T ise 4 hastada homozigot olarak sap-

tanm›flt›r (Tablo 2). Saptanan mutasyonlar›n büyük ço¤un-

lu¤unu yanl›fl anlaml› ve “splicing” bölgesini etkileyen

mutasyonlar olufltururken, anlams›z mutasyonlar ve

_F508 daha az s›kl›kta görülmüfltür. Ayr›ca bir hastada 8.

intronda bulunan ve polyT bölgesinin yeni bir uzunluk var-

yant› olan IVS8-6T saptanm›flt›r. Bu hastada CFTRde-

le2(ins186) mutasyonu heterozigot olarak tafl›n›rken di¤er

allelinde ise IVS8-6T d›flnda baflka bir mutasyon saptan-

Konjenital bilateral vaz deferens eksikli¤i (CBAVD)
bulunan türk hastalarda CFTR gen mutasyon
analizleri

Dayangac D, Erdem H, Yilmaz E, Sahin A, Sohn C, Ozguc M, Dork T.
Hum Reprod. 2004 May;19(5):1094-100.
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Tablo 1. 51 CBAVD’li erkekte saptanan CFTR mutasyonlar› 

Mutasyon ‹ntron/ ekzon Nükleotid de¤iflimi Etkisi Allel frekans› (%) Kaynaklar

IVS8-5T intron 8 1342-12 ve 1342-6 splicing 20 (19.6) Chu ve ark. 1993

aras› 2T delesyonu

D1152H exon 18 3586  GÆC amino asit 15 (14.7) Highsmith ve ark.

de¤iflimi 1992

D110H exon 4 460  GÆC  amino asit 3   (2.9) Dean ve ark. 1990

de¤iflimi

DF508 exon 10 1652-1655, 3 nt delesyon 3   (2.9) Kerem ve ark.

delesyon 1989

2789+5GÆA intron 14b 2789+5  GÆA splicing 3   (2.9) Highsmith ve ark.

1997

L997F exon 17a 3123  GÆC amino asit 3   (2.9) Fanen ve ark.

de¤iflmi 1992

CFTRdele2(ins186) introns 1-2 8.1kb delesyonu çerçeve içi 2   (2.0) Dörk ve ark.

ve 186 nükleotid delesyon 2000b

insersiyonu

R347H exon 7 1172  G ÆA amino asit 2   (2.0) Cremonesi ve ark.

de¤iflimi 1992

E831X exon 14a 2623  GÆT k›sa polipeptid 2   (2.0) Ferec ve ark. 1992

oluflumu

1767del6 exon 11 1767-1773, 6 nt çerçeve içi 2   (2.0) bu çal›flma

delesyon delesyon

3041-15TÆG intron 15 3041-15  TÆG splicing ? 2   (2.0) bu çal›flma

3041-13del7 intron 15 3041-13 ve 3041-5 splicing ? 2   (2.0) bu çal›flma

aras› 7 nt delesyon

R74W exon 3 352  CÆT amino asit 1   (1.0) Claustres ve ark.

de¤iflimi 1993

359insT exon 3 360-365, k›sa polipeptid 1   (1.0) Claustres ve ark.

T insersiyonu oluflumu 1995

A349V exon 7 1178  CÆT amino asit 1   (1.0) Audrezet ve ark.

de¤iflimi 1993

R334Q exon 7 1133  GÆA amino asit 1   (1.0) Ferec ve ark. 1994

de¤iflimi

T388M exon 8 1295  CÆT amino asit 1   (1.0) Zielenski ve ark.

de¤iflimi 1996

IVS8-6T intron 8 1342-12 ve 1342-6 splicing ? 1   (1.0) Dörk ve ark. 2001

aras› T delesyonu

1677delTA exon 10 1674-1678, k›sa polipeptid 1   (1.0) Ivaschenko ve ark.

2 nt delesyon oluflumu 1991

E585X exon 12 1885  GÆT k›sa polipeptid 1   (1.0) Cremonesi ve ark.

oluflumu 1992

I853F  exon 14a 2689  AÆT amino asit 1   (1.0) bu çal›flma

de¤iflimi

2752-15CÆG intron 14a 2752-15  CÆG splicing ? 1   (1.0) Dörk ve ark. 1997

M952I exon 15 2988  GÆC amino asit 1   (1.0) Girodon ve ark.

de¤iflimi 1995

3120+1GÆA intron 16 3120+1  GÆA splicing 1   (1.0) Macek ve ark.

1997

3272-26AÆG intron 17a 3272-26  AÆG splicing 1   (1.0) Fanen ve ark.

1992

R1070W exon 17b 3340  CÆT amino asit 1   (1.0) Macek ve ark.

de¤iflimi 1993

G1130A exon 18 3521  GÆC amino asit 1   (1.0) bu çal›flma

de¤iflimi
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Tablo 2. 51 CBAVD’li erkekte saptanan CFTR genotipleri 

Genotipler IVS8- (TG) mTn M470V n  (%)

D1152H/D1152H (TG)11 7T/ (TG)11 7T V/V 5  (9.8)

IVS8-5T/IVS8-5T (TG)13 5T/ (TG)13 5T M/M 2  (3.9)

(TG)12 5T/ (TG)13 5T M/V 1  (1.9)

(TG)12 5T/ (TG)12 5T V/V 1  (1.9)

IVS8-5T/D1152H (TG)12 5T/ (TG)11 7T V/V 2  (3.9)

IVS8-5T/DF508 (TG)12 5T/ (TG)10 9T M/V 2  (3.9)

IVS8-5T/2789+5GÆA (TG)12 5T/ (TG)10 7T M/V 2  (3.9)

IVS8-5T/365insT (TG)13 5T/ (TG)11 7T M/V 1  (1.9)

IVS8-5T/D110H (TG)12 5T/ (TG)11 7T M/V 1  (1.9)

IVS8-5T/E585X (TG)12 5T/(TG)10 7T M/V 1  (1.9)

IVS8-5T/2752-15CÆG (TG)12 5T/ (TG)11 7T V/V 1  (1.9)

IVS8-5T/M952I (TG)12 5T/ (TG)10 7T M/V 1  (1.9)

IVS8-5T/3120+1GÆA (TG)12 5T/ (TG)11 7T V/V 1  (1.9)

D1152H/A349V (TG)10 7T/ (TG)11 7T M/V 1  (1.9)

D1152H/2789+5GÆA (TG)10 7T/ (TG)11 7T M/V 1  (1.9)

D1152H/G1130A (TG)10 7T/ (TG)11 7T M/V 1  (1.9)

CFTRdele2(ins186)/ IVS8-6T (TG)13 6T/ (TG)11 7T M/V 1  (1.9)

CFTRdele2(ins186)/D110H (TG)11 7T/ (TG)11 7T V/V 1  (1.9)

E831X/D110H (TG)11 7T/ (TG)11 7T V/V 1  (1.9)

E831X/1677delTA (TG)11 7T/ (TG)11 7T V/V 1  (1.9)

R334Q/R347H (TG)11 7T/ (TG)11 7T V/V 1  (1.9)

1767del6/1767del6 (TG)11 7T/ (TG)11 7T V/V 1  (1.9)

3041-15TÆG/3041-15TÆG (TG)12 7T/ (TG)12 7T M/M 1  (1.9)

3041-13del7/3041-13del7 (TG)10 7T/ (TG)10 7T M/M 1  (1.9)

R1070W/3272-26AÆG (TG)10 7T/ (TG)11 7T M/V 1  (1.9)

I853F/L997F (TG)11 7T/ (TG)10 9T V/V 1  (1.9)

L997F/? (TG)11 7T/ (TG)10 9T M/V 1  (1.9)

(TG)11 7T/ (TG) 11 7T V/V 1  (1.9)

R74W/? (TG)12 5T/ (TG)10 7T M/V 1  (1.9)

R347H/? (TG)11 7T/ (TG)10 9T M/V 1  (1.9)

T388M/? (TG)12 7T/ (TG)12 7T M/M 1  (1.9)

DF508/? (TG)10 7T/ (TG)10 9T M/M 1  (1.9)

?/? (TG)10 7T/ (TG)10 7T M/M 3  (1.9)

?/? (TG)11 7T/ (TG)11 7T V/V 3  (1.9)

?/? (TG)10 7T/ (TG)11 7T M/V 3  (1.9)

?/? (TG)10 7T/ (TG)10 9T M/M 1  (1.9)

?/? (TG)11 7T/ (TG)12 7T V/V 1  (1.9)
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mam›flt›r. Bu nedenle IVS8-6T, CBAVD’ye neden olan bir

mutasyon olarak de¤erlendirilmifltir. 

Çal›flmam›zda 1767del6, 3041-13del7, 3041-15TÆG,

I853F ve G1130A mutasyonlar› ilk defa tan›mlanm›flt›r.

1767del6 mutasyonu iki amino asitlik delesyona neden

olurken, 3041-13del7 ve 3041-15TÆG, “splicing” bölge-

sini etkilemektedir. I853F ve G1130A yanl›fl anlaml› mu-

tasyonlar olup hidrofobik bir amino asit baflka bir hidrofo-

bik amino asit ile yer de¤ifltirmektedir. 

Sonuç olarak, çal›flmam›zda mutant allellerin %

72.5’inde 27 farkl› mutasyon bulunmufltur. 34 hastan›n iki

allelinde (% 66.7), 6 hastan›n da birer allelinde (% 11.7)

mutasyon saptanm›flt›r. 11 hastada ise (% 21.6) mutasyon

bulunamam›flt›r. Mutasyon saptanmayan 11 hastan›n

3’ünde renal malformasyon oldu¤u bilinmektedir. 

Obstrüktif tipte azoospermiden kaynaklanan infertilite

durumunda, üremeye yard›mc› tekniklerin kullan›lmas›n-

dan önce CFTR mutasyonlar›n›n analizi büyük önem tafl›-

maktad›r. CBAVD’li erkeklerin eflinde de CFTR mutasyo-

nunun bulunmas› durumunda, çiftin kistik fibrozisli çocuk

dünyaya getirme riski artmaktad›r. Bu nedenle Türk

CBAVD’li hastalar›na özgü mutasyon profilinin oluflturul-

mas› gerekmektedir. Biz de 51 erkekten oluflan CBAVD

hasta grubunda DNA dizi analiz yöntemi ile CFTR gen mu-

tasyonlar›n› araflt›rd›k. 

Çal›flmam›zda IVS8-5T ve D1152H’nin en s›k görülen

mutasyonlar olarak bulunmas›na ra¤men CFTR mutasyon-

lar›n›n heterojenite gösterdi¤i saptanm›flt›r. 8. introndaki

polipirimidin bölgesinde bulunan IVS8-5T’nin allel frekan-

s› % 19.6 olarak hesaplanm›flt›r. Bu mutasyon, 9. ekzonu

içermeyen mRNA oluflumuna ve fonksiyonel olmayan

CFTR proteininin sentezine neden olmaktad›r. Hasta gru-

buna ek olarak sa¤l›kl› bireylerde de görülmesi nedeniyle

IVS8-5T, eksik penetrans gösteren “splicing” mutasyonu

olarak adland›r›lmaktad›r. Ülkemizde IVS8-5T allel frekan-

s›, sa¤l›kl› bireylerde % 3-5 olarak bulunmufltur. Di¤er

gruplar›n sonuçlar›yla uyumlu olarak, biz de IVS8-5T’nin,

ayn› bölgede bulunan ve 12-13 TG tekrarlar›ndan oluflan

IVS8-(TG)12-13 ile iliflkili oldu¤unu gösterdik . IVS8-

(TG)12-13 5T genotipine sahip hastalarda 9. ekzonu içer-

meyen mRNA miktar› artmaktad›r . Dörk ve ark. n›n farkl›

etnik kökenleri kapsayan çal›flmas›nda, IVS8-5T’nin tekrar-

layan bir mutasyon oldu¤u yay›nlanm›flt›r. Bizim çal›flma-

m›z da, Dörk ve ark. n›n sonuçlar›n› desteklemekte ve

IVS8-5T’nin CBAVD patolojisinde önemli rol oynad›¤›n›

göstermektedir. En s›k görülen mutasyonlardan ikincisi

olan D1152H’nin allel frekans› % 14.7 olarak saptanm›flt›r.

Yanl›fl anlaml› bir mutasyon olan D1152H, Türk kistik fib-

rozis hastalar›nda görülmezken; Alman, Frans›z ve Yahudi

CBAVD hastalar›nda hafif formlu kistik fibrozis mutasyonu

olarak bildirilmifltir. In vitro çal›flmalar sonucunda D1152H

mutasyonunun CFTR proteininin maturasyonunu etkile-

medi¤i fakat klor geçirgenli¤ini azaltt›¤› gösterilmifltir . Bu

nedenle klasik kistik fibrozis fenotipi yerine kistik fibrozi-

sin genital formu olan CBAVD meydana gelmektedir. Bü-

tün D1152H allellerinin IVS8-7T(TG)11 ve Val470 allelleri

ile iliflkili oldu¤u gösterilmifltir (Tablo 2). 

Çal›flmam›zda, saptanan mutasyonlar›n büyük ço¤un-

lu¤unu yanl›fl anlaml› ve “splicing” bölgesini etkileyen

mutasyonlar oluflturmaktad›r. IVS8-5T, 7T ve 9T ye ek ola-

rak, 8. intronda bulunan ve polyT bölgesinin yeni bir

uzunluk varyant› olan IVS8-6T saptanm›flt›r. Poly T bölge-

si k›sald›kça (5T), “splicing” do¤ru gerçekleflememekte ve

tam uzunlukta (9. ekzonu içeren) olan fonksiyonel CFTR

mRNA miktar› azalmaktad›r. IVS8-6T ile birlikte yeni ta-

n›mlanan 3041-13del7 ve 3041-15TÆG mutasyonlar›n›n

da “splicing”i etkiledi¤i düflünülmektedir. 

51 kifliden oluflan CBAVD hasta grubunun 40 tanesin-

de mutasyon saptanmas›na ra¤men, renal malformasyo-

nu oldu¤u bilinen 3 hastan›n da dahil oldu¤u 11 hastada

mutasyon bulunamam›flt›r. Baflka gruplar taraf›ndan yap›-

lan çal›flmalar sonucunda CFTR mutasyonlar›n›n, CBAVD

ile birlikte renal malformasyonu olan hastalarda görülme-

di¤i yay›nlanm›flt›r. Çal›flmam›zda, 11 hastada mutasyon

bulunamamas›n›n nedeni, CBAVD etiyolojisindeki hetero-

jenite ya da bilinmeyen baz› mutasyonlar›n analiz edilen

bölgelerin d›fl›nda kalm›fl olmas› ile aç›klanabilir.

Sonuç olarak; DNA dizi analiz yönteminin, CBAVD

hastalar›nda görülen CFTR mutasyonlar›n›n tesbiti aç›s›n-

dan en hassas yöntem oldu¤u düflünülmektedir. Günü-

müzde Orta Avrupa’da kullan›lan ve ticari olarak sat›lan

mutasyon tarama kitlerinden hiçbiri Türk populasyonuna

özgü mutasyon panelleri içermemektedir. Bu nedenle

CBAVD’li erkek ve eflinde CFTR mutasyonlar›n›n araflt›r›l-

mas› için; DNA dizi analiz yönteminden baflka, ülkemize

özgü olan ve D1152H ile IVS8-5T’nin de dahil oldu¤u bir

mutasyon panelinin oluflturulmas› uygun olacakt›r. 

Çeviri:

Arafl. Gör. Dr. Didem Dayangaç 

Hacettepe Üniversitesi, T›p Fakültesi, T›bbi Biyoloji AD
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‹leri derecede oligospermik semen örnekleri standart

yöntemlerle azoospermik olarak rapor edilebilirler. Semen

santrifüjü spermatozoalar› konsantre ederek mikroskobik

incelemeyi etkin k›lar. Daha önce azoospermik olarak ra-

por edilen erkeklerde santrifüj sonras› sperm bulundu¤u

gösterilmifltir. WHO protokollerine göre iki farkl› incele-

mede hiç spermatozoa görülmedi¤inde seminal s›v›

300xg veya daha yüksek güçte 15 dakika santrifüj edil-

melidir. Bu çal›flman›n amac› sperm bulma ve pellet olu-

flumu için gerekli santrifüj gücünü belirlemektir.

Çal›flma iki fazl› olarak gerçeklefltirilmifltir. ‹lk fazda se-

minal plazmada sperm varsa pellette sperm bulmak için

gerekli santrifüj kuvvetini belirlemek üzerine dizayn edil-

mifl. Bu da vazektomi geçirmifl ve standart yöntemlerle

azoospermik olarak rapor edilen hastalar(n=25) üzerinde

yap›lm›fl. 400x büyütmede mikroskopta inceleme sonras›

e¤er sperm bulunmam›flsa örnekler 600Xg-10 dakika

santrifüjlenip pelletlerde sperm araflt›r›lm›fl. Sadece pel-

lette hiç sperm bulunmayan örnekler azoospermik kabul

edilip bu çal›flmaya dahil edilmifller. 600xg’de santrifüj

edildikten sonra supernatant ayr›l›p 1000xg’de 15 dakika

daha santifüjlenmifller. Yeni pellet korunup supernatant

3000x’de 5 dakika daha santifüjlenmifl. Her örne¤in pel-

letinde 400x büyütmede sperm varl›¤› araflt›r›lm›fl. Çal›fl-

man›n ikinci faz› seminal plazmadaki tüm spermlerin sant-

rifüj sonras› pelletin içine al›nd›¤›n› belirlemek üzere di-

zayn edilmifl. Bu da seminal plazma supernatantlar›n›n

santrifüj sonras› incelemeleriyle yap›lm›fl. Volümleri en az

3 ml. olan 25 non azoospermik semen örne¤i çal›fl›lm›fl.

Her örnek 1 ml’lik 3 efl parçaya ayr›larak s›ras›yla 500,

1000 ve 3000xg’de 15 dakikal›k santrifüje tabi tutulmufl-

lar. Santrifüj sonras› 0.8 ml’lik supernatant al›n›p 400x bü-

yütmede sperm varl›¤› araflt›r›lm›fl. Santrifüj kollar› aras›n-

daki motilite farkl›l›klar› ANOVA ile analiz edilmifl.

Seminal Plazmada Sperm Bulmak ‹çin Gerekli Santrifüj

Gücü: Azoospermik semen örneklerinde 1000xg’de sant-

rifüj sonras› pelletlerin % 12’sinde (3/25), 3000xg’de

santrifüj sonras› supernatantlarda % 4 sperm görülmüfl

(1/25). Bu örne¤in pelletinde de sperm görülmüfltü. Do-

lay›s›yla seminal plazmada sperm varsa 1000xg’de sant-

rifüj sonras› da görülür. Daha yüksek (3000xg) santrifüj

yeni sperm bulmaya yard›mc› olmaz.

Seminal Plazmadaki Tüm Spermleri Almak ‹çin Ge-

rekli Olan Santrifüj Gücü: 25 non azoospermik semen

örne¤inin santrifüj sonras› seminal plazmas› incelenmifl.

500xg ve 1000xg santrifüjleri sonras› supernatantlar›n

hepsinde sperm görülmüfl. 3000xg’de santrifüj sonras›

tüm spermlerin toplanmas› sadece % 8’inde (2/25) görül-

müfl.

Azoosperminin ciddi oligospermiden ayr›m› azoosper-

mik erke¤in incelenmesinde oldukça önemlidir.Semende

sperm bulmak bilateral komplet duktal obstrüksiyonu ekar-

te ettirir. Vazektomi sonras› bazen aylarca nadiren sperm

bulunabilir. Gerçek azoospermilerde obstrüktif ve non

obstrüktif azoospermilerin ayr›m› iyi yap›lmal›d›r. Bulgular

göstermektedir ki 1000xg’den sonraki santrifüj gücü azo-

ospermik örneklerdeki sperm bulma flans›n› art›rmamakta-

d›r. Çal›flman›n ikinci faz›nda gösterildi¤i gibi 3000xg 15

dakika santrifüjlendikten sonra bile seminal plazmada se-

men kalabilmektedir. Vazektomi sonras› k›s›rl›¤› ilan ede-

bilmek için günümüzde evrensel kabul edilen bir standart

bulunmamaktad›r. Bu çal›flmada IVF ve ICSI’de kullan›lmak

üzere sperm santrifüjü araflt›r›lmam›flt›r ancak ciddi oligos-

permik hastalar›n semen örneklerinden sperm elde edip

ICSI için kullan›labilir.Kolay ve maliyet-etkinli¤i yüksektir.

Faz 1 ve faz 2 çal›flmalar›ndaki bulgular göstermektedir ki

ciddi oligospermiyi gerçek azoospermiden ay›rt edebilmek

için minimum 1000xg 15 dakika gereklidir.

Çeviri:

Uz. Dr. ‹lker Özdemir 

Tokat-Erbaa Devlet Hastanesi 

Azoospermi tan›s› santrifüj gücüne ba¤l›d›r

Corea M, Campagnone J, Sigman M.
Fertil Steril. 2005 Apr;83(4):920-2.365
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Nonobstruktif azoospermili hastalarda ICSI için yap›lan

TESE çocuk sahibi olabilme flans› vermektedir.Bununla bera-

ber testiküler biyopsilerin invazifli¤inden dolay› baz› isten-

meyen komplikasyonlarda geliflebilmektedir. TESE’nin ba-

flar›s›n› önceden tespit edebilecek parametreler konusunda

halihaz›rda standardizasyon bulunmamaktad›r. Testis biyop-

sileri invazif bir yöntem olmas›na karfl›l›k TESE baflar›s›n› ön-

görmede halen en iyi belirleyicidir. ‹mmunohistokimyasal

yöntemler kullan›larak Akrosomal antijen belirleme ifllemle-

ri düflük sensitivite ve spesifite de¤erinden ötürü kullan›la-

mamaktad›r. Flowsitometri, s›çan round spermatidlerini

ay›rt edebilmek için baflar›l› bir flekilde kullan›lm›flt›r. Daha

sonra flowsitometri insan seminal hücrelerini ay›rt etmede

de kullan›lm›flt›r. Bu çal›flmada ilk olarak TESE öncesi no-

nobstruktif azoospermili hastalar›n semen örneklerinde

flowsitometrinin öngörücü de¤eri belirlenmeye çal›fl›lm›flt›r.

Bu çal›flmaya 37 NOA hastas› dahil edilmifl. Rutin üro-

lojik muayene, biyokimyasal ve semen analizleri yap›lm›fl.

Genetik incelemeler tamamlanm›fl. Her bir hastadan 3-4

günlük cinsel perhiz sonras› semen örne¤i al›narak sitolo-

jik inceleme yap›lm›fl ve elongete olmufl veya round sper-

matid varl›¤› araflt›r›lm›fl. Birkaç hafta sonra Flowsitometri

için 2.semen örnekleri al›nm›fl. Uygun koflullarda ifllemler-

den geçirildikten sonra ölçümler tamamlanm›fl. Sonra her

hastaya testis biyopsileri uygulan›p al›nan materyaller

hem histopatolojik incelemeye hem de TESE ifllemine ta-

bi tutulmufl. Histopatolojik de¤erlendirme 4 parametrik

grup içinde s›n›flanm›fl. A)Sertoli, cell only sendrom,

B)Maturasyon arresti, C)Fokal komplet spermatogenesis,

D)Diffüz azalm›fl normal spermatogenesis.

Hastalar›n ortalama yafl› 32,9+-4.6, ortalama testis vo-

lümleri 16.1+-8,1 ml bulunmufl. Karyotip ve Y kromozo-

mu analizlerinde patoloji saptanmam›fl. Pozitif ve negatif

TESE ile noninvaziv öngörücü parametreler aras›nda an-

laml› korelasyon bulunmam›fl. Histopatolojik olarak tarif-

lenen gruplar ile TESE aras›nda anlaml›l›k olmad›¤›, semi-

nal sitoloji ile TESE aras›nda ise istatistiksel olarak kuvvet-

li korelasyonun bulundu¤u kaydedilmifl. Fakat sitolojinin

sensitivitesi TESE ye göre düflükmüfl.

Seminal flowsitometri ile TESE sonuçlar› karfl›laflt›r›ld›-

¤›n da ise; flowsitometride 37 hastan›n 24'ün de haploid

hücre,13’ün de ise diploid hücre kaydedilmifl. Pozitif

flowsitometri sonuçlar› pozitif TESE sonuçlar›yla kuvvetli

korelasyon göstermekteymifl. Flowsitometri yüksek sensi-

tiviteye (% 100), düflük spesifitiye (% 68) sahipmifl. Flow-

sitometri ve seminal sitoloji karfl›laflt›r›ld›¤›nda toplam 22

pozitif flowsitometriye karfl›l›k ancak 13’ünde seminal si-

toloji pozitif olarak kaydedilmifl. Flowsitometri ile histopa-

toloji karfl›laflt›r›ld›¤›nda negatif histopatoloji negatif flow-

sitometri sonucu olarak görülmüfl. Flowsitometrinin nega-

tif belirleyicili¤i % 100 olarak bulunmufl.

Nonobstruktif azoospermi hastalar›nda ICSI için TESE

uygulanmas› standart tedavidir. Fakat bu invazif yöntemin

potansiyel komplikasyonlar› vard›r. Halihaz›rda kullan›lan

noninvaziv parametreler önceden TESE baflar›s›n› belirle-

mede yeterli de¤ildir.Daha önceki yay›nlarda da belirtildi-

¤i gibi histopatoloji sonuçlar› TESE sonuçlar›yla uyum gös-

termektedir.

Seminal plazmada spermatidlerin varl›¤›n›n tespiti TE-

SE öncesi noninvaziv prediktif bir faktör olarak kullan›labi-

lir. Bu çal›flmada da sitoloji yöntemiyle seminal sperma-

tidlerin tespiti pozitif TESE ile koraledir. Buna karfl›l›k sito-

lojinin negatif, TESE’nin pozitif oldu¤u önemli bir hasta

grubuda vard›r. Flowsitometri sitolojiden daha h›zl› ve

üretken olarak analiz yapabilme avantaj›na sahiptir. Klasik

sitolojide round spermatid pozitif ise TESE uygulanabilir.

E¤er round spermatid negatif ise flowsitometri yap›lmas›

ve sonucuna göre TESE’ye geçilmesi uygun olacakt›r.

Sonuç olarak seminal plazmada haploid hücre flowsi-

tometri ile bulunursa TESE baflar›s› için noninvazif bir ön-

görücü de¤er tafl›yacakt›r .Flowsitometri klasik sitolojiden

daha sensitif teknik olarak durmaktad›r. Her iki tekni¤in

birlikte uygulanmas› gereksiz biyopsilerin önlenmesine

katk› sa¤layabilir.

Çeviri:

Doç. Dr. Bilal Gümüfl

Celal Bayar Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Nonobstruktif azospermide flow sitometri ile seminal 
haploid hücre taramas›: TESE için bir iyi belirleyici

Koscinski I, Wittemer C, Rigot JM, De Almeida M, Hermant E, Defossez A.
Hum Reprod. 2005 Jul;20(7):1915-20.
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Daha önceki gözlemler sigara içmeyle iliflkili olarak er-

kek/kad›n oran›n›n azald›¤›n› göstermekteydi. Bu göz-

lemlerin nedeni tamamen anlafl›lmamakla birlikte toksik

çevresel ajanlara maruz kalmak ve stres olas› nedenler

olarak belirtilmektedir. Bu çal›flmada yazarlar, spermato-

zoada ya da erken embriyo gelifliminde bu etkinin gözle-

nip gözlenmedi¤ini araflt›rm›fllard›r.

Retrospektif olarak implantasyon öncesi genetik tan›

(PGD) program›nda bulunan 56 çiftin sigara içme al›flkan-

l›¤› de¤erlendirmifltir. Çiftlerin ço¤u tekrarlayan düflük ve

implantasyon yetersizli¤inden dolay› PGD program›na da-

hil edilmiflti. Kad›n veya erkek, günlük sigara tüketimine

göre üç grup oluflturulmufltur: sigara içmeyenler (n=31),

sigara içenler (günde 1-19 sigara; n=10) ve afl›r› sigara

içenler (günde≥20 sigara; n=15). Kad›n yafl› ortalama

33.7±3.5, erkek yafl› ise 36.2±5.7 y›ld›. X ve Y kromo-

zomlar›n› analiz etmek için ejakullattaki sperm numunele-

ri üzerinde Fluorescence in-situ hibridizasyon (FISH) ger-

çeklefltirilmifltir. Üçüncü günde embriyolar ayr›ca analiz

edilmifltir. Ek olarak dört afl›r› sigara içenlerden al›nan

sperm örnekleri ve dört sigara içmeyen donörlerden al›-

nan sperm örnekleri kapasitasyon öncesi ve sonras› pros-

pektif olarak analiz edilmifltir. Sperm örnekleri mikroen-

jeksiyon öncesi swim-up ile ifllem görmüfl ve ICSI tüm

PGD sikluslar›nda gerçeklefltirilmifltir. 

Spermatozoa üzerinde FISH, üç grup aras›nda Y/X ora-

n›nda istatistiksel fark olmad›¤›n› göstermifltir. Bununla

birlikte PGD çal›flmas›nda afl›r› sigara içen erkeklerde

XY/XX embriyo oran› sigara içmeyenlere k›yasla azalm›fl-

t›r (80/71’e karfl› 22/47, p=0.0057). Kad›n partnerdeki si-

gara içme durumu embriyonun XY/XX oran› üzerinde

önemli bir etkiye sahip de¤ildir, fakat afl›r› sigara içen bir

partnerle sigara içmeyen kad›nlar için oran, sigara içme-

yen erkeklerle k›yasland›¤›nda azalm›flt›r (p=0.0018). Ön-

ceden swim-up’l› ve swim-up’s›z preparasyon olan dört

afl›r› sigara içen donör ve dört sigara içmeyen donörden

(kontrol grubu) al›nan 4’er sperm örne¤inde Y/X oran› ve

oran farkl›l›klar› sonuçlar› ortaya ç›kt›m›flt›r. Bu iki grup

aras›ndaki k›yaslamalar swim-up sonras› Y/X oran›n›n tü-

tüne maruz kalmada ve oran farkl›l›klar›n›n anlaml› flekilde

azald›¤›n› (p=0.021) göstermifltir. Bu nedenle, X tafl›yan

spermatozoadaki belirgin art›fl tütünün selektif olarak

swim-up kapasitasyon etkisini de¤ifltirdi¤i afl›r› sigara içen

donörlerin tedavi sonras› ejakulatlar›nda gözlenmifltir. Bu

sperm örneklerinin hepsi normal sperm konsantrasyonu

ve motilitesine sahiptir, fakat afl›r› sigara içenlerin dördün-

de sperm morfolojisi bozulmufltur.

Erkeklerin sigara içme al›flkanl›¤› ejakulat numuneleri

üzerinde X ve Y tafl›yan spermatozoan›n yüzdesi üzerine

etki etmemifltir. Bununla birlikte, afl›r› sigara içen erkekler

yüksek tütün tüketimli hastalarda swim-up sonras› X sper-

matozoan›n bollaflmas›na ba¤l› olabilen difli embriyolar›n

insidans›nda bir art›fl oluflturabilirler. Kad›n embriyo insi-

dans›nda anlaml› bir artma vard›r ve kad›n partnerin siga-

ra içme durumuyla iliflkili olmad›¤› görülmüfltür. Tütün X

ve Y spermatozoa üretimini direkt olarak etkilemez; bu-

nunla birlikte ço¤unlukla Y tafl›yan spermatozoan›n kalite-

sine etki yapmaktad›r. Di¤er taraftan swim-up’›n normal

morfolojili spermatozoa oran›nda art›fl yapt›¤› bildirilmifl-

tir. Bu yüzden afl›r› sigara içen erkeklerde swim-up tekni-

¤i normal morfolojili spermatozoan›n zenginleflmesiyle,

kad›n embriyo insidans›yla sonuçlanan X tafl›yan sperm

oran›nda art›fllara da yol açacakt›r. Bu sonuçlar erkek/ka-

d›n seks oran›nda azalmaya katk›da bulunabilen sigara iç-

me al›flkanl›¤›n›n kad›ndan çok erke¤e ba¤lanabilece¤ini

ileri süren yeni do¤an infantlarda yap›lan önceki çal›flma-

larla uyumludur. Gerçekten swim-up’la laboratuarda sper-

min ifllemden geçirilmesi ve di¤er metotlar kad›n genital

yollar›nda gözlenen sperm aktivasyonu ve kapasitasyonu-

na göre k›yaslanmaktad›r. Böylece, in vivo ve in vitro ay-

r› fenomenleri yaflamak sürpriz olmayacakt›r. Sonuç ola-

rak, afl›r› sigara içen erkek partneri olan çiftlerde kad›n

embriyo insidans›nda bir art›fl bulunmufltur. Embriyo dü-

zeyindeki seks oran›na tütünün etkisi ejakulasyondaki X

Ebeveynlerin sigara içme al›flkanl›klar›: Spermatozoa
ve preimplantasyon embriyolar›nda erkek/kad›n oran›

Viloria T, Rubio MC, Rodrigo L, Calderon G, Mercader A, Mateu E, Meseguer M, Remohi, Pellicer A.
Hum Reprod. 2005 Sep;20(9):2517-22.
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ve Y spermatozoa yüzdesi ile direkt iliflkili de¤ildir. Fakat

sadece afl›r› sigara içen erkeklerde yap›lan swim-up son-

ras› X tafl›yan spermatozoan›n zenginleflmesi söz konusu-

dur. Sigara içmek maturasyonu ve orant›s›z olarak Y tafl›-

yan spermin normal morfolojik gelifliminin bozulabilece-

¤ini öne sürmektedir.

Çeviri:

Op. Dr. Ali Ayy›ld›z

Ankara Araflt›rma ve E¤itim Hastanesi, 

II. Üroloji Klini¤i
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Hipogonadotropik hipogonadizm (HH), erkek infertili-

tesinin nadir bir nedeni olmakla beraber, ekzojen gonadot-

ropinler veya pulsatil GnRH gibi hormon replasman tedavi-

lerine yan›t vermesi sebebiyle klinik önem arz etmektedir.

HH, primer ve sekonder olarak s›n›fland›r›l›r. Primer HH,

idiyopatik HH olarak da isimlendirilen, selektif olarak GnRH

fonksiyonunu veya sekresyonunu etkileyen bir bozukluktur.

Primer HH’li erkeklerde ki seksüel geliflim derecesi, komp-

let seksüel maturasyon yoklu¤undan, hemen hemen nor-

mal testiküler volüm ve önükoid vücut yap›s› ile seyrede-

bilen, parsiyel puberteye kadar uzan›r. Sekonder HH’de,

hipotalamik-pituiter-gonadal akstaki bozuklu¤a ilaveten,

altta yatan hastal›klar (beyin tümörü, sarkoidoz veya he-

mokromatozis gibi infiltratif hastal›klar, kafa travmas›, en-

feksiyon), çeflitli derecelerdeki hormon eksiklikleri ve has-

tal›¤›n ortaya ç›k›fl zamanlar›ndaki farkl›l›klar (pre-post-peri-

puberte) gibi sebeplerle daha kompleks belirtiler izlenir. 

HH’nin toplumda görülme s›kl›¤› azd›r ve hastalar na-

diren fertilite nedeniyle araflt›r›l›rlar. Bununla beraber, ba-

z› özelleflmifl merkezlerde, HH’li hastalarda, çok az da ol-

sa fertilitenin olufltu¤u bildirilmifltir.

Bu çal›flmada, primer ve sekonder HH ile ilgili, önceki

çal›flmalar geniflletilerek, HH’nin fenotipik heterojenitesi

ve HH’de, insan koryonik gonadotropin/insan menopozal

gonadotropin (hCG/hMG) tedavisinin uzun dönem so-

nuçlar› incelenmifltir.

1975 ve 2004 y›llar› aras›nda, HH’i olan 36 erkek (yafl

aral›¤› 11-42 y›l) izlenmifltir. Ortalama izlem süresi 85

(12-326) ay’d›r. Bafll›ca semptom veya flikayetler, puber-

te yoklu¤u (% 59), ejakülasyon bozuklu¤u (% 17), inferti-

lite (% 10), panhipopituitarizm (% 7), erektil disfonksiyon

(% 5) ve atrofik testisler (% 2) olarak tespit edilmifl. Tefl-

histe, hastal›¤›n öyküsü, fizik muayene (anosminin tespiti

dahil) ve hCG stimulasyonu yap›larak elde edilen plazma

hormon analizleri kullan›lm›fl.

HH’nin klinik ve biyokimyasal de¤erlendirmesi. Top-

lamda, 29 hastaya (% 81) primer HH, 7 hastaya ise (%

19), sekonder HH teflhisi konmufl. Primer HH’li hastalar›n

5 tanesinde (% 17) Kallmann Sendromu, kalan 24 hasta-

da ise (% 83), normal koku duyusu ile beraber, izole go-

nadotropin eksikli¤i ; sekonder HH’li hastalarda altta ya-

tan sebepler pinealoma (2 hasta), pituiter tümör (2 hasta),

panhipopituitarizm (1 hasta), bofl sella (1 hasta) ve tüber-

küloz menenjiti (1 hasta) olarak tespit edilmifl.

Hastalar, bafllang›çtaki testiküler volümlerine (TV) gö-

re s›n›fland›r›lm›fl. 23 hastan›n, TV’nün 4 ml.’den az oldu-

¤u, 13 hastan›n TV’nün ise, 4 ml. veya daha fazla oldu¤u

tespit edilmifl. Her iki alt grubun yafl ortalamalar› birbirine

yak›nd›. Kallmann Sendromu’nun sadece küçük testisi

olan grupta bulundu¤u, 36 hastan›n % 28’inde kriptorfli-

dizm izlendi¤i ve bunlar›n ço¤unun da küçük testisi olan

grupta yer ald›¤› görülmüfl. Büyük testisi olan grupta, d›fl

genital maturasyonu ve pubik k›llanma evresi, di¤er gru-

ba göre anlaml› olarak daha ileri düzeydeydi. Tedaviden

önce, büyük testisi olan grubun %14’ünde sperm üretimi

izlenirken, küçük testisi olan grupta hiç izlenmemifl.

HH’nin, her iki alt grubundaki fenotipik prezentasyondaki

farkl›l›klara karfl›n, hormon profilleri aç›s›ndan bir fark bu-

lunmamaktayd›.

hCG/hMG tedavisinin sonuçlar›. Hastalara 12-24 ay

aras›nda de¤iflen sürelerde hCG/hMG uygulanm›fl. Tüm

hastalarda, pik serum testosteron düzeylerine, tedavinin

bafllamas›ndan 12-24 ay sonra ulafl›l›p, tedavinin devam›-

na ra¤men daha fazla art›fl sa¤lanamam›fl. Büyük testisi

olan grupta sa¤lanan testosteron piki (2,4±0,9 ng/ml), di-

¤er gruba göre daha fazla olmas›na ra¤men (1,5±0,3

ng/ml), her iki grupta normal serum seviyeleri yakalana-

mam›fl (2,7 ng/ml _). Uzun dönem hCG/hMG tedavisiyle,

her iki grupta, d›fl genital maturasyonu, pubik k›llanma ar-

t›fl› ve testiküler volümde geliflme sa¤lan›rken. cinsel

Üniversitelere ba¤l› erkek infertilite merkezlerindeki,
erkek hipogonadotropik hipogonadizminde
gonadotropin tedavisinin sonuçlar›: 30 y›ll›k
retrospektif bir çal›flma

Miyagawa Y, Tsujimura A, Matsumiya K, Takao T, Tohda A, Koga M, Takeyama M, Fujioka H, Takada S
J Urol. 2005 Jun;173(6):2072-5.
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fonksiyon, ereksiyon ve ejakülasyon yönünden de her iki

grupta tedavinin etkili oldu¤u gözlenmifl. Küçük tesisi

olan gruptaki 11 hastadan ve büyük testisi olan gruptaki

7 hastadan semen analizleri elde edildi. ‹lk gruptaki 11

hastan›n 4’ünde (% 36), di¤er gruptaki 7 hastan›n 5’inde

(% 71) sperm üretimi oldu¤u görüldü. Her iki gruptan al›-

nan bu 18 hastan›n hCG/hMG tedavisi s›ras›nda, bafllan-

g›ç testiküler volümü ve maksimum sperm say›m› aras›n-

da anlaml› korelasyon oldu¤u görüldü. 

Yetiflkin erkeklerdeki hipogonadizmin araflt›rma ve te-

davisinde, prepubertal, peripubertal ve postpubertal dö-

nemlerdeki normal testiküler volümler, s›ras›yla, <4ml, 4-

15 ml. ve >15 ml. olarak belirlenmelidir. 4 ml. veya üze-

rinde testiküler volüme sahip HH’li hastalarda, k›smen

seksüel matürasyon beklenebilir. Testiküler volüm ile fe-

notipin ciddiyeti aras›ndaki korelasyonu araflt›rmak ama-

c›yla, hastalar testis volümlerine göre, 4ml’den küçük ve

büyük olarak iki gruba ayr›lm›flt›. Bu s›n›fland›rma ile bazal

pubik k›llanma ve d›fl genitalyan›n geliflimi aç›s›ndan

gruplar aras›nda anlaml› farkl›l›klar izlenmekle beraber,

kriptorflidizm ve Kallmann Sendromu’nun insidans› da

farkl›l›klar göstermifltir. Bu veriler ›fl›¤›nda bak›ld›¤›nda,

tedaviden önceki TV’ün geliflimsel bir perspektif sa¤laya-

bilece¤ini söyleyebiliriz. 

Hipogonadizmi olan hastalardaki majör bulgulardan

biri de, libido kayb›, erektil ve ejakulatuar disfonksiyonu

içeren seksüel disfonksiyondur. Bunlar, dolafl›mdaki tes-

tosteronun eflik de¤erin alt›nda olmas› ile iliflkilendirilmifl

ve testosteron tedavisi ile bu fonksiyonda düzelme oldu-

¤u ispatlanm›flt›r. Bu çal›flmada, HH’li hastalar›n %30’un-

da erektil disfonksiyon, % 70’inde de ejakülasyon bozuk-

lu¤u flikayeti tespit edilmifltir. Sonuçlar HH’li hastalarda

ejakülasyon bozuklu¤unun, erektil disfonksiyona göre da-

ha yüksek testosteron seviyelerinde oluflabildi¤ine iflaret

etmektedir. 

Bu çal›flmada, primer ve sekonder HH’lileri içeren, he-

terojen bir HH populasyonunda, bafllang›ç testiküler volü-

münün, uzun dönem hCG/hMG tedavisindeki, etkisi orta-

ya konmaktad›r. Bu tedavi, küçük ve büyük testis alt grup-

lar›nda, pubik k›llanma, d›fl genital geliflimi, TV’ü, erektil

disfonksiyon ve anejakülasyonda düzelme ve geliflmeler

sa¤lam›flt›r. Bununla beraber, küçük testis grubunda, se-

rum testosteron seviyelerindeki art›fl daha zay›f olmufl,

yeterli testiküler volüm art›fl› sa¤lanamam›fl, hastalar›n sa-

dece % 36’s›nda sperm üretimi görülebilmifltir. Tersine,

di¤er grupta % 71 oran›nda sperm üretimi izlenmifltir.

Bafllang›ç TV’ü, önceki pubertal geliflimin boyutlar›, hi-

pogonadizmin oluflma zaman› ve ciddiyeti gibi de¤iflken-

ler hakk›nda bilgi vermektedir. TV, hCG/hMG tedavisine

yan›t olarak yeterli sperm üretiminin sa¤lanmas› sürecin-

de klinik olarak yararl› bir belirteç olabilir.

Çeviri:

Doç. Dr. Ali Atan, Dr. Altu¤ Tuncel, Dr. Kemal Ener

Ankara Numune E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi

3. Üroloji Klini¤i
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Östrojenler gibi endokrin sisteme toksik kimyasallar›n

(EDC) erkek üreme sistemi anomalileri, sperm say›-hare-

ketlilik-yap› anomalileri ve kad›n meme kanseri insidan-

s›nda art›fla sebep oldu¤u hipotezleflmifltir. Toksikanlar›n

testis kanseri insidans›nda art›fla sebep olmas› d›fl›nda er-

kek genital sistem anomalilerine etkisinin s›n›rl› oldu¤u da

bildirilmektedir. Ülke ve farkl› bölgeler aras›nda sperm sa-

y›-kalitesi ve di¤er endokrinolojik problemler aç›s›ndan

farkl› sonuçlar bildirilmekle birlikte, çevre, diyet ve hayat

tarz›n›n bunlara etkisi konusunda bilgimiz s›n›rl›d›r. Do¤al

yada sentetik EDC, androjen, östrojen ve tiroid hormon

reseptörlerini, endokrin uyar› yollar›n› etkilemektedir. Di-

yetle az yada endokrin aktif sebze meyve tah›l-tohumlar

ile çok miktarda al›nabilen EDC konusunda 1990’larda

sosyal bilinç oluflmas›na sebep olabilecek pek çok yay›n

bulunmaktad›r. Gebelik s›ras›nda al›nan DES (diethylstil-

bestrol)’ün yeni do¤anda görülen terotojenik etkileri öst-

rojen ve di¤er antiandrojenlerin sperm say›s›, hipospadi-

as, inmemifl testis, erkek-difli do¤um oran›nda bozulma,

infertilite, meme ve testis kanseri insidans›nda art›fl gibi

etkileri konunun klinikte görülen k›sm› olmufltur. Bu der-

lemede meme kanseri ve erkek üreme sistemi üzerine et-

kileri konusundaki çal›flmalar›n meta analizi yap›lm›flt›r.

Meme kanseri hastalar›nda PCB (polychlorobiphenyl)

ve DDE (dichloroethlene) yüksek oranda sebep olarak gö-

rülürken laboratuar çal›flmalar› desteklememifltir. Ard›n-

dan gelen pek çok uluslararas› çal›flma baflka çevresel fak-

törlerden farkl› olmayacak derecede iliflki bulunabilece¤i-

ni söylemektedir. Son 50 y›lda yap›lan, spermiogramlar›

inceleyen 61 çal›flman›n meta-analizi sperm say›lar›nda %

40 azalma (113 milyondan 66 milyona) bildirmektedir.

Çoklu do¤umlar ile uterusta artm›fl östrojen maruziyeti s›-

ras›yla çift yumurta, tek yumurta ikizleri ve tekli do¤um

bebeklerini etkileyerek endokrin hasara ve erkek üreme

sistemi hasar›na sebep olabilece¤i hipotezleflmifl ancak bu

bebeklerin eriflkin cevab›n›n sperm parametrelerinde ayn›

oldu¤u görülmüfltür. Co¤rafi farkl›l›klar›n önemli bir etken

ve farkl›l›k yaratt›¤› görülmesine ra¤men benzer toksin

maruziyetinin bulunmas› EDC’nin bu konudaki etkisine

flüpheyle bak›lmas›na sebep olmufltur. PCB nedenli sperm

say›lar›nda düflüfl görülmemifl, motilitenin etkilendi¤i tes-

pit edilmifltir. Sonuç olarak demografik farkl›l›klar d›fl›nda

sperm say› ve kalitesini etkileyen kesin çevresel etken

mevcut de¤ildir ancak daha genifl toplum çal›flmalar›na

gereksinim devam etmektedir.

Hipospadias ve kriptoorflidizm insidanslar› 1985’e ka-

dar art›fl gösterirken art›k sabit sonuçlar bildirilmektedir ve

farkl›l›klar sadece co¤rafi, demografik ölçülerde s›n›rl› kal-

maktad›r. Farl›l›k bildiren populasyonlar aras›nda endo-

toksik etkenler benzer bulunmaktad›r. Uterusta afl›r› östro-

jen maruziyetinin testis kanseri insidans›n› artt›rd›¤›, çift

yumurta ikizlerinde, tek yumurta ikizlerine göre daha s›k

görüldü¤ü bildirilmifltir. Ayn› flekilde uterusta DES maru-

ziyeti de insidans› art›rmaktad›r. Bununla birlikte co¤rafi

farkl›l›klar›n insidansa etkisi belirgindir ve kriptoorflidizm

ve di¤er urogenital anomalilerde de ayn› paralelli¤i gös-

termektedir. Ancak bu co¤rafyalar aras›nda endo-toksi-

kanlara maruziyet fark› yoktur. Baflka bir çal›flma ile PCB,

hexoklorobenzen (HCB) ve organochlorine böcek ilaçlar›n

art›klar›n›n testis kanseri hastalar› ve annelerinde yüksek

bulunmas› sebep olarak bildirilmektedir. Tersine antiand-

rojen DDE ise kuvvetli endo-toksik etkilerine ra¤men bu

konuda masum bulunmufltur. PCB’nin 1970’lerde yasak-

lanmas›yla insidansta düflmeyi gösteren çal›flmalar bek-

lenmektedir.

Farkl› co¤rafyalarda bildirilen fertilitedeki düflüflü gebe-

lik esnas›nda maruz kal›nan DES, östrojen, östrojen-pro-

gestin ile aç›klamaya çal›fl›lm›fl ancak iliflki bulunmam›flt›r.

Hatta bal›k tüketimi yüksek kuzey avrupada, bal›kta fazla-

ca bulunan organik klorine seviyelerinin ve PCB’nin fertili-

teyi etkilemedi¤i bildirilmifltir. Erkek difli do¤um oranla-

r›nda co¤rafi farklar bulunmakla birlikte düflme görülmek-

tedir. Endüstrileflmenin etkisi bulunmakla birlikte ayn›

co¤rafyadaki farkl› demografilerinde etkisi bulunmakta,

Çevresel etkenlere ba¤l› endokrin hasar›n
klinik görüntüsü

Safe S.
Trends Endocrinol Metab. 2005 May-Jun;16(4):139-44.
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art›fl ve azalma ayn› co¤rafya içinde bile görülmektedir.

Sonuç olarak çevresel EDC’nin hastal›k etkeni olmas›

konusu çeliflkilidir ancak PCB ve DDE’nin meme kanseri

insidans›n› artt›rd›¤› belirlenmifltir. Erkek üreme sistem

hastal›klar›nda art›fl görülmekte ancak demografik farklar

d›fl›nda sperm say›s›, erkek difli do¤um oranlar›, hipospa-

dias, inmemifl testis ve fertilite oranlar›na neden gösteri-

lememektedir. Demografik farkl›l›klar›n varl›¤› baz› çevre-

sel faktörlerin, EDC’nin varl›¤›n› iflaret etsede bölgesel

farkl›l›klara göre anlams›z olmaktad›r. Kanser insidans›nda

bile % 20 genetik sorumluluk bulunup çevresel faktörlerin

araflt›r›ld›¤› dünyam›zda do¤al yolla, diyet, sebze,meyve,

hayat stilleri ile al›nabilecek pek çok EDC’nin genifl toplum

araflt›rmalar› ile incelenmesi flartt›r.

Çeviri:

Op. Dr. A. Arman Özdemir

Zeynep Kamil Kad›n ve Çocuk Hastal›klar› Hastanesi
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Spermatogenezis germ hücrelerinin diferansiasyonu

ve maturasyonunu içeren bir süreçtir. Protaminler aras›n-

daki disülfid ba¤lar› sperm nukleusunun stabilizasyonu ve

s›k› yap›s›ndan sorumludur. Bu sayede sperm genomu

oksidasyon veya s›cakl›k art›fl› gibi eksternal streslerden

korunmaktad›r. Spermatogenezisde ki bozulma hasarl›

DNA’ya sahip spermatozoalar›n oluflumuna neden olabil-

mektedir. ‹nfertil erkek spermatozoas› % 20-25, fertiller

ise yaklafl›k % 10 oran›nda DNA hasar›na sahiptir. Sperm

DNA hasar›n›n etyolojisi multi-faktöriyeldir. Fertil erkek-

lerde görülmemekle birlikte infertil erkeklerin % 5-15’in-

de komplet sperm protamin eksikli¤i izlenmektedir. Bu

durum, nukleer yo¤unlaflmay› etkileyerek DNA hasar›na

neden olmaktad›r. Fragmente DNA’ya sahip spermatozoa

apoptoz ile ortadan kald›r›lmas›na ra¤men, bir tak›m frag-

mante DNA’ya sahip spermlerin bu sürece u¤ramad›¤›

düflünülmektedir. Varikosel tedavisiyle infertil erkeklerin

% 60-80’ninde semen kalitesinde düzelme sa¤lanmakta-

d›r. Bununla birlikte, yetiflkin varikoselektomisinin fertilite

üzerine gerçek etkisi, çal›flmalar›n yetersizli¤i nedeniyle

tart›flmal›d›r. Sperm DNA bütünlü¤ündeki düzelmenin

gösterilmesi varikoselektominin terapötik etkisini daha

fazla güvenilirlikte ortaya koyacakt›r. Bu çal›flmada variko-

selektominin infertil erkeklerde sperm DNA hasar› üzerine

etkisi araflt›r›lm›flt›r.

En az bir y›ll›k infertilite problemi, palpabl varikoseli ve

anormal semen parametreleri olan 28’i primer, 9’u sekon-

der toplam 37 olgu çal›flmaya al›nm›fl ve varikoselektomi-

ler ayn› cerrah taraf›ndan mikroskobik olarak yap›lm›flt›r.

Güvenilir ve karfl›laflt›r›labilir veriler elde etmek için vari-

koselektomi öncesinde ve sonras› 6.ayda  semen örnek-

leri al›narak WHO kriterlerine göre semen analizi ve

sperm DNA Denaturasyonu (DD) flow sitometre ile de-

¤erlendirilmifltir. 

Varikoselektomiden önceki DD olan spermatozoa yüz-

desi ortalama % 27.7±2.9 iken 6 ay sonraki % 24.6±2.7

(p=0.04) olarak saptanm›flt›r. Sperm konsantrasyonu, mo-

tilitesi ve morfolojisindeki düzelme istatistiksel anlaml›

bulunmam›flt›r. DD olan sperm yüzdesi ile hem sperm

motilitesi (p<0.005) hem de sperm canl›l›¤› (p<0.005)

aras›nda önemli negatif korelasyon saptanm›flt›r.

Varikosel sonucu bozulan spermatogenezis ço¤u çal›fl-

mada tan›mlanm›flt›r. Son olarak varikosel nedenli sperm

disfonksiyonuna ve DNA hasar›na artan s›cakl›¤›n ve ser-

best oksijen radikalleri oluflumunun yol açt›¤› yay›nlan-

m›flt›r. Varikosel onar›m› sonras› düzelen semen paramet-

releri ve gebelik oranlar› rapor edilmesine ra¤men, vari-

koselektominin erkek fertilitesi üzerine gerçek etkisi tart›fl-

mal›d›r. Çal›flmam›zda varikoselektomi sonras› sperm

DD’nda izlenen azalma, göreceli olarak mütevazi düzel-

meyi temsil etmektedir. Sperm DNA bütünlü¤ü erkek fer-

tilite potansiyeli ile koreledir. Sperm DD yüzdesi fertilite

potansiyeli bilinmeyen çiftlerdeki baflar›s›z gebeliklerin

tahmin edilmesini sa¤lar. DD olan spermatozoa oran› %

30’dan fazla olan erkeklerde do¤al fertilizasyon olas›l›¤›

oldukça düflüktür. Gebelikleri düflük ile sonuçlanan çiftler-

de fertil çiftlere göre sperm DNA bütünlü¤ü oldukça zay›f

oldu¤u gösterilmifltir. Bu çal›flman›n sonuçlar›, ço¤u kont-

rollü yap›lm›fl varikoselektomi serilerinde rapor edilmifl

spontan gebelik oranlar›ndaki düzelmenin olas› mekaniz-

mas›n› ortaya koymaktad›r. Birçok çal›flmada IVF ve

IVF/ICSI sonras› reproduktif sonuçlar üzerine sperm DNA

bütünlü¤ünün olas› etkisi araflt›r›lm›flt›r. Sperm DNA hasa-

r› ile IVF veya IVF / ICSI’deki fertilizasyon  aras›nda tutarl›

bir iliflki saptanamam›flt›r. Bu durum embriyonik geno-

mum ikinci klivaj bölünmesi sonras›na kadar eksprese

edilmedi¤i için ne fertilizasyon ne de erken embriyo geli-

flimi (dört hücreli aflamaya kadar) sperm DNA bütünlü¤ü-

ne ba¤l› de¤ildir. Bununla birlikte, sperm DNA hasar› IVF

ve IVF/ICSI’deki gebelik oranlar› ile ters iliflkili oldu¤unu

gösteren yay›nlar da mevcuttur. Elde edilen veriler variko-

selektominin; ICSI yap›lmas› planlanan, daha önceden ba-

flar›s›z ICSI öyküsü olan ve hem klinik varikoseli hem de

sperm DNA hasar› olan çiftlerde  yararl› olabilece¤ini gös-

Mikrocerrahi varikoselektominin
insan sperm DNA bütünlü¤üne yararl› etkisi

Zini A, Blumenfeld A, Libman J, Willis J.
Hum Reprod. 2005 Apr;20(4):1018-21.
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termektedir. Bununla birlikte ölçülebilir hasara sahip DNA,

replikasyon esnas›nda yanl›fl okuma hatalar›n›n oluflumu-

na neden olabilir. DNA hasarl› sperm ile baflar›l› fertilizas-

yonun yenido¤anda de novo mutasyonlara neden olabi-

lece¤ini gösterilememifltir. Hayvan çal›flmalar› oosit tamir

kapasitesinin, hafif veya orta derecede DNA hasar›na sa-

hip spermatozoa ile normal geliflime izin verece¤ini öner-

mektedir. Sonuç olarak, sperm DNA hasar› infertil erkek-

lerde oldukça yayg›n olmakla birlikte, IVF/ICSI esnas›nda

anormal genetik materyalin iyatrojenik geçiflinin bilinme-

yen sonuçlar› düflünüldü¤ünde, bizleri sperm DNA hasa-

r›n› azalt›c› tedavileri araflt›rmaya teflvik etmektedir.

Çeviri:

Dr. Ayd›n Erkul, Yard. Doç. Dr. Mehmet Turgut

Osmangazi Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD



‹NFERT‹L‹TE Güncel Makale Özeti

250

Retrograd ejakülasyon (RE) s›k görülmeyen ancak te-

davi edilebilir bir infertilite nedenidir. Nedenleri, nörojenik

ve anatomik kökenli olarak iki büyük bafll›k alt›nda s›n›f-

land›r›labilir. Ancak, olgular›n ço¤unda ortaya konabilir bir

neden yoktur. Nörojenik RE otonom sinir sisteminin dis-

fonksiyonu (diyabet, multipl skleroz) ve periferik sempa-

tik sinirlerin cerrahi hasar› (radikal prostatektomi, retrope-

ritoneal lenf nodu diseksiyonu, pelvik diseksiyon sonras›

gibi) sonucunda oluflur. Anatomik nedenli RE daha az gö-

rülür ve prostat›n transüretral rezeksiyonu veya mesane

boynu ameliyatlar›na ba¤l› olarak geliflir. RE nedeniyle ya-

p›lan farmakolojik tedavi, mesane boynunun kapanmas›-

na yard›mc› olarak antegrad ejakülasyonun sa¤lanmas›na

yönelik yap›l›r. Bu amaçla, antihistaminikler, antidepre-

sanlar ve antikolinerjik ve adrenerjik ajanlar içeren di¤er

ilaçlar kullan›lmaktad›r. Antegrad ejakülasyonun sa¤lana-

mad›¤› infertil olgularda, yard›ml› üreme tekniklerinde

kullan›lmak üzere, mesane içindeki ejakülat›n toplanmas›-

na yönelik uygun ifllemler yap›l›r.

Bu yaz›da, RE nedeniyle 4 ay süre ile uygulanan imip-

ramin tedavisine yan›t al›namayan iki olguda, saf α1-ad-

renerjik agonisti olan metoksamin uygulamas›n›n sonuç-

lar› rapor edilmektedir. Olgulardan biri; 28 yafl›nda, 14

y›ld›r insüline ba¤›ml› diyabeti ve 4 y›ld›r da infertilite

problemi olan, parsiyel RE tan›s› alan, di¤eri ise; 23 yafl›n-

da, primer idiyopatik retrograd ejakülasyonlu bir hastad›r.

Her iki hastaya da, mastürbasyondan 30 dakika önce 5

mg metoksamin (Vasoxine, Wellcome, UK) intramüsküler

olarak uygulanm›flt›r. Her iki hastaya da ikifler kez uygula-

nan test sonucunda yap›lan semen analizlerinde; ilk has-

tada toplam ejakülatta ki sperm say›s› 22 milyondan 488

ve 419,5 milyona, seminal s›v› hacmi de 0,2 ml’den 3,0

ve 3,2 ml’ye yükselmifltir. Tedavi öncesinde hiç ejakülat›

olmayan ikinci hastada ise 0.2 ve 0.1 ml ejakülat elde

edilmifl ve elde edilen ejakülatlardan yap›lan semen ana-

lizlerinde ise; 7.9 ve 10.2 milyon/ml sperm saptanm›flt›r.

Parsiyel RE’u olan ilk hastada, hastan›n cinsel iliflki önce-

sinde yapt›¤› kendi uygulamalar› sonucunda, 3 ve 4 ayl›k

tedavi süreçleri sonunda iki kez klinik gebelik elde edilmifl

ve bir sa¤l›kl› bebek do¤umu gerçekleflmifltir. Her iki ol-

guda da kalp at›m h›z›nda de¤ifliklik olmaks›z›n kan bas›n-

c›nda hafif yükselme gözlenmifl, hafif piloereksiyon d›fl›n-

da da herhangi bir yan etki belirlenmemifltir.

‹nfertilite problemi olan RE’lu hastalar›n bir ço¤unda

yard›ml› üreme teknikleri etkin bir tedavi yöntemidir. An-

cak bu yöntemlerin pahal› olmas›, uzun sürmesi ve eflin

de haz›rl›¤›n› gerektirmesi dezavantajlar›d›r. Medikal te-

daviler kolay ve ucuz olmakla birlikte uzun süren günlük

kullan›m gerektirmektedir.

Metoksamin, α1-adrenerjik agonisti ajan olup yüksek

dozlarda hipotansiyon ve flok tedavisinde kullan›lan bir ilaç-

t›r. Di¤er adrenerjik ajanlara oranla daha uzun yar›lanma öm-

rüne sahip oldu¤undan intramüsküler olarak kullan›labil-

mektedir. Sol ventrikül disfonksiyonu ve aort yetmezli¤i

olan hastalarda kullan›m› kontrendikedir. α1-adrenerjik ago-

nistleri periferik vazokonstrüksiyona neden olduklar›ndan

ereksiyonu zay›flat›c› etkileri söz konusudur. Ancak iki olgu-

da da subjektif olarak ereksiyon problemi belirlenmemifltir.

Sonuç olarak; RE’a ba¤l› erkek infertilitesinde ilk seçe-

nek oral medikal tedavidir. Oral tedaviye yan›t al›nama-

yan olgularda hastan›n kendi uygulayaca¤› intramüsküler

metoksamin tedavisi bir seçenek olabilir.

Çeviri:

Yard. Doç. Dr. Cavit Can

Osmangazi Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Retrograd ejakülasyonun α1-adrenerjik agonist
metoksamin ile baflar›l› tedavisi: Olgu çal›flmas› 

Tomasi PA, Fanciulli G, Delitala G.
Int J Impot Res. 2005 May-Jun;17(3):297-9.
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Testiküler fonksiyon ›s›ya ba¤›ml›d›r ve vücut ›s›s›ndan

2-4oC daha afla¤›dad›r. Artm›fl testiküler ›s› varikosel, in-

memifl testis gibi baz› hastal›klardaki bozulmufl spermato-

genezin nedeni olarak kabul edilmektedir. 

Son zamanlarda baz› yaflam tarz› özelliklerinin (seden-

ter çal›flma pozisyonu, uzun süreli araba kullan›m›, çocuk-

larda plastik içerikli çocuk bezlerinin kullan›m› gibi) erkek

reprodüktif fonksiyonunu etkileyerek artm›fl skrotal ›s› ve

gecikmifl konsepsiyona neden oldu¤u ileri sürülmüfltür.

Diz üstü bilgisayarlar›n güç, fiyat ve boyutlar›nda iyi-

leflmeler reprodüktif ça¤daki erkekler taraf›ndan kullan›m-

lar›nda art›fla neden olmufltur. Bu bilgisayarlar kullan›m s›-

ras›nda ›s›n›r ve iç ›s›lar›n› 70oC üzerine kadar ç›kart›rlar. 

Diz üstü bilgisayar kullan›m› sonras› penis ve skrotum

yan›¤› belirtilen bir olguya ra¤men bu aletlerin skrotum

›s›s›na etkisi bilinmemektedir. Bu çal›flmada, diz üstü bil-

gisayar kullan›c›lar›ndaki skrotal ›s› de¤iflimi incelenmifltir.

Çal›flmaya 21-35 yafllar› aras›nda 29 sa¤l›kl› gönüllü

erkek dahil edildi. Varikosel, kriptorflidizm, skrotal cerrahi,

cilt hastal›¤›, infertilite, testiküler boyut fark›, son zaman-

larda ateflli hastal›k öyküsü olanlar ile uzam›fl veya ifl orta-

m› nedeni ile yüksek ›s›da çal›flanlar çal›flma d›fl› tutuldu.

Skrotal ›s› ölçümü ayn› oda ›s›s›nda (21.89-22.61oC) iki

defa 1 saatlik ölçümler olarak kaydedildi. Diz üstü bilgisa-

yarl› ve bilgisayars›z ›s› ölçümleri 8-16 saatleri aras›nda

ayn› zamanda yap›ld›.

Vücut ›s›s› ölçümü skrotal ›s› ölçümünden 1 saat önce

oral olarak yap›ld›. Kat›l›mc›lar ölçüm yap›lmadan önce 15

dakika süre ile odada bekletildiler. ‹ki kutanöz termokap-

sül t›rafls›z her iki skrotum cildine yap›flt›r›ld›. Kat›l›mc›lar

pozisyona uyum sa¤lamak için bilgisayar çal›flt›r›lmadan

bekletildi ve ard›ndan 3 dakikal›k aral›klarla skrotal ›s› öl-

çümleri kaydedildi. 

Çal›flmada Pentium 4 iki farkl› diz üstü bilgisayar kulla-

n›ld›. Bilgisayarlar ölçüm yap›lmadan 15 dakika önce ça-

l›flt›r›ld›. Ayn› zamanda aletlerin çal›flma ›s›lar› da efl aral›k-

larla ölçüldü.

Her iki dönemde de ortalama vücut ›s›s› 37oC idi

(36.78-37.01oC). Diz üstü bilgisayarl› ve bilgisayars›z sa¤

ve sol skrotum ›s›lar› aras›nda fark yoktu. Sol skrotum ›s›-

s› bilgisayarl› ve bilgisayars›z çal›flma grubunda art›fl gös-

teriyordu. Sa¤ skrotumda ›s› art›fl› izlendi, ancak bu art›fl

bilgisayar kullanmayan grupta 30 dakikadan sonra sabit

kalm›flt›. Her iki grupta da her iki skrotumdaki ›s› art›fl› 60.

dakikada istatistiksel olarak anlaml› idi (p<0.0001). Bu-

nunla birlikte diz üstü bilgisayar kullan›c›lar›nda her iki

skrotumdaki ›s› art›fl›, kullanmayanlardakine oranla anlam-

l› olarak yüksekti (p<0.0001). 

Bilgisayarlar›n d›fl ›s›s› çal›flma bafl›nda 30.91oC iken 60

dakikada 39.92 oC olarak ölçüldü. Her iki bilgisayar mode-

linin bafllang›ç ve 60 dakika ›s›lar› aras›nda fark saptanmad›. 

Çeflitli hayvan ve insan çal›flmalar› ile eksternal skrotal

›s› art›fl›n›n spermatogenez üzerine negatif etkisi oldu¤u

gösterilmifltir. Son zamanlarda skrotal hipertermi baz› ya-

flam tarz› de¤ifliklikler ile iliflkili bulunmufltur. 

Testiküler ›s›n›n normal spermatogenez için önemli ol-

du¤u bilinmektedir. Bu çal›flma göstermektedir ki, diz üs-

tü bilgisayar kullan›c›lar›nda anlaml› art›fl göstermektedir. 

Baz› çal›flmalarda skrotal ›s›daki 1oC art›fl spermatoge-

nezi bask›lamak için yeterli oldu¤u belirtilirken, baz› arafl-

t›rmac›lar bunu desteklememifllerdir. Bir ile 2.9oC aras›n-

daki skrotal veya testiküler ›s› art›fl› spermatogenez ve fer-

tilite üzerine etkili bulunmufltur. Yükselmifl skrotal ›s› ile

spermatogenez belirteci olan ‹nhibin-B düzeyi aras›nda

negatif iliflki bulunmufltur. Skrotal ›s›n›n 1oC art›fl› sperm

konsantrasyonunu % 40 azaltmaktad›r. 

Is› art›fl›n›n spermatogenez üzerine olan etkileri düze-

lebilir olarak bulunmufltur. Bununla birlikte, tekrarl› ›s›ya

maruz kalma durumunda de¤iflikliklerin geri dönüflümsüz

olabilece¤i de belirtilmektedir. Bir çal›flmada, 5-7 y›l süre

ile yüksek ›s›ya maruz kalanlarda oligoastenozoospermi,

12-15 y›l ›s›ya maruz kalanlarda ise azoospermi geliflti¤i

belirtilmifltir.

Sonuç olarak, diz üstü bilgisayar kullan›c›lar›nda skro-

tal ›s› art›fl göstermektedir. Yüksek skrotal ›s›n›n sperma-

togenez üzerine negatif etkisi olmakla birlikte daha ileri

çal›flmalara ihtiyaç vard›r. Bununla birlikte, ergenlik ça¤›

erkeklerde ve üreme ça¤›ndaki erkeklerde diz üstü bilgi-

sayar kullan›m›n›n skrotal ›s› art›fl›ndan kaç›nmak için k›s›t-

lanmas› düflünülebilir. 

Çeviri:

Doç. Dr. M. Murad Baflar

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

Diz üstü bilgisayar kullan›c›larda
skrotum ›s›s›nda art›fl 

Sheynkin Y, Jung M, Yoo P, Schulsinger D, Komaroff E.
Hum Reprod. 2005 Feb;20(2):452-5.
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Prof. Dr. Erol ÖZD‹LER 1947 y›l›nda Ni¤de’de do¤du.

‹lkokulu Nevflehir’in Gülflehir ilçesinde, ortaokulu Ispar-

ta’n›n fiarkikaraa¤aç ilçesinde, liseyi Burdur ve Ankara

Kurtulufl Lisesi’nde okudu. 1964-70 y›llar› aras›nda Anka-

ra Üniversitesi T›p Fakültesi’nde e¤itim gördü. 1970-74

y›llar› aras›nda Ankara Üniversitesi T›p Fakültesi Üroloji

Kürsüsünde ihtisas›n› yaparak üroloji uzman› oldu. 1975

y›l›nda k›sa dönem askerlik hizmetini Sar›kam›fl Askeri

Hastanesi’nde yapt›. 1975-1978 y›llar› aras› Ankara T›p

Fakültesi Üroloji Klini¤inde baflasistan olarak çal›flt›. Dr.

Özdiler 1.3.1978 – 31.8.1979 tarihleri aras›nda Berlin Hür

Üniversitesi T›p Fakültesi Üroloji Klini¤inde Prof. Dr. Alpay

Kelâmi’nin yan›nda endoskopik cerrahi, renal transplan-

tasyon, radikal operasyonlar ve özellikle androloji (inferti-

lite ve androlojik ameliyatlar) konular›nda klinik ve deney-

sel çal›flmalara kat›ld›. Erol Özdiler’in ürolojik ve androlo-

jik formasyonunda Alpay Kelâmi’nin büyük katk›s› olmufl-

tur. Alpay hocan›n yan›nda mikroskopik vazoapididimis-

tomi’de yeni bir yöntemi deneysel olarak yapm›fl ve do-

çentlik tezi olarak takdim etmifltir. Alpay Kelâmi’nin ilk

doçenti olmak onurunu tafl›maktad›r. Yine ondan ö¤rendi-

¤i androlojik giriflimlerde kullan›lan infrapubik kesi¤i (Ke-

lâmi Kesisi) ve alloplastik spermatosel implantasyonunu

Türkiye’de ilk defa çal›flt›¤› kliniklerde uygulam›flt›r. 

Erol Özdiler 16 Nisan 1980’de Üroloji doçenti oldu.

1981’de Doç. Dr. Demokan Erol’un daveti ile Hacettepe

T›p Fakültesi’nde Small Carrion penis protezini infrapubik

kesi ile diabetli bir hastaya implante etti. Bu Ankara Üni-

versitelerinde ürologlar›n yapt›¤› ilk penis protezi imp-

lantasyonudur. Ekim 1982’ye kadar Ankara T›p Fakültesi

Üroloji Kürsüsünde doçent olarak çal›flan Erol Özdiler

YÖK Kanununun yürürlü¤e girmesinden 6 gün önce

1.11.1982’de naklen ‹stanbul SSK Okmeydan› E¤itim

Hastanesi Üroloji Klinik fiefli¤ine atand›. Bir y›l sonra 2.

üroloji klini¤ini kurdu. 1983-1991 y›llar› aras›nda flefli¤i-

ni yapt›¤› üroloji klini¤inde üro-onkoloji, çocuk ürolojisi,

androloji, endoüroloji gibi birimler oluflturarak alt grupla-

r›n geliflmesine yol açt›. Yine ayn› y›llar aras›nda ki 1980

ihtilalinin sonras›nda üniversitelerin dergi ç›karamad›¤›

dönemde düzenli olarak yay›nlanan Okmeydan› T›p Bül-

teninin editörlü¤ünü yapt›. Bu bültende üniversiteden

birçok ö¤retim üyesinin makalesi yay›nlanma flans›n› bul-

mufltur.

1984-1991 y›llar› aras› Türk Üroloji Derne¤i yönetim

kurulu üyeli¤i yapan Erol Özdiler Türk Üroloji derne¤inin

ve kongrelerinin geliflmesine ve bugünkü duruma gelme-

sine de katk›da bulunmufltur. 1985 de yap›lan Türk Ürolo-

ji kongresinde alloplastik spermatosel implantasyon so-

nuçlar›n›, 1992 de Kelâmi Sendromu vakalar›n› yay›nlad›.

Bu yay›nlar ülkemizdeki ilk bildirilerdir. Yine ilk defa 1985

de Androloji kitab›n› yazd›. Androloji kitab› zaman›n Ça-

l›flma ve Sosyal Güvenlik Bakan› Doç. Dr. Mustafa Kalem-

li ile beraber yaz›ld› ve bakanl›k bas›mevinde bas›l›p SSK

hastanelerine da¤›t›ld›. 

Ankara T›p Fakültesindeki Hocalar›n›n daveti üzerine

akademik çal›flma hayat›n› özleyen Dr. Erol Özdiler çok

sevdi¤i klini¤inden ve ‹stanbul’dan ayr›larak Eylül

1991’de ö¤retim üyeli¤ine geri döndü. Doçentlikten 12

y›l sonra mart 1992 de Profesör ünvan›n› ald›. 1992-2000

y›llar› aras› T›p Fakültesi yönetim kurulu üyeli¤i yapt›.

2000 y›l›nda “Klinik Androloji” kitab›n›n editörlü¤ünü ya-

parak bu konuda çal›flan k›rka yak›n genç meslektafl›n bö-

lüm yazarl›¤› ile katk›s›n› sa¤lad›. 25 Eylül 2000’de Anka-

ra T›p Fakültesi dekan yard›mc›s› görevine atand›. 

fiimdiye kadar yay›nlanm›fl 5 kitab›, 2 kitap bölümü,

türkçe ve yabanc› dilde 102 tane bilimsel yay›n› ve 90 ta-

ne kongre tebli¤i olan Özdiler’in özel ilgi alan› “Erkek ge-

nital sistem cerrahisi”dir. Bu konunun androlojiyi de kap-

sad›¤› ve Alpay Kelâmi’nin de böyle düflündü¤ü inanc›

Erol Özdiler’in uygulamalar›nda görülebilir. 

7 y›ld›r Türk Kanser Savafl Kurumu yönetim kurulu

üyeli¤i de yapan Erol Özdiler evli ve 2 k›z babas›d›r. 

Prof. Dr. Erol Özdiler

Ankara Üniversitesi T›p Fakültesi, ‹bni Sina Hastanesi, Üroloji AD
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Girifl

Son y›llarda ortalama yaflam süresinin artmas› ve erek-

til disfonksiyon için etkin tedavilerin gelifltirilmesi, orta ve

ileri yafl populasyonunda cinsel davran›fllar ve cinsel prob-

lemlere olan ilgiyi oldukça artt›rm›flt›r. Erkek cinsel dis-

fonksiyonu için yerleflmifl tan›mlar, epidemiyolojik veriler,

tan› yöntemleri ve tedaviler olmas›na karfl›n kad›n cinsel

disfonksiyonu (KC‹B) konusunda çal›flmalar henüz geliflme

sürecindedir. Bu ilerlemeler geliflmifl ülkelerde hastalar›n

cinsel problemleri nedeniyle doktora baflvuru oranlar›n›

artt›rm›flt›r. Berman ve arkadafllar›n›n yapt›¤› çal›flmada

cinsel yak›nmalar› bulunan kad›nlar›n % 42’si doktora bafl-

vuruken, bu konuda yard›m almayanlar›n  % 54’ü asl›nda

bunu istediklerini belirtmifllerdir (1). Türkiye’den de ör-

neklemenin yap›ld›¤› çok uluslu, 27.500 erkek ve kad›n›n

kat›ld›¤› bir seride çal›flmaya kat›lan kad›nlar›n % 49’unun

hayatlar› boyunca en az bir cinsel problemle karfl›laflmala-

r›na ra¤men ancak % 18.8’nin t›bbi yard›m için baflvur-

duklar› ve % 39’unun problemlerini sadece partnerleriyle

paylaflt›klar›, % 16’s›n›n magazin dergileri, telefonla bilgi-

lendirme hatlar› ve internetten bilgilenmeye çal›flt›klar› or-

taya konmufltur (2). 

Dünya Sa¤l›k Örgütü, cinsel disfonksiyonu, “farkl› ne-

denlere ba¤l› olarak, kiflinin istedi¤i halde cinsel iliflkiye

girememesi” olarak tan›mlam›flt›r (3). KC‹B, bir çok biyo-

lojik, psikolojik, t›bbi, kiflisel ve sosyal yönleri olan çok

yönlü bir durum olarak ele al›nmaktad›r (4). International

Consensus Development Conference on Female Sexual

Dysfunction raporuna göre KC‹B,  cinsel istek bozuklulu-

¤u, cinsel uyar›lma bozuklu¤u, orgazm bozuklu¤u, cinsel

a¤r› bozukluklar› (daha sonra disparoni, vajinismus ve ilifl-

ki harici a¤r› olarak ayr›lm›flt›r) s›n›fland›r›lm›flt›r (5).

Literatürde Avrupa ülkeleri için say›l› prevalans araflt›r-

mas› bulunmaktad›r. Barun ve arkadafllar›n›n 3145 cinsel

olarak aktif kad›nda yapt›klar› çal›flmalar›nda KC‹B preva-

lans›, % 31.1 olarak bulunmufltur (6). Avusturya’da yap›-

lan baflka bir çal›flmada ise % 22 oran›nda, cinsel istek bo-

zuklu¤u, % 35 oran›nmda uyar›lma bozuklu¤u, % 39 ora-

n›nda orgazm problemi ve % 12.8 oran›nda a¤r› bozuk-

luklar›  saptanm›flt›r (7). Amerika Birleflik Devletleri’nde

18-59 yafllar› aras›nda 1749 kad›n ve 1410 erke¤in dahil

edildi¤i çal›flmada cinsel disfonksiyonun kad›nlarda erkek-

lere oranla daha s›k görüldü¤ü (% 43’e karfl› % 31) bulun-

mufltur (8).  On ayr› Asya ülkesini kapsayan 3350 kiflinin

kat›ld›¤› anket çal›flmas›nda cinsel istekte azalma, lubri-

kasyon zorluklar› ve orgazm problemleri s›ras›yla % 27, %

24 ve % 23 oran›nda  saptanm›flt›r (9). Ülkemizde, Çayan

ve arkadafllar› taraf›ndan yafllara göre yap›lan prevalans

çal›flmas›nda KC‹B görülme s›kl›¤› 18-27 yafl aras› % 21.7,

28-37 yafl aras› % 25.5, 38-47 yafl aras› % 53.5, 48-57 yafl

aras› % 65.9 ve 58-67 yafl aras› % 92.9 olarak bulunmufl-

tur. Ayn› çal›flmada risk faktörleri irdelendi¤inde sigara,

evlenme yafl›, geçirilmifl pelvik cerrahi ve do¤um kontrol

yöntemleri, KC‹B için risk olarak bulunmazken, yafl, düflük

e¤itim düzeyi, iflsizlik, kronik hastal›k, multiparite ve me-

nopoz risk aç›s›ndan anlaml› bulunmufltur (10). 

Etyopatogenez

KC‹B’nun etyopatogenezi üzerine yap›lan, yer yer bir-

biri ile çeliflen çok say›da çal›flma vard›r. Bunlar›n ço¤u

hormonal dengeler üzerinedir. Östrojenin KC‹B üzerine

etkisi tart›flmal›d›r. Masters, menopozla birlikte cinsel fon-

siyonun bozuldu¤unu belirterek, klitoris reaksiyon zama-

n›ndaki gecikme, vajinal lubrikasyon ve kanlanmadaki

azalma ve orgazmik kontraksiyonlar›n süresindeki azal-

may›, östrojen seviyelerinin düflmesine ba¤lam›flt›r (11).

Sistemik östrojen replasman tedavisi ile bu parametreler-

de düzelme görülmesine karfl›n cinsel fonksiyondaki sub-

jektif  düzelmelerin bu sonuçlarla korele olmad›¤› göste-

rilmifltir (12,13). Ayr›ca sistemik östrojen tedavisinin tek

bafl›na cinsel disfonksiyonu tedavi etmede yeterli olmad›-

¤›n› gösteren birçok çal›flma vard›r (14). 

Kad›n Cinsel ‹fllev Bozuklu¤u

Dr. ‹brahim O¤uzülgen, Doç. Dr. Levent Peflkircio¤lu
Baflkent Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD



Androjen eksikli¤i, klinik olarak kendini iyi hissetme

duygusunda azalma, aç›klanamayan kal›c› yorgunluk, libi-

do azalmas› ve cinsel memnuniyetsizlik gibi belirtilerle

kendisini göstermektedir. Kad›nlarda androjen yetersizli¤i

sendromu son zamanlarda tan›mlanm›flt›r ve postmeno-

pozal kad›nlarda premenopozal kad›nlara göre daha s›k

görülmektedir. Buna neden olarak hipopituitarizm, Adi-

son hastal›¤›, kortikosteroid tedavisi, ovariyan yetmezlik

veya ooferektomi, oral östrojen replasman›, oral kontra-

septifler ve idiopatik nedenler gösterilmektedir (14). Bu-

na karfl›n, Nyunt ve arkadafllar› ise androjen düzeylerinin

libido kayb› ile iliflkili olmad›¤›n› göstermifllerdir (15).

Diabetes Mellitus, etyolojik faktörler aras›nda gösteril-

mektedir. Yetmifliki genç diabetik kad›nda yap›lan çal›fl-

mada libido kayb›, % 77, klitoral duyarl›l›k azalmas›, %

62.5, vajinal kuruluk, % 37.5, vajinal rahats›zl›k, % 41.6 ve

orgazm bozuklu¤u, % 49 oran›nda  saptanm›flt›r (16). Di-

yabetik kad›nlarda yap›lan bir baflka çal›flmada ise Tip I Di-

abetin Tip II’ye göre KC‹B’na anlaml› olarak daha fazla ne-

den oldu¤u saptanm›flt›r (% 71’ye karfl› % 42). Ancak cin-

sel disfonksiyona neden olabilecek diabete özgün bir fak-

tör gösterilememifltir (17).

Erkekteki erektil disfonksiyonun KC‹B için bir etyolojik

faktör olabilece¤i gösterilmifltir. Partnerlerinde erektil dis-

fonksiyon saptanan kad›nlar›n, partnerlerinde erektil dis-

fonksiyon bulunmayan kad›nlarla karfl›laflt›r›ld›¤› çal›flmada

cinsel istek aç›s›ndan fark bulunmazken uyar›lma bozuklu-

¤u, lubrikasyon bozuklu¤u, orgazm problemi, tatminsizlik

ve a¤r› parametreleri anlaml› olarak daha yüksek bulun-

mufltur. Erektil disfonksiyonu tedavi edilen hastalar›n eflle-

rinde cinsel istekte bir de¤ifliklik saptanmazken, di¤er pa-

rametrelerde belirgin düzelmeler gösterilmifltir (18).

Ürojinekolojik problemlerin KC‹B ile iliflkisini gösteren

çal›flmalar da vard›r. Üriner inkontinans›, rekürren veya ka-

l›c› alt üriner sistem semptomlar› bulunan kad›nlarda cin-

sel istek azl›¤›, uyar›lma bozuklu¤u, vajinal duyarl›l›kta

azalma veya kay›p, vajinal lubrikasyonda azalma, orgazm

bozuklu¤u, anorgazmi ve a¤r› varl›¤› gösterilmifltir (4). 

Tan›

Kültürel, etnik de¤ifliklikler ve yafl, hastalar›n problem-

lerini doktora aç›klamas›nda önemli farkl›l›k yaratmakta-

d›r. Birçok kad›n cinsel problemlerini sorulmadan gönüllü

olarak doktorlara anlatamamaktad›r. Bu aç›dan doktorlar›n

hastalardan bu yükü al›p toplumdaki cinsel problemler ve-

ya hastal›klarla iliflkisi hakk›nda bilgilendirici ve hastaya

sorunlar›n› anlatmaya teflvik edici bir tutum içinde olma-

lar› önemlidir (19). Hastan›n medikal, cerrahi, obstetrik, ji-

nekolojik, psikiyatrik, cinsel ve sosyal öyküsü al›nmal›d›r.

Hastan›n geçmifl cinsel deneyimleri, konuyla ilgili bilgisi

de¤erlendirilmelidir. Sigara kullan›m›, alkol ve ilaç ba¤›m-

l›l›¤› sorgulanmal›d›r. Depresyon, anksiyete gibi cinsel

disfonksiyon aç›s›ndan ay›r›c› tan› gerektiren durumlar de-

¤erlendirilmelidir. Nörolojik veya kardiyovasküler hasta-

l›klar, cerrahi do¤um, epizyotomi, endometriyozis, enfek-

siyon, prolapsus, üriner inkontinans varl›¤› pelvik travma

veya yaralanma öyküsü araflt›r›lmal›d›r (20,21). Pelvik cer-

rahinin cinsel fonksiyon üzerine etkisi tart›flmal›d›r. 

Baz› ilaçlar, (örne¤in; beta blokerler, alfa blokerler, tri-

siklik antidepresanlar, selektif serotonin reuptake inhibi-

törleri, antiepileptikler, oral kontraseptifler, antiandrojen-

ler, antiöstrojenler ve östrojenler) cinsel disfonksiyona ne-

den olabilece¤i için, ilaç kullan›m› detayl› sorgulanmal›d›r

(22,23).  

KC‹B yak›nmas› olan hastalar›n de¤erlendirilmesinde

psikolojik de¤erlendirme önemli bir noktad›r. Hastalar›n

iliflkileriyle ilgili sorunlar, stres faktörü olabilecek durumlar

tan›mlanmal›d›r. Mevcut cinsel problemlerin temeli olabi-

lecek geçirilmifl travmatik iliflkiler ve cinsel istismarlar has-

talar› huzursuz etmeden sorgulanmal›d›r. Depresyon,

anksiyete, anoreksiya gibi psikiyatrik sorunlar irdelenmeli

ve medikasyonla birlikte gerekirse psikoterapi düflünül-

melidir (14).

KC‹B de¤erlendirmesinde önemli bir basamak hastala-

r›n cinsel davran›fllar›n› ve cinsel problemlerini de¤erlen-

dirmek için kullan›lan günlükler ve anketlerdir. The Food

and Drug Administraiton (FDA) 2000 y›l› k›lavuzunda,

de¤erlendirmede birincil olarak günlükleri ve ikincil olarak

anketleri önermektedir. Bununla birlikte Stanley ve arka-

dafllar› günlü¤ün erkek cinsel disfonksiyonu de¤erlendir-

mesi aç›s›ndan yeterli olabilece¤i ancak KC‹B de¤erlendi-

rilmesinde psikometrik teori ›fl›¤›nda anketlerin günlükle-

re göre daha duyarl› ve güvenilir oldu¤unu öne sürmüfl-

lerdir (24). Brief Index of Sexual Function, Sexual Distress

Scale, German  Female Sexual Disfunction Quetionare gi-

bi çeflitli anketler bulunmas›na karfl›n bugün en yayg›n

kullan›lan  KC‹B de¤erlendirme anketi Female Sexual

Function Index (FSFI)’tir (10,25,26). FSFI kullan›m› kolay

olmas›, göreceli olarak k›sa olmas›, çok boyutlu olmas› ve
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uyar›lma, orgazm, cinsel istek bozukluklar› için Diagnostic

and Statistical Menual of Mental Disorders-IV (DSM-IV)

temelli geçerlili¤i olmas› nedeniyle konuyla ilgili çal›flma-

larda en çok kullan›lan skalad›r (27-29).

Cinsel disfonksiyon nedeniyle de¤erlendirilen kad›nla-

r›n d›fl genital organlar›n›n muayenesi özellikle a¤r› soru-

nu olanlarda oldukça önem tafl›maktad›r. Vulvadinyas› bu-

lunan kad›nlar›n sa¤l›kl› bireylere göre FSFI skorlar› anlam-

l› olarak düflük bulunmufltur. Vulvadinyan›n iki majör alt ti-

pi olarak vulvar vestibulit ve disestetik vulvadinya tan›m-

lanm›flt›r (30). Hastalar›n klitorisleri ve vestibüler glandla-

r› de¤erlendirilmeli, pelvik duvar kaslar› hakk›nda bilgi sa-

hibi olunmal›d›r. Levator kaslar›, kas›lma, pelvik organlar

hassasiyet aç›s›ndan de¤erlendirilmelidir (14).

KC‹B de¤erlendirilmesinde spesifik tan› yöntemlerin-

den Doppler ultrasonografi, vajinal Ph ölçümleri, duyusal

alg›lama testleri çok yayg›n kullan›lmamas›na, maliyetleri

yüksek olmas›na ve baz› yazarlar taraf›ndan tan› için ge-

reksiz bulunmas›na ra¤men tan›sal önemlerini araflt›ran

çal›flmalar vard›r. Erol ve arkadafllar› diabetli kad›nlarda bi-

yotesiyometri ile ölçülen somatik duyusal alg›laman›n

sa¤l›kl› kad›nlara oranla belirgin olarak düflük oldu¤unu

göstermifllerdir (31). Hormonal yetmezlik, menopoz dü-

flünülen hastalarda FSH, östradiol, LH’u içeren hormon

profili, androjen yetmezli¤i düflünülen hastalarda (Testos-

teron ?, DHEA ?) DHEA-S, trioid disfonksiyonu aç›s›ndan

TSH tan›da de¤erli olabilir.

Tedavi

Tedavide öncelikle hasta ve partnerin konuyla ilgili bil-

gilendirilmesi ve e¤itimi, tedaviden hekimin beklentileri

ortaya konulmal›d›r. Davran›flsal ve ilaç d›fl› tedaviler ile

baflar›l› sonuçlar al›nm›fl olmas›na ra¤men sonuçlar kont-

rollü de¤ildir ve bu kazan›mlar uzun sürmemektedir. Cin-

sel disfonksiyon tedavisinde hipnoz ve ego-durum teda-

visinin etkili oldu¤unu gösteren çal›flmalar da vard›r (33).

Hastalara, konuyla ilgili kitap ve yay›nlar› okumalar› öne-

rilerek durumun sadece kendilerine özgü olmad›¤› bilinci

verilmelidir. Tedaviye KC‹B’na neden olabilecek bilinen

risk faktörlerinin belirlenmesi (hipertansiyon, DM, ilaçlar

vb.) ve kontrol alt›na al›nmas›yla bafllanmal›d›r (32).

Tedavide klitoral vakum cihazlar› (ör: Eros TM , Uro-

metrics Inc., A.B.D.), ilaç tedavisi d›fl›nda kullan›lan ancak

çok yayg›n olmayan bir seçenektir. Serviks kanseri nede-

niyle tedavi görmüfl ve cinsel disfonksiyonu olan hastalar

üzerinde yap›lan bir çal›flmada bu cihaz ile tedavinin etki-

li oldu¤u gösterilmifltir (34). 

Disparoni ve vajinal kuruluk durumunda topikal lubri-

kanlar ve vajinal nemlendiriciler kullan›labilir. Antidepre-

san kullan›m›na ba¤l› libido ve uyar›lma bozukluklar›nda,

kullan›lan antidepresan›n de¤ifltirilmesi hastan›n antidep-

resana adaptasyonunun beklenmesi veya ilaç dozunun et-

kin minimal doza indirilmesi tedavi seçenekleri aras›nda-

d›r. Selektif serotonin reuptake inhibitörlerine ba¤l› cinsel

disfonksiyonda sildenafil tedavisinin etkili oldu¤unu gös-

teren çal›flmalar vard›r (14). 

Östrojen replasaman tedavisi, postmenopozal kad›n-

lardaki KC‹B tedavisinde semptomlar› düzeltmede tek ba-

fl›na yeterli görünmemektedir. Ayr›ca bioaktif testosteron

seviyelerini düflürerek potansiyel bir androjen yetmezli¤ini

tetikleyebilirler. Böyle durumlarda sistemik östrojen teda-

visinin yerine östrojen içeren lokal ajanlar kullan›lmal› veya

sistemik östrojen tedavisine androjenler eklenmelidir (35).

Androjen replasman›n›n kad›nlarda kullan›m› tart›flma-

l›d›r. Androjen replasman› ile cinsel istek bozuklu¤unda

düzelme gösterilmesine ra¤men uzun dönem etkileri ko-

nusunda yeterli çal›flma bulunmamaktad›r. Androjen yet-

mezli¤i sendromu belirtilerine sahip ve serbest testoste-

ron seviyeleri düflük bulunan hastalarda androjen replas-

man› düflünülebilir. Androjen tedavisi FDA taraf›ndan

onaylanmam›flt›r. Tedavi yak›n takip alt›nda yap›lmal›d›r.

Akne, hirsutizm, erkek tipi saç dökülmesi, ses kal›nlaflma-

s› ve klitoral hipertrofi dikkatli olunmas› gereken yan etki-

lerdir (36).

Kad›n cinsel uyar›lma bozuklu¤unun medikal tedavi-

sinde kullan›lan ajanlar (L-Arjinin, zestra, l-arjinin+yohim-

bin, alprostadil, avlimil, sildenafil) genifl bir ilgi alan› bul-

mufl ancak KC‹B için güvenilirlili¤i ve etkisi kan›tlanma-

m›flt›r. Bu ilaçlar›n bir ço¤u lokal kan ak›m›n› artt›rmaya

yöneliktir. Ancak artm›fl kan ak›m›, lubrikasyon ve genital

dolgunlaflmada art›fla neden olmas›na ra¤men, subjektif

uyar›lmay› belirgin olarak etkilememektedir (14).

Orgazm bozukluklar›n›n tedavisi, en çok zorluk yaflanan

konudur. Sorunun primer mi yoksa sekonder mi oldu¤u

önem tafl›maktad›r. Primer anorgazmi, tedavisi en zor bo-

zukluk olup ço¤unlukla seks terapisi gerektirmektedir.

Pelvik duvar kaslar›ndaki gevfleklik ve güçsüzlük etyoloji-

de bir neden olabilir. Tedavide pelvik kas egzersizleri ve-

ya biofeedback yararl› olabilir. Hormon eksikli¤i olan has-

 255



talarda östrojen veya androjen replasman tedavisi düflü-

nülmelidir. Baz› hastalar›n vakum cihaz› terapisi veya zest-

radan fayda gördü¤ü bildirilmifltir (14).

Cinsel a¤r› bozukluklar›nda biliflsel davran›fl terapileri

ve efl terapileri tedavide önemli rol oynamaktad›r. A¤r›ya

neden olabilecek fizyolojik neden saptanabilirse tedavi

edilmelidir. 

Erkek cinsel fonksiyon bozuklu¤u  oral tedavisinin pa-

zardaki yerinin son on y›lda önemli bir oranda artm›flt›r.

Popülasyonun yar›s›n›n kad›n olmas› nedeniyle arflt›rmac›-

lar, medya ve ilaç endüstrisi bu denli genifl bir hasta gru-

bunu etkileyen ve ilaç pazar›nda oldukça önemli bir po-

tansiyel vadeden yeni bir ufka yani Kad›n Cinsel Disfonk-

siyonununa yönelmifltir. 2004’de erektil disfonksiyon te-

davisi  için belirtilen resmi rakam›n 2.7 milyar Dolar ve

Proctor and Gamble firmas›n›n FDA onay› alamam›fl tes-

tostosteron yamas› reklam giderleri için ay›rd›¤› fonun

100 milyon Dolar oldu¤u göz önüne al›n›rsa, KC‹B alan›n-

daki geliflmelerin önünün ne kadar aç›k oldu¤u hakk›nda

fikir sahibi olabiliriz (37,38). KC‹B’nun karanl›k yüzü dün-

yada androloglar›n çal›flmalar› ile yavafl yavafl ayd›nl›¤a

ç›kmaktad›r ancak epidemiyoloji, tan› yöntemleri ve özel-

likle tedavi aç›s›ndan  daha çok say›da genifl serili, kont-

rollu çal›flmalara ihtiyaç vard›r.
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Kronik vulvar a¤r› binlerce kad›n için ve bir çok kere

onlar›n efl ve yak›n çevresi için can s›k›c› ve yaflamdan

bezdiren bir sorun, ayn› zamanda sa¤l›k kurumlar›na karfl›

güveni sarsan ciddi bir sa¤l›k problemidir. 18 yafl üstü ka-

d›n toplumunda % 10’dan % 28’e de¤iflen oldukça yük-

sek oranlarda rapor edilmektedir. Bu yaz›da konunun

güncel tan›mlama ve s›n›flamas›, de¤erlendirme yöntem-

leri ve tedavi seçenekleri ele al›nacakt›r. 

Tan›mlama

1. Bu durumu aç›klayacak görünür bir bulgu yada özel,

klinik olarak tan›lanan nörolojik bir rahats›zl›¤›n yoklu-

¤unda, en s›k yanma tarz›nda a¤r› fleklinde tan›mlanan

vulvar rahats›zl›k hissi.

2. Kandidiyazis, herpes ve benzeri enfeksiyonlar; liken

planus, immünobülloz bozukluk ve benzeri inflamas-

yonlar; Paget, skuamoz hücreli karsinom gibi neopla-

ziler yada herpetik nöralji, spinal sinir bas›lar› gibi nö-

rolojik bozukluklar neden olmamal›d›r.

3. A¤r›n›n yeri temel al›narak yap›lan s›n›flamada:

a. yayg›n - tüm vulvan›n tutulumu: uyar›lm›fl (seksüel,

nonseksüel yada her ikisi) - uyar›lmam›fl - mikst

(uyar›lm›fl ve uyar›lmam›fl)

b. lokalize - vulvan›n bir k›sm›n›n tutulumu (örne¤in

vestibulodinia, klitorodinia, hemivulya ve benzerle-

ri: uyar›lm›fl (seksüel, nonseksüel yada her ikisi) -

uyar›lmam›fl- mikst (uyar›lm›fl ve uyar›lmam›fl)

c. vestibulitis – inflamasyonu olmayanlar ç›kar›lmal›-

d›r: uyar›lm›fl vestibulodinia’n›n yerine konmufltur –

elbise bas›s›, tampon konulmas›, pamuk uçlu apli-

katör bas›s› ve benzerleri ile vajinal giriflte rahats›z-

l›k hissi (introital disparoni)

4. Bafllang›c›na göre s›n›fland›r›ld›¤›nda

a. primer disparoni – ilk introital seksüel deneyimle

bafllayan a¤r›

b. sekonder disparoni – a¤r›s›z seksüel iliflkili belli bir

dönemi takiben introital seksüel deneyimle a¤r› 

Etyoloji

Embriyolojik anormalliklerden üriner oksalat at›m›na,

genetik yada immün faktörlerden hormonal faktörlere,

inflamatuvar - enfektif patolojilerden nöropatik de¤ifliklik-

lere kadar oldukça genifl bir da¤›l›mda ve bir çok kere bir-

den fazla nedenin bir arada bulundu¤u rapor edilmifltir.

De¤erlendirme 

Hikaye

1. Obstetrik, jinekolojik ve cerrahiyi içeren medikal du-

rumlar.

2. Barsak ve mesane fonksiyonlar›.

3. Geçirilmifl mantarla ilgili sorunlar ve/veya üriner trakt

enfeksiyonlar›.

4. Bel kalça a¤r›s› ve/veya travmas›.

a. A¤r›

i. A¤r› nerededir? A¤r›y› tan›mla. A¤r› vajina giriflinde

penil kontakt ile mi, k›smi penil penetrasyon, ful pe-

netrasyon, birazc›k itme yada derin itme, ejakülas-

yonla, penisin ç›kmas›ndan sonra yada takip eden

iflemede mi duyulmakta.

ii. sizde ya da seksüel partnerinizde penisin girifli s›ra-

s›nda gerilim olufluyor mu? 

iii. En son a¤r›n›z ne kadar sürmüfltü? Dokunmak a¤r›-

n›za neden olur mu? Bir bisiklete bindi¤inizde yada

s›k› bir giysi giydi¤inizde ac› olur mu? A¤r› olmak-

s›z›n tampon kullanabiliyor musun?

b. Pelvik döfleme gerilimi

i. Seksüel iliflki s›ras›nda pelvik döflemedeki gerilim

hissini tan›mlayabilir misiniz?

ii. Di¤er nonseksüel durumlarda pelvik döfleme gerili-

mini hissediyor  musunuz?

c. Uyar›lma: iliflkiye kalk›flt›¤›n›zda subjektif olarak uya-

r›lman›z› nas›l hissediyorsunuz? Vajinan›z›n kaygan-

l›¤›n› nas›l buluyorsunuz? Kuruluk hissi yaflad›n›z m›?

d. Yak›nman›n sonucu

i. Seksüel iliflki süresince a¤r›n›z oldu¤unda ne yap›-
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yorsunuz? Devam m› ediyorsunuz yoksa duruyor

musunuz?  

ii. ‹liflki s›ras›nda hareketsiz mi kal›rs›n›z? Yoksa çaba-

lar m›s›n›z? 

iii. Seksüel iliflki sonras› dinlenmede duydu¤unuz a¤r›

neyin sonucudur?

e. Önceki biyomedikal uygulamalar

i. A¤r›n›z ne zaman ve nas›l bafllad›?

ii. De¤erlendirmek için hangi testler yap›ld›?

iii. Hangi tedavileri ald›n›z?

f. Orgazmik fonksiyon

i. fiimdi orgazm oluyor musun?  klitoral uyar›, vajinal

uyar› veya her ikisi ile de orgazm oluyor musun? 

ii. E¤er orgazm oluyorsan kalitesinde veya orgazma

ulaflma kolayl›¤›nda bir de¤ifliklik var m›?

iii. E¤er orgazm olam›yorsan, hayat›n›n her dönemin-

de böyle miydin?  

Fizik muayene

1. Postural de¤erlendirme, pelvik pozisyonlar ve mobilite

2. Visseral de¤erlendirme, abdominal tonus ve mobilite

3. Pelvik ba¤lant›lar› ile birlikte kas yap›s›n›n özel de¤er-

lendirmesi; kronik pelvik a¤r› sendromunda iliopsoas,

piriformis, obturator internus, pubococcygeus, abdo-

minals ve quadratus lumborum en s›k tutulan kaslar-

d›r.

4. Perine/vajina/ön pelvis (iç yada d›fl); 

a. perine: skar ve deri durumu not edilir 

b. introitus: ödem-eritem-perineal badi’nin tonus ve

pozisyonu-palpasyonla a¤r›

c. pelvik döfleme: istirahat tonusu-aktif hareketin s›n›r-

lar›, kas›lma ve gevflemenin etkinli¤i-kas›lman›n de-

recesi, kitle oluflturabilme yetene¤i-palpasyonla a¤-

r›

d. ürogenital tonus: mesane-üretra-barsaklar-uterus

e. fasial tonus: levatorun fasial hatt›, pelvik fasia hatt›

5. Anüs, sfinkterler, arka pelvis

a. anüs: ödem-eritem-tonus-palpasyonla a¤r›-hemo-

roid varl›¤›

b. sifinkterler: istirahat tonusu-aktif hareketin s›n›rlar›,

kas›lma ve gevflemenin etkinli¤i

c. puborektal: istirahat tonusu-aktif hareketin s›n›rlar›,

kas›lma ve gevflemenin etkinli¤i

d. koksigeus/sakrosipinöz ligament/obturator internus/is-

kial ç›k›nt›: istirahat tonusu-konjesyon-palpasyonla a¤r›

Tedavi

Kronik vulvar a¤r›da her hastaya standart bir tedavi öner-

mek yerine hastadan hastaya de¤iflebilecek bir çok tedavi

seçene¤i düflünülmelidir. Bir çok kere a¤r›n›n etyolojisi aç›k

de¤ildir ve tedavi semptomlar› hafifletmeye yöneliktir. Kro-

nik pelvik a¤r›l› bir hastada tedavide en önemli ad›m tablo-

nun kronik visseral a¤r› sendromundan ay›rt edilmesidir.

Dikkat edilecek di¤er bir husus, doktora baflvuru öncesinde

hastalar›n % 10-56’s›n›n bir çok farkl› non-medikal tedaviler

kullanm›fl olmas› ve bunlar›n tedavi baflar›s›na olan olas›

olumsuz etkileridir. Mevcut tedavi uygulamalar›; vulvar ba-

k›m, topikal - oral - enjektabl medikasyonlar, biyofidbek, fi-

zik tedavi, düflük okzalatl› diyet ve kalsiyum suplementas-

yonu ve gerekti¤inde cerrahi tedavilerdir. Akapunktur, hip-

noterapi, nitrogliserin ve botilinum toksini kullan›m› en ye-

ni tedaviler olarak gündeme gelmifltir. Literatür incelendi-

¤inde farkl› hasta gruplar›nda % 25 den % 72’lere kadar de-

¤iflen oranlarda tedaviye yan›t bildirilmifltir.

Tedavi seçenekleri:

1. Vulvar bak›m; parfüm, kayganlaflt›r›c›, deterjan vs. irri-

tanlardan kaç›n›lmas›, pamuklu iç çamafl›r giyilmesi, su

ile y›kay›p kuru tutulmas›.

2. Topikal ajanlar; lidokainli jeller, EMLA krem, östrojen,

amitriptilin, baklofen ve bunlar›n de¤iflik kombinas-

yonlar›n› içeren kremler.

3. Oral ajanlar; antidepresanlar (amitriptilin – nortriptilin

gibi trisiklik ve venlafaksin gibi SSRI), antikonvülzanlar

(gabapentin, karbamezapim vs) ve tramadol

4. intralezyonal enjeksiyonlar; steroid,  lokal anastezikler

ve interferon alfa

5. biyofidbek ve fizik tedavi; internal (vajinal ve rektal) ve

eksternal yumuflak dokular›n mobilizasyonu ve myofa-

sial gevfletme; tetik noktalar›na bas›; visseral, ürogeni-

tal ve eklem manüplasyonlar›; elektrik uyar›s›; egzer-

siz; aktif pelvik döfleme yeniden e¤itimi; mesane ve

barsak yeniden e¤itimi; beslenme de¤iflikliklerinin dü-

zenlenmesi; ultrason ile tedavi; vajinal dilatasyon (ev-

de) ve kayganlaflt›r›c›lar›n kullan›m›

6. cerrahi tedavi;  lokal eksizyon, total vestibülektomi, pe-

rineoplasti ve pudendal sinir s›k›flmas›n›n giderilmesi.

7. kristalürinin önlenmesi; okzalattan düflük diyet, gere-

kiyorsa kalsiyum takviyesi ve bol s›v› al›m›.

8. Çoklu tedaviler ve bunlar›n seks terapisi ve/veya psi-

koterapi ile desteklenmesi.
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G‹R‹fi

Masters ve Johnson taraf›ndan tan›mlanan cinsel yan›t

döngüsü uyar›lma, plato, orgazm, çözülme olarak dört

evreye ayr›lm›flt›r. Orgazm evresi evreler aras›nda süre

aç›s›ndan en k›sa ancak cinsel haz aç›s›ndan en yo¤un ev-

redir. Bu evre erkekte ejekülasyon, kad›nda ise perine ve

vagina etraf›ndaki kaslar ile vazokonjesyon sonucu büyü-

yen dokular›n ritmik refleks kas›lmalar› ile karakterizedir.

Orgazm bir çok araflt›rmac› taraf›ndan tan›mlanm›flt›r. Ge-

nel bir tan›mla kad›nda orgazm, sonucunda bir mutluluk

ve tatmin hissini vererek cinsel olarak indüklenen vazo-

konjesyonu çözen s›kl›kla uterus ve anüs kontraksiyonlar›

ve myotoni ile birlikte vajinay› saran pelvik çizgili kaslar›n

istemsiz, ritmik kontraksiyonlar›n›n efllik etti¤i bilinç düze-

yini de¤ifltiren de¤iflken, geçici ve en yüksek s›n›rda yo-

¤un bir zevk duyma halidir (1-6).

Kad›nda orgazm evresi tam bir cinsel doyumun önko-

flulu ve psikoseksüel haz doru¤una ulaflt›ktan sonra ruhsal

bir yaflant› olarak alg›lanan, haz geriliminin çözüldü¤ü ev-

redir. Kad›nda psikoseksüel ifllevin sa¤l›kl› olup olmad›¤›-

n›n ölçütü, onun orgazm yaflant›s›d›r. Kad›n için orgazm,

ruhsal ve bedensel etkileflimin önemli rol oynad›¤› içsel

bir haz yaflant›s›d›r. Kad›nda orgazma eriflme olgusu, ka-

d›na ruhsal ve cinsel doyum sa¤layan, haz veren sevgiyi

de içeren içsel de¤er yaflant›s› biçimidir (4). Kad›n›n or-

gazma ulaflabilmesi, birbirini tamamlayan ve etkileyen ba-

z› koflullar›n yerine getirilmesine ba¤l›d›r. Bunlar fizyolo-

jik, psikolojik, sosyal ve kültürel koflullard›r. Kad›n orgaz-

m›, erke¤e göre bu koflullardan daha çok olumlu ya da

olumsuz yönde etkilenmektedir (4-7).

Bu makalenin amac› kad›n orgazm›n› etkileyen kültürel

ve psikososyal faktörleri incelemektir.

ORGAZMIN KÜLTÜREL BOYUTU

Cinsel ifade ve davran›fl insan yaflam›n›n ayr›lmaz bir

parças›d›r. Do¤umdan ölüme kadar bir yaflam dürtüsü

olarak süren insan cinsel davran›fl› tek bir biçime uymaz.

‹nsanlar cinsel dürtü, güç ve tercih ettikleri cinsel anlat›m

ve doyum aç›s›ndan farkl›d›r. Bireyin toplum içindeki ya-

flam koflullar›, içinde bulundu¤u kültür ortam›, kad›n yada

erkek olmas›, yafl›, yaflam› boyunca cinsel deneyimlerini

ne kadar gelifltirdi¤i gibi etkenler de bu farklar› belirler.

Cinsellik kültürden kültüre de¤iflti¤i gibi zaman içinde ay-

n› kültürde bireylere göre de de¤iflir. Cinsellik de kültür

içinde di¤er her fley nas›l ö¤reniliyorsa öyle ö¤renilir (8).

Kültürün Cinselli¤e Etkisi

Bireyin cinsellikle ilgili geliflme ve de¤iflimlerinde en

önemli etken içinde yetiflti¤i kültürün cinselli¤e bak›fl aç›-

s›d›r. Kültürlerin cinselli¤e bak›fl aç›lar› birbirinden farkl›

olabildi¤i gibi ayn› kültür içindeki yöresel farkl›l›klar da

cinselli¤e bak›fl› etkiler. Cinselli¤e farkl› bak›fllar kad›n cin-

selli¤inin önemli bir boyutu olan orgazm› da etkilemekte-

dir (4,6-8). De¤iflik kültürlerde cinselli¤e bak›flta farkl›l›klar

4 grupta incelenebilir (9):

Cinselli¤i bast›ran kültürler: Cinsellik tabu olarak ka-

bul edilir. Üreme amac› d›fl›nda cinsellik engellenir. Cin-

sellikten zevk al›nmas› istenmez. Masturbasyon yapmak

utanç verici ve kötüdür. Evlilik öncesi iliflki kesinlikle ya-

saklan›r. Gençler cinsel bilgiden yoksun b›rak›l›r.

Cinselli¤i k›s›tlayan kültürler: Karfl› cins arkadafll›kla-

r›na hofl bak›lmaz. Evlilik öncesi iliflki izni erkeklere veril-

mifltir. Cinselli¤e yönelik davran›fllar dikkatle izlenip de-

netlenir.

Cinselli¤e izin veren kültürler: Cinsellik hofl görül-

mez ama göz önünde de¤ilse ses ç›kar›lmaz. Evlilik önce-

si iliflki normal karfl›lanabilir. Cinsel iliflkide bulunup bulun-

mama de¤il, hangi cinsel davran›fl›n do¤ru oldu¤u tart›fl›-

l›r. Cinsellik insan yaflam›n›n do¤al bir parças› kabul edilir.

Cinselli¤i destekleyen kültürler: Cinselli¤in ö¤renil-

di¤i kültürlerdir. Cinsellik insan mutlulu¤unun bir parças›

kabul edilir. Gelenekler, görenekler arac›l›¤›yla gençlerin
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cinsel becerileri gelifltirilir. Erken cinsel deneyim olgunluk

için gerekli görülür. (Güney pasifik’te Muria toplumu, Ok-

yanusya toplumlar› (6-8).

Türkiye’de cinselli¤e bak›fl kültürel çeflitlilik nedeniyle

farkl›l›klar göstermektedir. Farkl› yöreler ve farkl› aile yap›-

lar› aç›s›ndan ilk üç grup içerisinde yer almaktad›r (9).

Kültürün Orgazma Etkisi

Kültür, bireyin cinselli¤ini flekillendirmede büyük rol

oynar. Sosyal ve tarihsel faktörleri ile kültürün, bireyin cin-

siyetini flekillendirmede ya da en az›ndan flekillendirmeye

çal›flmada büyük bir rol oynad›¤› düflünülmektedir. Kültür

ve toplumun kad›n cinselli¤i üzerindeki en belirgin etkisi

kad›n orgazm›n›n tan›nmas›d›r ve bu kad›n›n cinsellikten

zevk almas›n›n kabullenilmesi demektir. Antropologlar,

kad›n›n da erkek gibi cinsel iliflkiden zevk almas›n›n bek-

lendi¤i kültürlerde kad›nlar›n daha kolay orgazm olabildi-

¤ini, cinselli¤in konuflulmas›n›n tabu say›ld›¤› kültürlerde

ise kad›n›n orgazm güçlü¤ü yaflad›¤›n› bildirmifllerdir. Ka-

d›nlar için cinsellikten zevk almay› teflvik eden ve cinsel

iliflkiden zevk al›nmas›n› bekleyen toplumlar aras›nda Ye-

ni Gine’deki Mundugumor ve Mangaian say›labilir. Man-

gaian kad›nlar›n›n partnerleri bir kez orgazm olurken ken-

dilerinin iki ya da üç kez orgazm olduklar› ve efl zamanl›

orgazm için çabalad›klar› düflünülmektedir. Partnerlerine

çoklu orgazm yaflatamayan Mangaian erkekleri fazla de-

¤er görmezler. Spektrumun di¤er ucunda, kad›n›n koitus-

tan hiç zevk almamas› gerekti¤ini ve kad›n orgazm›n›n ol-

mad›¤›n› düflünen toplumlar vard›r. Arapesh’ler böyle bir

toplumdur ve dillerinde kad›n orgazm›n›n karfl›l›¤› bir söz-

cük bile yoktur. Benzer bir flekilde Yeni Gine’nin yüksek

kesimlerinde yaflayan Sambia toplumunda da klitorisin

herhangi bir fonksiyonu veya görevi olmad›¤› düflünülür

ve erkekler taraf›ndan hiç de¤inilmez. Ayr›ca erkekler ka-

d›n orgazm›n›n varl›¤›n› inkar ederler (1,4-7).

Kad›n Orgazm›na Büyük Bir Kültürel Engel: Kad›n

Sünneti Kimi toplumlarda kad›n›n zevk almas›n› engelle-

mek, evlenene kadar bekareti korumak, evlilikte sadakati

sa¤lamak için yap›lan kad›n sünneti kültürel bir gelenek

haline gelmifltir. Bu uygulaman›n sosyokültürel, gelenek-

sel, dinsel ve totemik temellere dayand›¤› söylenmekte-

dir. Kad›nlar›n Afrika’da ve Somali’de % 99’u, Etiyopya’da

% 90’u, Sudan’da % 85’i, M›s›r’da %97’i kad›n sünneti ol-

mufltur. Kad›n sünnetinin k›sa ve uzun dönem komplikas-

yonlar› oldukça fazlad›r. Sepsis, kanama, tetanoz, A‹DS,

idrar retansiyonu ve duygusal travma gibi k›sa dönem

komplikasyonlar›n yan› s›ra uzun dönemde ciddi jinekolo-

jik, obstetrik, psikolojik ve seksüel komplikasyonlar da s›k

görülür. Tamamen kültürel gelenek nedeniyle yap›lan ka-

d›n sünneti uygulamas› seksüel komplikasyonlar› nede-

niyle kad›n orgazm›n› da olumsuz yönde etkilemektedir

(10,11).

ORGAZMI ETK‹LEYEN PS‹KOSOSYAL FAKTÖRLER

Kad›n orgazm›, birbirini etkileyen ve tamamlayan fiz-

yolojik, psikolojik sosyal ve kültürel bir çok faktörden et-

kilenmektedir. Psikososyal faktörlerin de bu konuda

önemli rolleri vard›r. Afla¤›da orgazm› etkileyen psikosos-

yal faktörler tart›fl›lacakt›r.

Beden imaj› ve benlik sayg›s›: Olumlu beden imgesi

ve benlik sayg›s›n›n yüksek olmas› orgazm› olumlu yönde

etkilemektedir. Orgazmik bozuklu¤u olan kad›nlarda ye-

tersizlik duygular› ve olumsuz beden imgesi daha s›k gö-

rülmektedir (11,12). 

Baba - k›z iliflkisindeki olumsuzluklar: Çocuklukta

babadan ayr› olma ve baban›n kayb›, iletiflim kuramayan,

ihmalci, ilgisiz babaya sahip olma, baba-k›z iliflkisinin tat-

min edici olmamas› da ilerdeki y›llarda orgazm› olumsuz

yönde etkilemektedir (4,5,12).

Geleneksel kad›n cinsel rol ve davran›fl›n›n d›fl›na

ç›kamama: Geleneksel kad›n rolünü benimseyenlerde or-

gazm bozuklu¤u daha yüksek oranda bulunmufltur. Bu ka-

d›nlar›n çocuklukta ve ergenlikte cinsel deneyimleri s›n›r-

land›r›lm›fl, cinsel davran›fllar›na topluma uygun kat› kural-

lar konmufltur. Edilgenlik ve baflkalar›n›n istek ve gereksi-

nimlerine yan›t verir olmaya yönlendirilmifllerdir. Ayr›ca

cinsellikle ilgili her türlü duygu ve davran›fl› kontrol eder-

ler, cinselliklerini sadece efllerine yan›t vermekle s›n›rlarlar

ve cinsellik hakk›nda konuflmaktan hofllanmazlar. Cinsel

istek duyup duymad›klar›n›, neleri uyar›c› bulduklar›n›, ye-

teri kadar uyar›l›p uyar›lmad›klar›n› söylemezler ve ön se-

viflme s›ras›nda efllerine çok az kat›l›r veya hiç kat›lmazlar.

Birleflme s›ras›nda genellikle hareketsiz kal›rlar, orgazm

olup olmamalar›, hatta cinsellikten haz almalar› önemli

de¤ildir, istemedikleri halde cinsel birleflmeyi reddetmez-

ler, ancak hazz›n› art›racak aktif kat›l›mdan kaç›n›rlar. Ge-

leneksel kad›n cinsel rol ve davran›fl›n›n, bu rolü benimse-

yen kad›nlara getirdi¤i k›s›tlamalar nedeniyle orgazm

olumsuz yönde etkilenmektedir (1,4,5,7).
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Edilgenlik, çekingenlik: Kad›n›n iliflki s›ras›nda istek-

lerini ortaya koyamamas›, cinsel yönden ilgili, yan›t verici

oldu¤unda eflinin rahats›z olmas›, cinsellikten ald›¤› zevki

erkekten gizlemek zorunda hissetmesi, erke¤in iliflkiyi

bafllat›c› ve yönetici rolde olmas› ve kendine göre yönlen-

dirmesi de kad›n›n orgazm olmas›n› engellemektedir (4).

Kad›n›n evlilik iliflkileri: Çiftin genel iliflkisindeki so-

runlar ve çiftin iliflkisinin kalitesi, kad›n›n; evlilikte yaflad›-

¤› denge, mutluluk ve doyum, efline duydu¤u duygusal

yak›nl›k, efliyle cinsel uyumu, eflinin sa¤l›k sorunlar› orgaz-

m›n› olumlu yada olumsuz etkileyecek önemli durumlar-

d›r (4,6,7,13). 

Efle yönelik olumsuz duygular: Kad›n efliyle iliflkisin-

deki güç dengesinden memnun de¤ilse ve buna do¤ru-

dan karfl› ç›kam›yorsa dolayl› bir karfl› koyufl yolu olarak bir

cinsel ifllev bozuklu¤u gelifltirebilir. Efle yönelik düflmanca

duygular (aldat›lma, kötü muamele vb.) hissetme de efle

zevk vermektense zevk almaktan vazgeçme sonucunda

bir cinsel ifllev bozuklu¤u özellikle isteksizlik ve orgazm

bozuklu¤una yol açabilir (4). 

Masturbasyon veya bir partnerle orgazm: Kad›nlarda

masturbasyonla orgazm, partnerle olanlara göre daha faz-

lad›r. E¤itim artt›kça bu oran artmaktad›r. Ancak duygusal

yak›nl›¤›n paylafl›ld›¤› partnerle yaflanan orgazm deneyimi

ise daha fazla mutluluk ve doyum verir. Bazen kad›nlar or-

gazm olmad›klar› halde efllerini memnun etmek için or-

gazm taklidi yapabilirler (6,7,13,14).

Kendini b›rakma, kontrolünü yitirme korkusu: Her-

hangi bir duygunun veya uyaran›n kontrollerini aflmas›na

izin vermeyen, iliflki s›ras›nda kontrolünü kaybedece¤i

korkusuyla kendini b›rakamayan kad›nlar orgazm güçlü¤ü

yaflamaktad›rlar (11-13).

Cinsellik konusundaki korkular: Bilgisizlik, geçmifl-

teki kötü cinsel deneyimler ve erken cinsel istismar hika-

yesi gibi nedenlerin oluflturdu¤u cinsel korkular özellikle

cinsel istek ve uyar›lma üzerinde etkilidir. Cinsel korkuya

ba¤l› orgazm bozuklu¤u, ço¤unlukla istek azl›¤› ve uyar›l-

ma sorunlar›na ikincil olarak ortaya ç›kar (4,6,11).

Kat› dinsel kurallar : Masturbasyon yapmak günaht›r, cin-

selli¤in tek amac› üremedir, cinsellikten zevk almak gü-

naht›r, evlenmeden cinsel iliflkide bulunmak günaht›r, ka-

d›n›n en önemli görevi anal›k yapma ve kocas›na itaat et-

mektir gibi kat› dinsel kurallara ba¤l› olan kad›nlarda cin-

sellikten zevk alma suçluluk duygusu yaratarak orgazm›

olumsuz yönde etkilemektedir (1,3,4,6,13,14).

Sonuç olarak, kad›nda orgazm, birbirini tamamlayan ve

etkileyen fizyolojik, psikolojik, sosyal ve kültürel faktörler-

den büyük ölçüde etkilenmektedir. Bu faktörler kad›n or-

gazm›n› erke¤e göre daha olumlu veya daha olumsuz

yönde etkilemektedir.
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Cinsellik genellikle filmlerde ve televizyonda merak

uyand›ran konular olarak ele al›nmas›na karfl›n (1), bu ko-

nunun sa¤l›k profesyonelleri taraf›ndan ciddi olarak ele

al›nmad›¤› bilinmektedir (2,3). Cinsellik holistik sa¤l›k ba-

k›m› kavram›n›n tamamlay›c› bir unsuru olarak kabul edil-

di¤i halde, birçok yasal, etik, kiflisel ve profesyonel ikilem-

lerin varl›¤› nedeniyle, sa¤l›k profesyonelleri çözüme ulafl-

mada zorluk çekmektedirler. ‹nsanl›¤›n yaflamsal bir unsu-

ru olan insan cinselli¤inin de dahil edildi¤i holistik yakla-

fl›m ile sa¤l›k bak›m› verildi¤i zaman, hastalar›n gereksi-

nimleri sa¤lanm›fl olur (3).

Cinselli¤in sa¤l›k bak›m›n›n bir parças› oldu¤u tüm

sa¤l›k meslek örgütleri taraf›ndan da benimsenmektedir

(4,5) ancak sa¤l›k profesyonellerinin zaman s›n›rl›l›¤›, bil-

gi-e¤itim eksikli¤i, cinsel davran›fl konusunda kiflisel ank-

siyete nedeniyle hastalar›n cinsel davran›fllar›n› görüflme-

de zorluk yaflad›klar› belirtilmektedir (4,6).

Cinsel sa¤l›k konusunun sa¤l›k bak›m profesyonelleri

taraf›ndan ele al›nmas›n› engelleyen unsurlar›n araflt›r›ld›-

¤› bir çal›flmada, hastalar›n bu konuyu çirkin bulmalar›,

sa¤l›k profesyonellerinin hastaya cinsel sorunlar hakk›nda

soru sormada, gereksinimi olup olmad›¤›n› alg›lamada ve

sorunu belirleyip uygun yan›t› verme konusunda bilgi ek-

sikliklerinin oldu¤u belirlenmifltir (2).

Cinsel yaflam› olumsuz etkileyen sa¤l›k sorunlar›ndan

birisi de kanser ve tedavileridir. Kanser hastalar›nda ge-

nellikle sa¤l›k profesyonelleri hastal›¤›n bertaraf edilmesi-

ne odaklan›rlar. Bu nedenle cinsel fonksiyonlar›n sürdürül-

mesi ve olas› bozukluklar göz ard› edilebilmektedir. Cin-

selli¤in göz ard› edilmesinde bir di¤er engel de hastala-

r›n, efllerinin ve sa¤l›k profesyonellerinin bu konularla ilgi-

li kiflisel rahats›zl›¤›d›r. Di¤er bir önemli engel zaman s›-

n›rl›l›¤›d›r. Bak›m s›ras›nda, hastal›k, prognozu ve tedavi-

sine iliflkin e¤itim, gerekli aç›klamalar yap›l›r ve primer

semptomlar›n giderilmesine odaklan›l›r. Dolay›s›yla fizyo-

lojik bir gereksinim olan cinsel yaflam›n sürdürülmesi ço-

¤u zaman ikinci planda kal›r (7,8).

Endometrial ve servikal kanserli, cerrahi ve radyasyon

tedavisi uygulanan 27 kad›n›n incelendi¤i bir çal›flmada,

hastalar›n % 59’unun konuya iliflkin hiç bilgi almad›¤›, en

çok cinsel dan›flmanl›¤›n radyologlar taraf›ndan yap›ld›¤›,

% 85’inin de cinselli¤in konuflulmas›n› önce sa¤l›k profes-

yonellerinin bafllatmas›n› istedi¤i belirlenmifltir (5). Yine

meme kanseri tan› ve tedavisinin kad›n›n psikoseksüel

fonksiyonlar›n› ve yak›n iliflkilerini olumsuz olarak etkiledi-

¤i, ancak sa¤l›k profesyonellerinin sa¤kalan meme kan-

serli kad›nlarla beden imaj›, cinsellik ve efl ile iletiflim ko-

nular›nda nadiren konufltu¤u bilinmektedir (6).

Sa¤l›k profesyonelleri genellikle cinsel yaflam konu-

sunda ki bilgi eksiklikleri nedeniyle, hastalara öneride bu-

lunmak ve dan›flmanl›k hizmeti vermekte isteksiz davra-

nabilmektedirler. Kiflinin mahremiyetiyle ilgili konulara gi-

rilmesine karfl› gösterilen do¤al isteksizlik, cinsellikle ilgili

tutumlarla da birleflince, cinsel konular›n tart›fl›lmas› daha

da zorlaflmaktad›r. Sa¤l›k profesyonellerinin hastalara ilk

görüflmede verdikleri genel bilgiler, yaz›l› materyaller,

yarg›lay›c› bir tutum içinde olmama, konuyu özümseme-

den gelifli güzel yorumlarda bulunmama gibi yaklafl›mlar;

hastalar›n kendilerini daha rahat ve güvenli hissetmelerini

sa¤layarak, daha belirgin ve özel sorunlar›n› aç›klamalar›-

n›, yaflad›klar› güçlüklerle bafletmelerini kolaylaflt›rabilir

(1,2,9-15; www.sexualhealthmatters.com, 14.03.2005). 

Haboubi ve Lincoln (2003), sa¤l›k profesyonellerinin

(toplam 813) hastalarla cinselli¤i tart›flmaya bak›fl aç›lar›n›

de¤erlendirdikleri çal›flmalar›nda, % 90’›n›n cinsellik ko-

nusunun holistik hasta bak›m›n›n bir parças› oldu¤unu ka-

bul etmelerine karfl›n, % 86’s›n›n bu konuya yeterince

e¤ilmedi¤ini, % 94’ünün de hastalar›yla cinsellik konusu-

nu tart›flmas›n›n pek mümkün olmad›¤›n› ifade ettiklerini

bulmufllard›r. E¤itim, rahatl›k ve gönüllük aç›s›ndan grup-

lar aras›nda anlaml› farklar bulunmufltur. Cinsellik konusu-

nu tart›flmada terapistlerin hekim ve hemflirelere göre da-

ha az bilgili, rahats›z ve daha gönülsüz olduklar›n›, hekim-

lerin anlaml› olarak di¤er gruplardan daha fazla bu konu-
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yu hastalar›yla tart›flt›¤›n› gözlemlemifllerdir (16). 

Guthrie (1999), hemflirelerin büyük ço¤unlu¤unun

hastan›n cinselli¤inden sorumlu oldu¤unu kabul etti¤ini,

fakat hem hastalar›n hem de hemflirelerin bu konuyu ko-

nuflmaktan kaç›nd›klar›n› belirlemifltir (11).

Bir çal›flmada, 76 hemflire ve 74 u¤rafl terapistinin cin-

sel konularla ilgili dan›flmanl›k yap›p yapmama durumlar›

incelendi¤inde, hemflirelerin (% 60) meflguliyet terapist-

lerinden (% 37) anlaml› düzeyde daha fazla cinsel dan›fl-

manl›k konusunu ele ald›klar› ve daha e¤itimli olduklar›

saptanm›flt›r (16).

Ço¤u sa¤l›k profesyoneli cinselli¤in sadece gençler ve

sa¤lam bireylere gerekli oldu¤unu düflünmekte ve hasta-

lar›n cinsel gereksinimlerini gözard› edebilmektedirler.

Bununla iliflkili olarak, yafll› hastalar›n cinsellik ile ilgili dü-

flünlerinin araflt›r›ld›¤› bir çal›flmada, 31 hastadan 23’ü cin-

sellik konusunun yafll›larla aç›kça tart›fl›lmas› gerekti¤ini,

21’i cinsel ifllev bozuklu¤u için t›bbi konsültasyon ve te-

davi almaya istekli oldu¤u, bununla birlikte sadece dördü-

nün geçmiflte cinsellik sorunu için bir hekime baflvurdu¤u

belirlenmifltir (17).

‹lk kez 1974’te cinsel sorunlara yaklafl›m için Permissi-

on, Limited Information, Specific Suggestions, Intensive

Therapy (PLISSIT; ‹zin, S›n›rl› Bilgi, Spesifik Öneriler, Yo-

¤un Tedavi) modeli tan›mland›. Bu modelde verilen e¤i-

tim 60-90 dakika kadar zaman almaktad›r. Bu süre hasta

ve eflinden daha fazla olumlu geri bildirim almak için ge-

reklidir. Hemflire, ileri e¤itim ve dan›flmanl›k haz›rl›¤› ge-

rektirmeden ilk üç seviyedeki giriflimleri ve uygun e¤itim

faaliyetlerini sürdürebilir. 

Bu modelde izlenen ad›mlar afla¤›daki gibidir; 

• Bu yaklafl›m hastaya cinsel konular› tart›flmaya izin ver-

me ve soru sorma ile bafllar. 

• Sonra klinisyen cinsellik hakk›nda anatomi, fizyoloji,

cinsel mitler, cinsel sorunlar›n nas›l tart›fl›laca¤› gibi

konularda bilgi verir. 

• Di¤er ad›mda sorunun kökenine inilir, iyi bir anamnez

al›n›r, hangi cinsel uygulama ve iliflkinin uygun oldu-

¤una, güvenli cinsel uygulamalara hasta ve mümkün-

se efli ile birlikte karar verilir, tedavi plan› yap›l›r (vaji-

nal kayganlaflt›r›c›lar gibi) ve spesifik öneriler (okuma

materyalleri, videolar gibi) verilir.

• Son aflama olan yo¤un tedavide klinisyen hastan›n ve

eflinin duygular›n›n ve beklentilerinin bilincinde olma-

l›d›r. E¤er cinsel sorunlar›n genifl kapsaml› bak›m›n›

sa¤lamada rahat de¤illerse, uygun bir uzmana hastay›

yönlendirmelidir (2,14,18-21).

Cinsel ifllev bozukluklar›na yaklafl›m; e¤itim, farmako-

lojik ve psikoterapötik yöntemler olmak üzere üç gruba

ayr›l›r (14).

Bafllang›ç olarak hastan›n hastal›¤› ve psikososyal çev-

resi de¤erlendirilir. Kanser tan›s›ndan önce efliyle iliflkisin-

de herhangi bir sorun varsa not edilmelidir. Bu dönemde

eflinin de yard›ma gereksinimi olaca¤› gözard› edilmeme-

lidir (22). Cinsel ifllev bozukluklar›n›n de¤erlendirilmesi

aflamas›nda bozuklu¤un oluflmas›n› “haz›rlayan”, “ortaya

ç›karan” ve “sürdüren” faktörler göz önüne al›narak, kifli-

ler bilgilendirilerek terapiye bafllanmal›d›r (23). Ayr›ca kli-

nisyenler hastalarla belirli aral›klarla yeterli zaman ay›ra-

rak, daha derin de¤erlendirmeler yapmak için ALARM

De¤erlendirme Yöntemi (A-Activity, L-Libido/desire, A-

Arousal/orgazm, R-Resolution, M-Medical history; A-cin-

sel aktivite, L-libido/cinsel istek, A-uyar›lma/orgazm, R-

çözülme, M-t›bbi öykü) kullanabilirler (Tablo 1) (24).

Cinsel sorunlar›n ço¤u psikolojik ve t›bbi tedaviye ge-
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Tablo 1. ALARM De¤erlendirme Yöntemi*

EYLEM SORULAR

A-Activity
(A-cinsel aktivite) Hangi s›kl›kta cinsel iliflkiye giriyor sunuz?

L-Libido/desire
(L-libido/cinsel istek) Cinsel aktiviteye istek ve/veya ilginizde de¤ifliklik var m›? E¤er varsa nas›l?

A-Arousal/orgazm Ereksiyon olma/kayganlaflma yetene¤inizde de¤ifliklik var m›?
(A-uyar›lma/orgazm) Cinsel heyecanla ejekülasyon/vajinal kontraksiyon deneyimleyebiliyor musunuz? 

R-Resolution Cinsel rahatlama veya gerginlikten kurtulma duygular›n›zda herhangi bir fark
(R-çözülme) dikkatinizi çekiyor mu?

M-Medical history
(M-t›bbi öykü) K›saca cinsel aktivitenize/yan›t›n›za engel olan öykünüzü tan›mlayabilir misiniz?

* Shell J.A.: Evidence-based practice for symptom management in adults with cancer: Sexual dysfunction. Oncology Nursing Forum, 29(1): 53-69, 2002.



rek kalmadan, konuya iliflkin e¤itim ve önerilerle giderile-

bilir. Bir kanser merkezinde cinsel sorunu olan 384 hasta-

n›n sadece bir veya iki kez görüflme ile cinsel sorunlar›n›n

azald›¤› belirlenmifltir (7).

Hastal›k ve tedavisiyle ilgili psikososyal ve cinsel so-

runlar›n zaman›nda tart›fl›lmas› cinsel sorunlar› önleyebilir,

hasta ve eflinin cinsel iliflkilerini gelifltirebilir (14,22). Has-

talar›n eflleri de yaln›zl›k, belirsizlik, iletiflim biçiminde de-

¤ifliklik, çocuklar›na ne söyleyece¤ini bilememe, hastal›-

¤›n tüm aileyi etkileyece¤i korkusu, evdeki rollerinin art-

mas› ile ilgili güçlükler yaflad›klar›n› bildirmifllerdir (1).

Genellikle efller birbirlerinin anksiyete ve depresyonla-

r›yla ilgilenmeye haz›rl›ks›zd›r, bu da onlarda k›zg›nl›k ya-

rat›r. Bu nedenle hasta ve efline bafla ç›kma yöntemleri

ö¤retilerek yard›mc› olunabilir (25). E¤er efllerden biri bu

konuyu sürdürmek (tart›flmak) istemezse, buna sayg› du-

yulmal›, fakat tart›flma f›rsat› bulundu¤unda da konu ele

al›nmal›d›r (11). 

Hastal›klar› hakk›nda sa¤l›k profesyonellerine soru sor-

maktan çekinmeyen hastalar›n, pasif ve boyun e¤ici bir

yaklafl›mla kabul edenlere k›yasla, kendilerine uygulanan

tedaviyle daha h›zl› iyilefltiklerini, tedavi sonuçlar›n›n da-

ha olumlu oldu¤unu gösteren çal›flmalar vard›r

(www.apa.org,09.01.2003). Hastalara problem çözme

yöntemlerinin ö¤retilmesi, daha bilinçli seçimler yapmala-

r›na ve iletiflim becerilerini ö¤renerek, gerek sa¤l›k profes-

yonelleri ile gerekse ailesiyle yap›c› bir iletiflim kurmalar›-

na yard›mc› olabilir.

Psikoterapi yaklafl›mlar›ndan grup terapilerinin kanser

hastalar› aç›s›ndan önemli bir tedavi modeli oldu¤u konu-

sunda görüfl birli¤i vard›r. Grup tedavileri e¤itimli onkolo-

ji ve konsültasyon-liyezon hemflireleri taraf›ndan yürütüle-

bilir (26). Terapi grubu, belirli bir cinsel sorun hakk›nda

utanan, anksiyöz veya suçlu hisseden hastaya, güçlü bir

destek sistemi sa¤lar (27). Duygular›n d›fla vurulmas›,

hastalar›n birbirine destek vermesi, biliflsel aç›dan daha

nesnel bak›fl aç›s›na var›lmas› grup terapisinin temel ilke-

lerdendir. Yap›lan kontrollü çal›flmalardan elde edinilen

kazan›mlar; stresin azalmas›, benlik sayg›s›n›n artmas›,

kendini de¤erlendirmede daha olumlu bak›fl aç›s›n›n ka-

zan›lmas›, anksiyetenin azalmas› ve kontrol duygusunun

geliflmesi fleklinde olmaktad›r. ‹lerlemifl meme kanserli

kad›nlarda, grup terapisi ile birlikte a¤r› kontrolü için gev-

fleme teknikleri ve hipnoz kullan›ld›¤›nda, dokuz ay içeri-

sinde stres ve a¤r›n›n azald›¤›, iyilik halinin artt›¤› gözlen-

mifltir (26). 

Sonuç olarak, sa¤l›k profesyonelleri hastalar›n normal

cinsel fonksiyonunu geçici ya da kal›c› etkileyebilen hasta-

l›klar› bilmeli, uygun iletiflim tekniklerini kullanarak hasta-

larla cinsel yaflam› konusunda konuflabilmeli, e¤itim vere-

bilmeli ve özel tedavi gerekli durumlarda ilgili uzmanlara

yönlendirmelidir.
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Girifl

Literatürde meme kanseri tan›s› ile tedavi gören hasta-

lar›nda cinsel problemlere iliflkin prevalans›n tam olarak ta-

n›mlanmam›fl olmas›na ra¤men % 40-100 aras›nda oldu¤u-

nu tahmin edilmektedir. Yaflanan cinsel sorunlar›n da önce-

den var olan cinselli¤e negatif tutuma, yafla-ba¤l› de¤iflik-

liklere, psikolojik duruma ve uygulanan tedavi yöntemleri-

nin (cerrahi tedavi, kemoterapi, radyoterapi, hormonotera-

pi) neden oldu¤u yan etkilere (vücut imaj›nda de¤ifliklik,

yorgunluk, bulant›-kusma, menopozal semptomlar vb)

ba¤l› olabilece¤i düflünülmektedir (3,6,7,10,11,15,16).

Meme kanseri tan›s› ile sistemik tedavi alan hastalara

yönelik e¤itim kitapç›¤› haz›rlamak amac›yla gerçeklefltiri-

len bu çal›flmada hedefimiz sistemik tedavi alan hastalar›n

cinsel fonksiyonlar›n› ve cinsel fonksiyonlar› etkileyen fak-

törleri tan›mlamakt›r.

Materyal ve Metod

Çal›flma, Haziran-Ekim 2003 tarihleri aras›nda ‹stanbul

Üniversitesi Onkoloji Enstitü’sünde gerçeklefltirilmifltir.

Çal›flmaya kemoterapi veya hormonal tedavi alan, son 6

ay içinde radyoterapi tedavisi almam›fl, cinsel aç›dan ak-

tif, en az ilk okul mezunu olan, Türkçe okuyabilen, yazabi-

len, iletiflim kurabilen ve çal›flmaya kat›lmay› kabul eden

toplam 40 meme hastas› al›nm›flt›r. 

Çal›flmaya iliflkin veriler, yaklafl›k 40 dakika süren tek

görüflmede elde edilmifltir. Hastalarla yap›lan görüflme s›-

ras›nda literatür do¤rultusunda haz›rlanan ve hastan›n cin-

selli¤ini etkileyebilecek faktörleri içeren Hasta Tan›m For-

mu kullan›larak hastalar›n bireysel özellikleri ve hastal›¤a

iliflkin özellikleri de¤erlendirilmifltir. Buna ek olarak cinsel

fonksiyonlar›n de¤erlendirilmesinde FSFI (Kad›n Cinsel

Fonksiyon ‹ndeksi) ve depresyon düzeyinin belirlenmesin-

de de Beck Depresyon Ölçe¤i kullan›lm›flt›r.

FSFI (Kad›n Cinsel Fonksiyon ‹ndeksi) Rosen ve ark. ta-

raf›ndan (2000) gelifltirilen ve kad›nlar›n son 4 hafta için-

deki cinsel fonksiyonlar›n› de¤erlendirmek amac› ile kulla-

n›lan bir ölçektir. Toplam 19 maddeyi içeren FSFI 6 alt bo-

yuttan (cinsel istek, uyar›lma, kayganl›k, orgazm, tatmin

ve a¤r›) oluflmaktad›r (13). Türkçe geçerlilik ve güvenirlik

çal›flmas› Androloji Derne¤i taraf›ndan yap›lan ölçe¤in

kendi çal›flma grubumuzda güvenirlili¤ini de¤erlendirdi-

¤imizde alt gruplara iliflkin Cronbach’s alfa de¤erlerinin

0.86-0.99 aras›nda ve genel ölçe¤in Cronbach’s alfa de-

¤erinin 0.99 oldu¤unu belirleyerek bu ölçe¤in meme kan-

seri tan›s› ile sistemik tedavi alan hastalar›n cinsel fonksi-

yonlar›n›n de¤erlendirilmesinde geçerli ve güvenilir bir

araç oldu¤u belirlenmifltir. 

Beck Depresyon Ölçe¤i depresyonda görülen vegeta-

tif, duygusal, biliflsel ve motivasyonel belirtileri de¤erlen-

dirmek amac› ile Beck taraf›ndan (1961) gelifltirilmifltir. Ül-

kemizde depresyonun tan›mlanmas›nda yayg›n olarak

kullan›lan bu ölçe¤in Türkçe uyarlamas› üniversite ö¤ren-

cilerinde Hisli ve Erten (8) taraf›ndan 1984 y›l›nda, polik-

linik hastalar›nda da Devrimci ve ark. (5) taraf›ndan 1986

y›l›nda ya›lm›flt›r. 

Verilerin deperlendirilmesinde SPSS 11.5 Program› (‹s-

tanbul Üniversitesi) kullan›lm›flt›r. De¤erlendirmede veri-

lerin özelli¤ine dayanarak tan›mlay›c› istatistikler ve non-

parametrik testler tercih edilmifltir.

Sonuçlar

Kiflisel ve Hastal›¤a ‹liflkin Özelliklerin Da¤›l›m›

Yap›lan de¤erlendirmeler sonucunda % 42.5’i 40-49 yafl

grubunda, % 60’› ev han›m›, % 47.5’i ilk okul mezunu olan

hastalar›n % 80’inin gelir düzeyinin iyi ve BMI’nin

`x=28.86±4.65 oldu¤u saptanm›flt›r (Tablo 1). Hastalar›n

hastal›¤a iliflkin özelliklerinin da¤›l›m›n› de¤erlendirildi¤inde

ise % 42.5’inin Evre IV, % 57.5’inin EGOC 0, % 87.5’inin ön-

cesinde amaliyat oldu¤u, %60’›n›n kemoterapi ve % 40’›n›n

hormonal tedavi almakta oldu¤u belirlenmifltir (Tablo 2).

Sistemik tedavi alan meme kanserli kad›nlarda
cinsel fonksiyonlar›n de¤erlendirilmesi

1Gülbeyaz Can, 1Zehra Durna, 2Adnan Aydiner, 2P›nar Saip, 3Atefl Kad›o¤lu
1‹stanbul Üniversitesi Florence Nightingale Hemflirelik Yüksekokulu, 2‹stanbul Üniversitesi Onkoloji Enstitüsü,
3‹stanbul Üniversitesi ‹stanbul T›p Fakültesi Androloji BD
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Cinsel Fonksiyonlar ve Depresyon

Meme kanseri tan›s› ile sistemik tedavi alan hastalar›n

cinsel fonksiyonlar›n› Kad›n Cinsel Fonksiyon ‹ndeksi’ni

kullanarak de¤erlendirdi¤imizde hastalar›n FSFI puan orta-

lamas›n›n`x=14.55 ± 12.76 oldu¤u ve cutt off noktas›na

göre bu puan›n % 67.5’inde 26.55’in alt›nda, % 32.5’inde

26.55’in üzerinde oldu¤u belirlenmifltir. Son 4 hafta için-

de % 50’si cinsel aktivitede bulunmayan hastalar›m›z›n %

17’si tedavinin cinsel yaflam›n› etkilemedi¤ini ifade eder-

ken, % 40’› tedaviye bafllad›ktan sonra cinsel aktivitede

bulunmad›¤›n› belirtmifltir. Genel anlamda tedaviye ba¤l›

cinsel yaflam› etkilenen hastalar›m›z›n cinsel aktivitede

bulunanlar›n en fazla istek ve uyar›lmada sorun yaflad›¤›

saptan›rken, son 4 hafta içinde cinsel aktivitede bulunma-

yan hastalar›n % 45’flinin de cinsel aktivitede bulunma is-

te¤i oldu¤u belirlenmifltir (Tablo 3).

Beck Depresyon Ölçe¤ini kullanarak depresyon düze-

yini de¤erlendirdi¤imiz grubumuzda hastalar›n % 47.5

(n=19)’sinin normal, % 25 (n=10)’inin hafif duygu/durum

bozuklu¤u, % 10 (n=4)’unun borderline klinik depresyon

ve % 17.5 (n=7)’inin de orta dereceli depresyon yaflad›¤›

saptanm›flt›r. 

Cinselli¤i Etkileyen Faktörler

Cinselli¤i etkileyen faktörler kiflisel özellikler ve hasta-

l›¤a iliflkin özellikler olmak üzere iki grup alt›nda incelen-

mifltir. Yap›lan de¤erlendirmeler sonucunda cinselli¤i et-

kileyen faktörler olarak kiflisel özelliklerden (yafl, BMI, ge-

lir düzeyi, e¤itim, meslek) mesle¤in, hastal›¤a iliflkin özel-

liklerden (depresyon düzeyi, Evre, EGOC, ameliyat olma

durumu, sistemik tedavi türünün) de depresyon düzeyi-

nin önemli de¤iflkenler oldu¤u belirlenmifltir. Çal›flma
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Tablo 1. Kiflisel Özelliklerin Da¤›l›m› (n=40)

n %

Yafl
30-39 9 22,5
40-49 17 42,5
50-49 14 35,0

E¤itim
‹lkokul 19 47,5

Ortaokul 4 10,0
Lise 7 17,5

Yüksekokul 10 25,0
Meslek

Ev han›m› 24 60,0
Memur 5 12,5
Emekli 11 27,5

Gelir Düzeyi
Kötü 8 20,0

‹yi 32 80,0
Sosyal Güvence

Yok 3 7,5
Var 37 92,5

Tablo 2. Hastal›¤a ‹liflkin Özelliklerin Da¤›l›m› (n=40)

n %

Evre
I 11 27,5
II 8 20,0
III 4 10,0
IV 17 42,5

Ameliyat Durumu
Olmufl 35 87,5

Olmam›fl 5 12,5
Ameliyat Türü

Lumbektomi 9 22,5
Mastektomi 20 50,0

Bilinmiyor 11 27,5
Sistemik Tedavi

Kemoterapi 24 60,0
Hormonal Tedavi 16 40,0

EGOC
0 23 57,5
1 10 25,0
2 4 10,0
3 3 7,5

Tablo 3. Genel Grupta ve Cinsel Aktivitede Bulunanlar›n FSFI Alt Grup ve Genel Ölçek Puanlar›n›n Da¤›l›m› (n=40)

Genel Grupta Son 4 hafta ‹çinde Cinsel
(n=40) Aktivitede Bulunanlarda

(n=20)

`x ±SD Med. Min. Maks. `x ±SD Med. Min. Maks.

‹stek 2,67 1,24 2,70 1,20 6,00 3,39 1,14 3,60 1,20 6,00
Uyar›lma 1,82 2,04 0,90 0,00 6,00 3,62 1,31 3,90 1,20 6,00
Kayganl›k 2,50 2,62 1,20 0,00 6,00 4,99 0,99 5,25 2,40 6,00
Orgazm 2,34 2,62 0,60 0,00 6,00 4,68 1,62 5,20 1,20 6,00
Tatmin 2,74 2,18 1,40 0,80 6,00 4,64 1,46 5,00 1,20 6,00
A¤r› 2,48 2,68 1,00 0,00 6,00 4,96 1,34 5,60 2,00 6,00
FSFI 14,55 12,76 6,80 2,00 36,00 26,28 6,60 28,20 9,20 36,00



grubumuzda cinsel aktivitede bulunmayan fakat çal›flan

bayanlar›n ev han›m› ve emeklilere göre cinsel istek pu-

anlar›n›n daha yüksek oldu¤u belirlenmifltir (c2KW=6.12,

p=0.04). Genel grupta depresyon düzeyi artt›kça hastala-

r›m›z da cinselli¤inin genel anlamda ve her alt boyutta

olumsuz yönde etkilendi¤i, son 4 hafta içinde cinsel akti-

vitede bulunanlarda ise depresyon düzeyi artt›kça cinsel

istek düzeylerinin, orgazma ulaflma düzeyinin ve tatmin

düzeyinin azald›¤› ve genel anlamda cinselli¤inin olum-

suz yönde etkilendi¤i saptanm›flt›r (Tablo 4).

Tart›flma

Meme kanseri tan›s› ile sistemik tedavi alan hastalar›n

cinsel fonksiyonlar›n› ve cinsel fonksiyonlar› etkileyen fak-

törleri de¤erlendirmek amac› ile planlad›¤›m›z bu çal›fl-

mada tedaviye bafllad›ktan sonra hastalar›n yar›s›n›n cin-

sel yaflam›n› sonland›rd›¤› ve depresyon düzeyi artt›kça

cinsel aktivite düzeylerinin olumsuz yönde etkilendi¤i be-

lirlenmifltir. Literatür taramas›nda meme kanserinin siste-

mik tedavisi s›ras›nda cinsel fonksiyonlar›n etkilenme dü-

zeyini araflt›ran çal›flmalara rastlanmam›fl olmas›na ra¤-

men pek çok kaynakta bu tedavi dönemi s›ras›nda hasta-

lar›n cinsel fonksiyonlar›n›n sistemik tedavilerin direkt ya-

da indirekt etkisilerine ba¤l› etkilendi¤i bildirilmifltir (2-

4,6,7,11). 

Bu hasta grubu ile yap›lan cinsellik çal›flmalar› daha

çok tedavi öncesi ve sonras› cinsel fonksiyonlardaki de¤i-

fliklikleri de¤erlendirmifltir ve sonuçlar tedavi sonras›nda

bile bu hasta grubunda cinsel fonksiyonlar›n uzun süreli

etkilendi¤ini bildirilmifltir. Barni ve Mondin, 12 ay önce

cerrahi tedavi olmufl, cinsel aç›dan aktif (% 96), tedavisini

tamamlam›fl 50 meme hastas› ile gerçeklefltirdikleri çal›fl-

mada tedavi sonras› hastalarda cinsel fonksiyonlar›n azal-

d›¤›n› ve en fazla yaflanan sorunlar›n s›ras›yla cinsel istek

kayb› (% 64), cinsel istekte azalma (% 48), orgazm güçlü-

¤ü (% 44), vajinal kuruluk (% 42), disparoni (% 38) ve va-

jinismus (% 30) oldu¤unu bildirmifllerdir (1). Buna ek ola-

rak Ganz ve ark. (6) ve Young-McCaughan (17) kemote-

rapiden belli bir süre sonra bile kemoterapi alanlarda al-

mayanlara k›yasla cinsel sorunlar›n daha fazla yafland›¤›n›

bildirmifllerdir. Young-McCaughan 7 y›l sonra kemoterapi

alan hastalarda almayanlara k›yasla vajinal kurulu¤unun

5.7, libido azalmas›n›n 3, disparoninin 5.5 ve orgazma

ulaflmada zorlu¤un 7.1 kat daha fazla oldu¤unu bildirmifl-

tir (17). Bu sonuçlardan farkl› olarak Joly ve ark. ise 10 y›l

sonra KT alan ve almayan hastalar aras›nda cinsel sorunlar

aç›s›ndan fark olmad›¤›n› bildirmifltir (9). Bu da bize ke-

moterapinin cinsel yaflama olumsuz etkisinin uzun y›llar

devam etti¤ini göstermektedir. 

Hormonal tedavi alan hastalar›n cinsel fonksiyonlar›n›

de¤erlendiren çal›flmalar› inceledi¤imizde; Moltimer ve

ark. (12) hormonal tedavi alan hastalar›n % 22’sinde cin-

sel istekte azalman›n, % 20’sinde uyar›lmada azalman›n,

% 30’unda orgazma ulaflmada zorlanman›n oldu¤unu ifa-

de ederken, Young-McCaughan (17) tedaviden 7 y›l son-

ra, Ganz ve ark.’da (6) 1-5 y›l sonra bu etkinin ortadan

kalkt›¤›n› ifade etmifllerdir. Bu da bize kemoterapiye k›-

yasla hormonal tedavinin cinselli¤e olumsuz etkisinin da-

ha k›sa vadeli oldu¤unu göstermektedir. 

Yapt›¤›m›z çal›flma ile Beck Depresyon Puan›na göre

bu hasta grubunun % 27.5’inin profesyonel deste¤e ihti-

yac› oldu¤unu ve depresyon düzeyi artt›kça cinselli¤inin

olumsuz yönde etkilendi¤ini belirledik. Schag ve ark. 227

yeni tan› alan hastalar› cerrahi tedaviden 1 ay ve 1 y›l son-

ra de¤erlendirmifl ve psikolojik stres düzeyi artt›kça cinsel

iliflkiye isteksizli¤in, cinsel uyar›da zorlanman›n ve orgaz-
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Tablo 4. Genel Grupta ve Cinsel Aktivitede Bulunanlar›n FSFI ve Beck Depresyon Puanlar› Aras›ndaki ‹liflkinin De¤erlendirilmesi

Beck Depresyon Puan›

Genel Grupta Cinsel Aktivitede Bulunanlar
(n=40) (n=20)

rs p rs p

‹stek -0,59 0,0001 -0,52 0,02
Uyar›lma -0,34 0,03 -0,41 0,07
Kayganl›k -0,29 0,07 -0,25 0,29
Orgazm -0,36 0,03 -0,49 0,03
Tatmin -0,35 0,03 -0,44 0,05
A¤r› -0,31 0,04 -0,35 0,13
FSFI -0,42 0,007 -0,44 0,05
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ma ulaflmada zorlanman›n artt›¤›n› ifade ederek çal›flma-

m›zdaki sonuçlara benzer sonuçlar elde etmifllerdir (14).

Sonuç olarak meme kanseri tan›s› ile sistemik tedavi

alan hastalar›n cinsel yaflam›n›n çok fazla etkilendi¤i ve bu

hastalar›n cinsel yaflam›nda depresyon düzeyinin oldukça

önemli bir de¤iflken oldu¤u belirlenmifltir. Bu nedenle me-

me kanseri tan›n›n konmas› ile hastalar bir bütün olarak ele

al›nmal›, psikolojik destek verilmeli ve geçmifl cinsel ya-

flamlar› de¤erlendirilerek kullan›lan tedavi yaklafl›mlar›n›n

cinsel yaflama etkisi ve bafl etme stratejileri aç›klanmal›d›r.
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Yap›lan çal›flmalarda cinsel fonksiyon bozuklu¤u olan

kad›nlar›n de¤erlendirilmesinde vajinal fotopletismografi

veya dupleks Doppler ultrasonografi kullan›larak hipo-

gastrik sistemin hemodinamik de¤erlendirilmesi uygulan-

m›flt›r. Bununla birlikte bu tür hemodinamik de¤erlendir-

melerin klinik önemi henüz tam olarak tan›mlanmam›flt›r.

Periferal genital uyar›lma yan›tlar› ile hipogastrik-pudental

arteriyel yata¤›n hemodinamik bütünlü¤ü aras›ndaki iliflki-

yi gösterecek daha ileri çal›flmalara ihtiyaç vard›r.

Bu çal›flmada 12 ayl›k sürede  poliklini¤e seksüel dis-

fonksiyon nedeni ile baflvuran 142 kad›n hastan›n seksüel

uyar›s›n› de¤erlendirmek amac› ile yap›lan dupleks Dopp-

ler ultrasonografi sonuçlar› retrospektif olarak de¤erlendi-

rildi. Klitoral flaft çap› ölçüldü. Tunika ve korporeal erektil

doku gri skala ultrasonografi ile de¤erlendirildi. Klitoral

hemodinamik bilgiler kaydedildi. Daha sonra korpus

spongiosum de¤erlendirilerek korpus spongiosum arte-

rindeki hemodinamik bilgiler kaydedildi. Hasta maksi-

mum uyar›lma düzeyine ulaflt›¤›nda elektronik ba¤lant›

sistemi ile görevliyi bilgilendirdi. Hastalarda standart 15

dakikal›k erotik video ve vibratör ile seksüel stimülasyon

sa¤land› ve devam ettirildi. Uyar›lma sonras› ayn› sonog-

rafik teknikler ile gri sakala, hemodinamik ve volumetrik

de¤erlendirmeler tekrar edildi. 

Gri skala incelemde 138 kad›nda homojen erektil do-

ku ve düzgün, devaml›l›¤› olan tunika albuginea (kal›nl›k

≤2mm) saptand›. 139 kad›nda Labial korpus spongiosum

uniform olarak hipoekoikti, tunika albuginea yok veya in-

ce idi. Yedi kad›nda korpus spongiosum erektil dokusun-

da veya tunika albugineada veya korpus spongiosumda

noktasal hiperekoik bölgeler vard›. Bu 7 kad›n›n hepsinde

künt perineal travma öyküsü (bisiklet kazas› gibi) vard›.

Volumetrik ve hemodinamik bilgiler tabloda özetlenmifl-

tir. Ayr›ca uyar› sonras› klitoral ve spongiosal çapta belir-

gin art›fl vard› (<0.05).

Bu çal›flma ultrasonografinin kad›n cinsel fonksiyon

bozuklu¤unda kullan›labilece¤ini göstermekle birlikte ha-

la teflhiste standart bir yöntem olarak kabul edilmesinden

önce baz› konulara dikkat çekmek gerekir. 1) Seksüel dis-

fonksiyonu olmayan kad›nlarda hemodinamik ve volu-

metrik de¤erlerin normal s›n›rlar› ile ilgili yeterli bilgi yok-

tur, 2) Görsel-iflitsel ve mekanik uyar›lma ofis flartlar›nda

yeterli genital düz kas relaksasyonu dolay›s› ile optimal

vasküler yan›t sa¤lamayabilir, 3) Vasküler yan›t›n maksi-

mize edilmesi için vazoaktif farmakolojik ajan stratejileri-

ne ihtiyaç vard›r, 4) Probe boyutu, ultrasound h›z› gibi tek-

nik konular önemlidir.

Çeviri:
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Seksüel disfonksiyonlu kad›nlarda seksüel
stimülasyon öncesi ve sonras› genital dupleks
Doppler ultrasonografi: Gri skala, volümetrik ve
hemodinamik bulgular

Garcia S, Talakoub L, Maitland S, Dennis A, Goldstein I, Munarriz R.
Fertil Steril. 2005 Apr;83(4):995-9

Tablo 1. Görsel-iflitsel-mekanik seksüel uyar› öncesi ve
sonras›, klitoral ve korpus spongiosal hemodinamik ve vol-
umetrik de¤erler

Baseline Uyar› sonras› P de¤eri

Klitoral çap 0.9±0.33 1.2±0.48 <.001

Klitoral PSV 12.2±3.8 21.6±7.4 <.001

Klitoral EDV 2.9±1.9 6.7±3.7 <.01

Klitoral RI 0.57±0.11 0.69±0.09 .10

Korpus spongiosum çap› 1.2±0.7 1.8±0.9 .05

Korpus spongiosum PSV 10.8±4.6 19.4±9.4 <.05

Korpus spongiosum EDV 4.0±3.2 7.8±3.0 .05

Korpus spongiosum RI 0.45±0.59 0.64±0.08 .40

PSV= Pik sistolik ak›m h›z›, EDV= Enddiastolik ak›m h›z›, RI= Resistiv indeks
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Geçmifl istatistiklerde, Amerika Birleflik Devletlerinde-

ki kad›nlar›n % 43’ü kadar›n›n kad›n cinsel disfonksiyo-

nundan (KCD) etkilenmifl oldu¤u öne sürülmektedir. Elli

ile 74 yafllar› aras›ndaki yaklafl›k 10 milyon kad›n›n azalm›fl

istek, orgazma ulaflamama, iliflki s›ras›nda a¤r› gibi seksü-

el flikayetlerinin bulundu¤u rapor edilmifltir. Erkeklere k›-

yasla kad›nlardaki seksüel problemler daha yayg›nd›r ve

muhtemelen seksüel disfonksiyon kad›nlarda erkeklerden

daha s›kt›r, buna ra¤men kad›n cinsel disfonksiyonu üze-

rine yap›lm›fl klinik çal›flmalar azd›r. 

Bugüne kadar birçok klinik çal›flmada nörolojik duyu

kusurlar›n›n kad›n cinsel disfonksiyonunun nedeni olup ol-

mad›¤› araflt›r›lm›flt›r. Kantitatif duyu testleri (Quantitative

sensory testing); vibrasyon, bas›nç, termal eflik de¤erleri-

ni içermekte, santal ve periferik sinir sistemini de¤erlen-

dirmek için geçerli ilk ispatlanm›fl testlerdir. Romanzi ve

arkadafllar› geçerli bir anket ile tan›mlanm›fl KCD’si olan

hastalarda taktil eflik de¤erlerinin geçerlili¤ini ispatlam›fl-

lard›r. Geçmifl bir çal›flmam›zda, yafl›n ve menapozun ka-

d›n genitalyas› üzerinde negatif etkisi oldu¤unu göster-

mifltik fakat bu veriler seksüel fonksiyonlar ile iliflkilendiril-

memiflti. Bu çal›flmada ise amac›m›z, kantitatif duyu test-

leri ve geçerli seksüel fonksiyon sorgulamalar› ile KCD’li

hastalarda nörolojik kusurlar›n bulunup bununmad›¤›n›

araflt›rmakt›r. 

Bu amaç için Temmuz 2002 ile Haziran 2003 tarihleri

aras›nda klini¤imizin ürojinekoloji ve jinekoloji kliniklerine

baflvuran hastalardan onay formu imzalat›larak, detayl›

nörolojik, jinekolojik ve obstetrik anamnezleri al›narak ça-

l›flmaya al›nd›. Çal›flmaya al›nan hastalardaki en s›k nöro-

lojik problem periferik nöropati ve santral sinir sistemi

hastal›klar› öyküsüydü. Menapoz ise; menslerin en az bir

y›ld›r olmamas› veya FSH’n›n 20 IU/L’den daha fazla oldu-

¤u en az 3 ayl›k mens yoklulu¤u olarak tan›mland›. Çal›fl-

madan d›fllama kriteleri olarak; 18 yafl›ndan küçük olmak,

periferik nöropati varl›¤›, santral sinir sistemi hastal›¤›, HIV

infeksiyonu, gebelik, mens ve aktif vulvar lezyon, olarak

kabul edildi. Son 12 ayd›r seksüel olarak aktif hastalar ça-

l›flmaya dahil edildi. 

Çal›flmaya dahil olan hastalara, özel bir odada 31 soru-

dan oluflan geçerlili¤i ispatlanm›fl Pelvik organ prolapsusu

ve üriner inkontinans seksüel fonksiyon anketi (PISA) ya-

p›ld›. Bütün PISA yan›tlar› orjinalinde oldu¤u gibi 5 puan-

l› “Likert” tipi skala ile de¤erlendirildi. Düflük skorlar kötü

seksüel disfonksiyonu göstermekteydi. 

Hastalar PISA yan›tlar›na ve KCD Uluslararas› Konsen-

sus gelifltirme konferans› kriterlerine göre; [‹stek bozuklu-

¤u (‹B), uyar›lma bozuklu¤u (UB), orgazm bozuklu¤u

(OB), a¤r› bozuklu¤u (AB)] olacak flekilde, 4 altgruba ay-

r›ld›lar.

S2 dermatomu boyunca iletilmekte olan vulva, klitoris,

eksternal uretral meatus, sa¤, sol perine ve medial ayak

bile¤ine duyu muayenesi yap›ld›. Bas›nç eflik de¤erleri

Semmes-Weinstein monofilamentleri (Nort Coast Medi-

cal, Morgan Hill, Calif.) ile tan›mland›. Monofilamanlar ge-

nital muayene alanlar›na artan kal›nl›¤a göre (artan bas›n-

c› iletecek flekilde) hastalar taktil uyar›y› hissedene kadar

yerlefltirildi. Vibrasyon eflik de¤erleri ise 120 Hz’e sabit-

lenmifl bioteziometriden (Biomedical Instrument Com-

pany, Newbury, Ohio) gönderilen uyar› sinyalleri ile de-

¤erlendirildi. 

Elde edilen veriler STATA 8.2 (Statacorp, College Sta-

tion, Tex.) ile de¤erlendirildi. ‹statistiksel anlaml› P de¤e-

ri .05’ten az olarak kabul edildi. 

PISA’y› yan›tlayan ve nörolojik muayene edilen 56 ka-

d›n de¤erlendirildi. Hastalar›n % 85’i premenapozaldi. 29

hasta (% 52,8) asemptomatikti ve kontrol grubunu olufl-

turdu. 27 hasta (% 48,2) ise seksüel disfonksiyon grubun-

da idi. Her iki grup aras›nda yafl, parite, menapozal durum

ve vücud kitle indeksi birbirine yak›nd›. Seksüel disfonksi-

yon grubu; ‹B % 16,1 (n=9), UB % 26,8 (n=15), OB % 25

(n=14), AB %12,5 (n=8) meydana gelmekteydi ve 13

hasta birden fazla KCD grubuna dahildi. 

KCD grubu, altgruplar› ile beraber ve ayr› ayr› PISA
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Pudental sinir bütünlü¤ünün kad›n cinsel
fonksiyonundaki rolünün noninvaziv teknikler
ile de¤erlendirilmesi

Connell K, Guess MK, La Combe J, Wang A, Powers K, Lazarou G, Mikhail M. 
Am J Obstet Gynecol. 2005 May;192(5):1712-7. 



skorlar› asemptomatik kontrol grubu ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda

anlaml› olarak düflüktü ve kötü seksüel fonksiyonu göster-

mekteydi (p<0.001). Semptomatik kad›nlar genital bölge-

de azalm›fl taktil duyuya sahiptiler. KCD grubundaki ka-

d›nlarda artm›fl klitoral taktil uyar› eflik de¤erleri mevcuttu

(p<0.02). Ayn› bulgu ‹B ve UB grubundaki kad›nlarda da

mevcuttu. UB sahip kad›nlarda ayr›ca artm›fl sa¤ perine

taktil uyar› efli¤i vard›. Yafla ve menapozal duruma göre

uyarlama yap›ld›¤›nda klitoral taktil uyar› efli¤inin her 100

g art›r›lmas› ile seksüel disfonksiyon geliflme olas›l›¤›n›n %

27 art›fl gösterdi¤i tespit edildi. 

Kad›nlarda seksüel yan›t vazokonjestif ve nöromüskü-

ler bir olayd›r. Bas›nç ve vibrasyon duyusu kal›n myelinli

periferik sinirler ile spinal kordun dorsal kolonuna iletilir-

ler. Bu sinirlerdeki herhangi bir de¤ifliklik nörolojik KCD

için potensiyel bir ipucudur. 

Datalar›m›z pudental sinir hasar›n›n kad›n cinsel dis-

fonsiyonunda bir role sahip olabilece¤ini göstermektedir.

Kad›n cinsel yan›t› s›ras›ndaki fizyolojik de¤ifliklerin so-

rumlusunun otonomik sinir sistemi oldu¤una inan›lmakta-

d›r. Buna ra¤men hayvan çal›flmalar›nda periferik sinir in-

nervasyonunun esansiyel bir rol oynayabilece¤i gösteril-

mifltir. Bizim çal›flmam›zda da; istek ve uyar›lma fazlar› s›-

ras›ndaki fizyolojik de¤ifliklikler otonomik sinir sistemi ve

pudental sinirin arac›l›¤› ile oldu¤unu ve pudental sinir

yetmezli¤inin KCD’de rol oynayabilece¤ini öne sürmekte-

yiz.

Sonuç olarak, PISA ile tan›mlanm›fl ve ‹B, UB olarak ka-

tegorize edilmifl seksüel disfonksiyon, pudental sinir duyu

disfonksiyonu ile iliflkilidir. Ek olarak, klitoris nörolojik bo-

zuklu¤u olan kad›nlarda seksüel disfonksiyon olma olas›l›-

¤› anlaml› olarak yüksektir. Etiolojik faktörlerin ve objektif

sonuçlar›n yard›m› ile gelecekte daha iyi tedavi olanakla-

r›n›n gelifltirilece¤ini umuyoruz. 

Çeviri:

Dr. Reflit Gören
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KADIN C‹NSEL SA⁄LI⁄I Güncel Makale Özeti

 274



Güncel Makale Özeti KADIN C‹NSEL SA⁄LI⁄I

Kad›n seksüel disfonksiyonu (FSD) tan›sal olarak cinsel

istek, uyar›lma, orgazm ve a¤r› kategorilerine ayr›lm›fl bir

çok bozukluktan oluflmaktad›r. Amerikal› kad›nlar›n yakla-

fl›k % 43’nü etkilemektedir. Bu yüksek orana ra¤men ye-

terince araflt›r›lm›fl olmay›p son zamanlarda ilgi oda¤› ol-

maya bafllam›flt›r. Kad›n seksüel disfonksiyonunu ortaya

koyan vajinal kan ak›m› takibi gibi  birçok geçerli fizyolo-

jik laboratuar metod bulunmas›na ra¤men diyabetli ve

obez kad›nlar›n seksüel disfonksiyonu hakk›nda s›n›rl› ve-

riler bunmaktad›r. Bu nedenler ayn› zamanda erkeklerde

de erektil disfonksiyonun önemli sebeplerindendir. Bizim

bilgilerimize göre halen metabolik hastal›klar ile kad›n

seksüel disfonksiyonu aras›nda aç›k bir iliflki ortaya konul-

mam›flt›r. Buradan hareketle, bu çal›flmada metabolik

sendromlu premenopozal kad›nlarda seksüel disfonksi-

yon (FSD) prevelans›n› belirlemeyi ve  genel populasyon-

da ki kad›nlarla karfl›laflt›rmay› amaçlanm›flt›r. Premeno-

pozal kad›nlar› tercih sebebi ise kad›nlar›n menopozal dö-

nemdeki hormonal de¤iflikliklerden etkilenmesini ortadan

kald›rmak olarak bildirilmifltir.

Çal›flmaya metabolik sendrom flikayetiyle ayaktan bafl

vuran, yafl da¤›l›m› 20-48, premenopozal ve düzenli

menstrüel siklusu olan, oral kontraseptif almayan, jineko-

lojik ve endokrinolojik patolojisi olmayan 120 hasta al›n-

m›fl. Metabolik sendrom tan›s› afla¤›daki kriterlerden 3 ya-

da daha fazla kriteri olanlara konulmufl.

1) bel çevresinin erkeklerde >102 cm, kad›nlarda >88 cm

olmas›

2) serum HDL kolesterol  erkekte <40 mg/dl, kad›nda

<50 mg/dl olmas›

3) trigliseritlerin  ≥150 mg/dl olmas›

4) kan bas›nc› ≥130/85 olmas›

5) AKfi ≥110 mg/dl olmas›

Benzer yafl grubunda normal populasyondaki 80 kad›n

kontrol gurubu olarak al›nm›fl.

Çal›flmadan d›fllanma kriterleri; DM veya bozulmufl gli-

koz tolerans testi, pelvik travma, inkontinans, alt üriner

semptomu olanlar, kardiyovasküler hastal›k, psikiyatrik

problemi olanlar, ilaç veya alkol ba¤›ml›lar› olanlar olarak

belirlenmifl.

Seksüel fonksiyonlar 19 soruluk kad›n seksüel fonksi-

yon indeksi ile de¤erlendirilmifl (FSFI). FSFI sonucu 30 ve

üzeri ise iyi, 23-29 aras› orta, 23’ün alt›nda ise kötü ola-

rak s›n›fland›r›lm›fl.

Metabolik sendromlu kad›nlarda serum glikoz ve ko-

lesterol düzeyleri yüksek, HDL ise düflük olarak belirlen-

mifl. Yine metabolik sendromlu kad›nlarda azalm›fl FSFI

skoru, artm›fl CRP seviyesi bulunmufl. FSFI skorlar› kontrol

grubunda normal % 79, orta % 19, kötü % 2 iken meta-

bolik sendromlu kad›nlarda s›ras›yla % 56, % 37, % 9 ola-

rak belirlenmifl. Ayn› zamanda bu gurupta düflük uyar›l-

ma, orgazm ve lubrikasyon skoru saptanm›fl.

Çal›flmada metabolik sendromlu kad›nlarda seksüel

disfonksiyonu kontrol grubu ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda daha

yüksek, FSFI skoru ile CRP seviyesi aras›nda ise ters bir ilifl-

ki bulunmufl. Muhtemelen  artm›fl nitrik oksit deaktivas-

yonu sonucu CRP seviyesi artmakta olup, bununda meta-

bolik sendromlu kad›nlar›n yüksek FSD prevelans›nda rol

oynad›¤› düflünülmektedir. Sonuç olarak bu çal›flma me-

tabolik sendromlu kad›nlarda seksüel disfonksiyon preve-

lans›n›n, normal populasyondaki sa¤l›kl› bireylere göre

önemli derecede yüksek oldu¤unu ortaya koymufltur.

Metabolik sendromun kad›n seksüel fonksiyonuna etkile-

rini aç›klay›c› daha ileri çal›flmalara ihtiyaç vard›r.

Çeviri:

Uz. Dr. Halil Çiftçi
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disfonksiyonun bir nedeni 
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Kad›nda cinsel fonksiyon bozuklu¤u (KCFB) çok s›k

karfl›lafl›lan ve anatomik, psikolojik, biyolojik, medikal,

psikososyal koflullarla iliflkili olan bir durumdur. National

Health and Social Life Survey 18-59 yafl aras›ndaki kad›n-

lar›n % 43’ünde seksüel fonksiyon bozuklu¤u oldu¤unu

bildirmifltir. 

Androjenlerin FSD’daki rolü tam olarak anlafl›lmam›fl-

t›r. Kad›nlarda östrojen ve androjen dengesi seksüel iste-

¤in oluflmas› ve sürdürülmesi için gereklidir. Üreme ça-

¤›ndaki kad›nlarda overler ve adrenal bezler testosteron,

androstenedion, ve dehidroepiandrostenedion(DHEA)

üretirler. Adrenaller DHEA-sülfat›n en çok üretildi¤i yer

olmalar›na karfl›n, overler kad›n için en potent androjen

olan testosteronun üretildi¤i  yerdir.

Androjenlerin  KCFB ve libido kayb›ndaki rolü belirsiz-

dir. Geçmiflte yap›lm›fl çal›flmalarda menstürasyon ça¤›n-

da libidosu azalm›fl kad›nlarda serum testosteron, DHEAS

ve serbest testosteron seviyelerinin düflük olabilece¤i bil-

dirilmifltir. Ancak testosteronun aktif metaboliti olan di-

hidrotestosteronun (DHT) rolü hakk›nda çok az çal›flma

vard›r. 

Bu çal›flmaya yafllar› 18-45 aras›nda de¤iflen hetero-

seksüel, düzenli menstrüel sikluslar› olan kad›nlar kat›lm›fl.

Gazete ilan› ile libidosu azalm›fl kad›nlar araflt›r›lm›fl ve bir

telefon numaras› verilerek çal›flma hakk›nda bilgilendiril-

mifl. Kontrol grubu hastane çal›flanlar›ndan seçilmifl. Libi-

do kayb› olan 29 kad›n ve kontrol grubu olarak 12 kad›n

çal›flmaya dahil edilmifl. Menstrüel siklusun erken foliküler

faz›nda sabah saat 9 da kad›nlardan venöz kan al›narak

östradiol, testosteron, DHT ve DHEA-sülfat düzeyleri öl-

çülmüfl. Daha önce yap›lan pilot bir çal›flmada testosteron

ve DHT seviyelerinin sirkadien bir ritim gösterdi¤i ve sa-

bah 9 da en yüksek seviyeye ulaflt›¤› saptanm›flt›.

Cinsel fonksiyon modifiye Golombok Rust Index of Se-

xual Satisfiction (GRISS) ve modifiye Wilson Sexual Fan-

tasy anketleri ile de¤erlendirilmifl. Tüm anketler kilitli bir

kutuda saklanarak  çal›flma tamamlanana kadar aç›lmam›fl.

Çal›flmaya dahil edilen kad›nlardan ayr›ca; fiziksel ve

zihinsel sa¤l›k, partner sa¤l›¤›, gebelik öyküsü ve ailesel

gelir konular›n› içeren baflka bir anket doldurtuldu.

Libidosu azalm›fl grupta % 48, kontrol grubunda % 8

düflük gelir düzeyi, libidosu azalm›fl grupta % 57, kontrol

grubunda % 8 (p=0.025) depresyon hikayesi mevcuttu.

Kontrol grubunda normal cinsel fonksiyon skorlar› sapta-

n›rken, di¤er grupta anormal skorlar saptand›.

Serum östradiol, testosteron, DHT, DHEA-sülfat de-

¤erlerinde iki grup aras›nda istatistiksel olarak fark saptan-

mad›.

Bulgular daha önce yap›lan birçok çal›flmayla uyum-

suzluk göstermifltir. Guay 2001 y›l›nda  azalm›fl libidosu

olan 12 kad›n›n 8‘inde düflük testosteron seviyeleri ile bir-

likte normal androjen prekürsör de¤eri saptam›fl. DHEA

ile tedavi edilen 8 kad›n›n 6‘s›nda seksüel istek artm›fl. Ri-

ley 1999 y›l›nda hayat› boyunca seksüel iste¤i olmam›fl ve

düflük serum DHT seviyesi olan ve topikal DHT a yan›t ve-

ren  bir olgu yay›nlam›fl. Androjen eksikli¤ine ba¤l› KCFB

ve libido kayb› ile ilgili geçmiflte yap›lan çal›flmalarda çe-

liflkili sonuçlar elde edilmifltir.

1994 y›l›nda Laumann’›n yapt›¤› çal›flmaya benzer fle-

kilde, çal›flmam›za kat›lan libidosu azalm›fl kad›nlar›n bü-

yük ço¤unlu¤unda da depresyon hikayesi ve düflük gelir

düzeyi mevcuttu. Hiç kuflku yok ki depresyon, libido kay-

b› etyolojisinde çok önemli potansiyel faktördür. Andro-

jen eksikli¤inin hipoadrenalizm gibi vakalarda  libido kay-

b› etyolojisinde rolü oldu¤u bilinmesine ra¤men sa¤l›kl›

kad›nlarda androjenlerin rolü hala belirsizdir.
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