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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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ET‹K ve AHLAK

Etik sözcü¤ü Grekçe ethos, moral (ahlak) sözcü¤ü ise Latince mos’tan türemifltir. ‘’Et-
hos‘’ ve ‘mos’’ töre, gelenek, görenek, al›flkanl›k, yerleflik hale gelmifl duygular hali, ka-
rakter, huy, mizaç anlamlar›na gelir.

Sözlük anlamlar› benzer olsa da ahlak fiilen ve tarihsel olarak bireysel, grupsal, toplum-
sal düzeyde yaflanan bir fenomendir. Etik ise bu fenomeni ele alan, ahlak görüfllerini,
ö¤retilerini irdeleyip s›n›fland›ran, aralar›nda benzerlik ve farkl›l›klar› ortaya koyan, bun-
lar› karfl›laflt›r›p elefltiren felsefe disiplinin ad›d›r. Felsefede kazanm›fl olduklar› anlamlar›
dikkate alarak etik ve ahlak sözcüklerini birbirinden ay›rmak gerekir.

Ülkemizde bilim ahlak› ile u¤raflan kurullar›n adlar› etik kurul olarak isimlendirilmekte-
dir. Etik ve ahlak›n sözcük anlam› benzer olsa da etimolojik olarak etik kurullar›n ad›n›n
ahlak kurullar› olarak de¤ifltirilmesinin daha uygun oldu¤unu düflünüyorum.

Sayg›lar›mla

Prof. Dr. Atefl Kad›o¤lu

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

Erektil disfonksiyon tedavisinde kullan›lan etkili oral
ajanlarda son y›llarda sa¤lanan geliflmelere karfl›l›k, kon-
servatif tedaviye yan›t al›namayan erkeklerde, penil pro-
tez implantasyonu efektif ve kabul edilir bir tedavi yönte-
midir. Hastalar›n en az %25-30’u oral ilaç tedavisinden
fayda görmemektedir, bunlar›n da yaklafl›k %10-15’ine in-
trakavernozal farmakoterapi uygulanmaktad›r. Bu yüzden,
hastalar›n kalan yaklafl›k %15’i medikal tedaviyle düzelti-
lemeyecek erektil disfonksiyonlu hasta tan›s› almakta ve
implantasyon cerrahisi için aday olmaktad›r. Bu tedavi
yöntemiyle yaln›zca hastan›n de¤il partnerinin de oral te-
daviyle elde edilemeyen memnuniyeti kazan›lm›fl olmak-
tad›r (1). Bu yaz›da penil protez cerrahisi ile ilgili son bi-
limsel veriler literatürler ›fl›¤›nda gözden geçirilmektedir. 

Genito-üriner protez cerrahisinde en korkulan kompli-
kasyon ameliyat sonras› geliflen enfeksiyon olup, enfeksi-
yon insidans› yaklafl›k olarak %1 ile 3 aras›nda de¤iflmek-
tedir (2-4). Genellikle kontaminasyon kayna¤› ameliyat
yaras› olup, etken patojen s›kl›kla Staphylococcus epider-
midis’tir. Bunun yan›nda daha az s›kl›kta metisiline direnç-
li Staphylococcus aureus ve Pseudomonas aeruginosa en-
feksiyonlar› görülebilmektedir. Bu nedenle enfeksiyon
profilaksisi için preoperatif ve post-operatif intravenöz an-
tibiyotik uygulanmas›, operasyona bafllamadan hemen
önce cerrahi alan›n 10 dakika boyunca ovalanarak y›kan-
mas› gereklili¤i literatürdeki yay›nlar›n hemen tamam›nda
vurgulanmaktad›r. Enfeksiyon, agresif antibiyotik tedavisi-
ne ra¤men gerilemeyebilmekte ve penil protezin ç›kar›l-
mas›yla sona erebilmektedir (5). 2006’da yay›nlanan bir
çal›flmada, implantasyon sonras› mekanik hasar nedeniy-
le ç›kar›lm›fl 10 implant›n silindirlerinden, skrotal pompa-
lar›ndan ve rezervuarlar›ndan örnekler al›nm›flt›r. Klinik
olarak enfeksiyonu bulunmayan bu 10 implanttan 8’inde
(%80) lazer mikroskopunda bak›ld›¤›nda gram + basil, kok
ve fungal ajanlardan oluflan ve muhtemel enfeksiyon ori-
jini olabilecek biyofilm formasyonu geliflti¤i gözlenmifltir
(6). 

‹ki binli y›llar bafl›nda protez enfeksiyonlar›n› azaltabil-
mek için antibiyotik kapl› protezler gündeme gelmifltir. Bu
amaçla protezin silindirleri, pompas›, rezervuar› ve tüpü
gibi implante edilen komponentlerinin yüzeyine emdiril-
mifl minosilin ve rifampin kapl› Inhibizone protezleri
(American Medical Systems, Minnetonka, Minnesota) ge-
lifltirilmifl ve FDA’den kullan›m onay› alm›flt›r. Inhibizone
protez ile standart protez implante edilmifl 4205 hastay›
retrospektif olarak karfl›laflt›ran bir çal›flmada, Inhibizone
protez implantasyonu yap›lm›fl hasta grubunda enfeksi-
yon oran›n›n ikinci ay sonras›nda standart implant grubu-
na oranla % 82,4, alt›nc› ay sonras›nda ise % 57.8 oran›n-
da azald›¤› bildirilmifltir (7).

Baflka bir çal›flmada, bakteriyel adezyonu inhibe etmek
için protez yüzeylerini hidrofilik antibiyotik diskleriyle
kaplaman›n (Resist-Mentor), intraoperatif antibiyoti¤in
ömrünü uzatarak bakteri kolonizasyonuna etkisinin bulu-
nup bulunmad›¤› araflt›r›lm›flt›r. ‹nvitro olarak gentamisin
ve basitrasin kapl› disklerin S. epidermidis’in kolonizasyo-
nunu 3 güne kadar inhibe etti¤i gösterilmifl ve bu etkinin
penil implant üzerine muhtemel S. epidermidis kolonizas-
yonuna engel olabilece¤i ve enfeksiyon riskinin de azala-
bilece¤i vurgulanm›flt›r (8). Benzer flekilde bir yay›nda,
polyvinylpyrrolidone (PVP) ile hidrofilik olarak kaplanm›fl
protezlerle kaplanmam›fl olanlar karfl›laflt›r›lm›fl ve birinci
y›l sonunda enfeksiyon geliflme oranlar›n›n s›ras›yla %1.06
ve 2.07 olarak tespit edildi¤i bildirilmifl ve bu etkinli¤i
bakteryal adezyonu engelleyen hidrofilik PVP yüzeyinin
sa¤lad›¤› vurgulanm›flt›r (9).

Antibiyotik (rifampisin+monosiklin) kapl› olan ve ol-
mayan penil protez implantasyon sonras›nda enfeksiyon
oranlar›n›n karfl›laflt›r›ld›¤› 152 hastal›k bir çal›flmada, anti-
biyotik kapl› grupta ortalama 3.5 ayl›k takip süresi içerisin-
de (1. gün-6. ay) hiç bir hastada protez enfeksiyonu göz-
lenmemiflken di¤er grupta %3.2 (n=3) hastada protez en-
feksiyonu nedeniyle revizyona gidilmifltir. Bu sonuç ista-
tistiksel olarak anlaml› bulunmufltur (p<0.05) (10).
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Penil protez implantasyonunda bir di¤er önemli nokta
da implante edilecek protezin tipidir. Bunlar aras›nda tek,
iki ve üç parçal› protez çeflitleri bulunmaktad›r. ‹mplante
edilecek protez çeflidine karar vermede hastan›n iste¤i,
sosyo-ekonomik durumu ve hekimin düflünce ve önerile-
ri önem kazanmaktad›r. 

2006 y›l›nda yay›nlanm›fl bir çal›flmada 504 penil imp-
lant hastas› de¤erlendirilmifltir. Hastalar›n %78’ine malle-
able, %16’s›na üç parçal› (AMS 700, Mentor α-1) ve ka-

lan %6’s›na da hidrolik protez (AMS Hydroflex, Dynaflex)
implantasyonu yap›lm›flt›r. Komplikasyon oranlar›na bak›l-
d›¤›nda, protezin mekanik olarak yetmezli¤i malleable’da
%0.5 (2/372), iki parçal›da %26.7 (8/30) ve üç parçal›
protezde de %13.7 (11/80) olmak üzere toplam %4 ora-
n›nda oldu¤u görülmüfltür. Post-operatif enfeksiyon gelifl-
me yüzdeleri ise s›ras›yla %5.1, %20 ve %15 olmufltur. Bu
seride genel post-operatif enfeksiyon oran› %7.7 olarak
rapor edilmifltir. Hasta memnuniyeti aç›s›ndan de¤erlen-
dirildi¤inde, hastalar›n %89’u seksüel iliflkiye girebilmifl
ve %81’inin sonuçtan memnun oldu¤u bildirilmifltir (11).

Matthew Lux ve ark. 2007’de yay›nlad›klar› bir çal›fl-
mada, iki parçal› Ambicor penil protez implantasyonu uy-
gulanm›fl 146 hastay› de¤erlendirmifllerdir. 38 ayl›k ta-
kipte 3 hastada komplikasyon nedeniyle protez ç›kar›l-
m›flt›r. Bunlardan birinde alet boyutundan kaynaklanan ve
geçmeyen post-operatif a¤r›, birinde protezden s›v› kayb›
oluflmas› ve di¤erinde de enfeksiyon nedeniyle revizyona
gidilmifltir. Kaplan-Meier sa¤ kal›m e¤risinde 1, 3 ve 4 y›l-
l›k protez sa¤ kal›m› s›ras›yla %99.2, %99.2 ve %91 ola-
rak bildirilmifltir. Genel olarak hastalar›n %95’i seksüel ilifl-
ki için gerekli ereksiyonu sa¤layabilmekte ve %84’ünün
koitus için gerekli rijiditeyi sürdürebildi¤i rapor edilmifltir.
Yap›lan anket sorgulamas›yla hastalar›n %86’s›n›n bu pro-
tez çeflidini arkadafllar›na tavsiye edebilecekleri veya ge-
rekti¤inde tekrar ayn› prosedürü kabul edecekleri ortaya
konmufltur (12).

‹ki parçal› Ambicor protez implantasyonu yap›lm›fl
131 hastadan oluflan ortalama 43 ayl›k takip süresi bulu-
nan retrospektif bir analizde, protez komplikasyonlar›,
hasta ve partner memnuniyeti anketlerle de¤erlendiril-
mifltir. Alt› hastada enfeksiyon (%4.6), 1 hastada (%0.7)
hematom ve 3 hastada (%2.3) mekanik protez yetmezli¤i
olmak üzere toplam 10 hastada (%7.6) post-op kompli-
kasyon bildirilmifltir. Yap›lan anketler neticesinde, Ambi-
cor protez implantasyonu uygulanan hastalardan %96.4’ü

koit için yeterli ereksiyona sahip olduklar›n› bildirmifl ve
yine anket sonuçlar›na göre hasta ve partner memnuniyet
yüzdesinin s›ras›yla %96.4 ve %91.2 oldu¤u rapor edil-
mifltir (13). 

Bütün bu geliflmeler ve literatür verilerine paralel ola-
rak üç parçal› fliflirilebilir protez implantasyonu yap›lm›fl
hastalar›n k›sa ve uzun dönem takip sonuçlar› toplanabil-
mifl ve literatürde yerlerini almaya bafllam›flt›r. ‹ki parçal›
protezler ile 3 parçal›lar› karfl›laflt›ran 366 hastal›k bir ça-
l›flmada, ortalama 66 ayl›k takip süresi içerisinde 3 parça-
l›lar›n 2 parçal›lara oranla mekanik güvenilirlik aç›s›ndan
daha güvenilir olduklar› (p=0.008) sonucuna var›lm›flt›r
(14). 

Üç parçal› fliflirilebilir protezlerle ilgili çal›flmalar›n son
örneklerinden birinde, AMS 700 CX/CXM tipi üç parçal›
penil protezlerin mekanik olarak güvenilirlikleri ele al›n-
m›flt›r. Protez cerrahisi uygulanan 455 hastadan 380’i or-
talama 91 ayl›k takip süresiyle izlenmifller ve takip edilen
39 (%10,3) hastaya protezdeki mekanik yetmezlik nede-
niyle tekrar protez cerrahisi uygulanm›flt›r. Mekanik olarak
yetmezlik gösteren protezler ç›kar›l›p incelendi¤inde,
3’ünde rezervuar, 7’sinde pompa, 1’inde tüp kaça¤› oldu-
¤u, 1’inde protezin penil rijiditeyi sa¤layamad›¤›, 1’inde
sönmesinde defekt oldu¤u ve 26’s›nda da silindirde de-
fekt oldu¤u görülmüfltür. Bu serideki 380 hastan›n
%2’sinde (n=8) protez enfeksiyonu görülmüfltür. Protezin
genel ve mekanik olarak on y›ll›k beklenen sa¤kal›m›,
Kaplan-Meier e¤risinde s›ras›yla %74.9 ve %81.3 olarak
hesaplanm›flt›r (15).

AMS 700 Ultrex penil protez implante edilmifl 179
hasta ile AMS 700CX/CXM implante edilmifl 142 hastan›n
uzun dönem mekanik olarak güvenilirliklerinin protez
fonksiyon ar›zas›, silindir komplikasyonu ve silindir kaça¤›
aç›s›ndan k›yasland›¤› bir çal›flmada, ortalama 47.2 ayl›k
takip süresiyle Ultrex grubunda mekanik yetmezlik oran›-
n›n %17 iken, CX/CXM grubunda bu oran›n %9 oldu¤u
bildirmifllerdir. Silindir komplikasyon oranlar›na bak›ld›-
¤›nda bu oran CX/CXM ve Ultrex grubu için s›ras›yla %4.5
ve %8.6 ve silindir kaçak oranlar›na bak›ld›¤›nda da s›ra-
s›yla %2.7 ve % 5.9 olarak rapor edilmifltir. Kaplan-Meier
e¤rilerinde bu üç kategori için Ultrex protezlerde bekle-
nen mekanik sa¤ kal›m oran›n›n CX/CXM grubuna oranla
daha düflük oldu¤u bildirilmifltir (16).

Di¤er bir çal›flmada, AMS 700CXM protez implantas-
yonu yap›lm›fl 273 vakal›k seride post operatif komplikas-
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yonlar ve mekanik protez güvenilirli¤i ortalama 49 ayl›k
takip süresi içerisinde de¤erlendirilmifltir. Bu süre içerisin-
de, %3 (n=8) mekanik olmayan komplikasyon ve %7.3
(n=20) mekanik komplikasyon görülmüfltür. Post-op me-
kanik olmayan komplikasyonlar; 2 vakada protez enfeksi-
yonu, 3 vakada erozyon, 2 vakada cerrahi komplikasyon
ve 1 vakada da tüpte bükülme rapor edilmifltir. Mekanik
komplikasyonlar aras›nda 11 silindir ar›zas› (%4), 4 pom-
pa yetmezli¤i (%1.5) ve 2 rezervuar hasar bozuklu¤u
(%0.7) görülmüfltür. Bu çal›flma sonucunda 2, 3 ve 5 y›l
sonunda protezin mekanik güvenilirlik oranlar› s›ras›yla
%98.2, %95.7 ve %90.4 olarak rapor edilmifltir (17).

Deveci ve arkadafllar› protez sonras› penis boy de¤iflik-
liklerini araflt›rd›klar› çal›flmalar›nda, penil implantlar›n öl-
çülen penil uzunluk üzerinde negatif etkisinin bulunmad›-
¤›n› fakat buna karfl›l›k hastalar›n %71’inin subjektif uzun-
luk kayb›ndan flikayetçi olduklar›n› bildirmifllerdir (18). 

Erektil disfonksiyonun oral tedavisindeki geliflmelerle
birlikte, organik erektil disfonksiyonu bulunan ve konser-
vatif tedaviden fayda görmeyen hastalarda penil protez
implantasyonu son 25 y›ld›r önemli bir seçenektir. Protez
teknolojisi ve implantasyon tekniklerindeki iyilefltirmelere
paralel olarak penil protez implantasyon say›lar› artmakta-
d›r ve muhtemelen artmaya devam edecektir. 
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Ejakülasyon prekoks erkekte en s›k görülen cinsel
fonksiyon bozuklu¤u olup, genel populasyonda prevalan-
s› %4-39 aras›ndad›r (1,2). Ejakülasyo prekoks American
Psychiatric Association’›n (DSM-IV) tan›m›na göre erkekte
penisin vajene girmesinden önce veya hemen sonra, mi-
nimal bir cinsel uyar›yla kiflinin istemi olmaks›z›n ve kon-
trolü d›fl›nda boflalmas›d›r (1). International Classification
of Diseases (ICD-10) tan›m›na göre ise cinsel iliflkinin ye-
terince zevk al›nacak süre kadar geciktirilememesidir (3).
Her iki tan›mda da üç komponent dikkati çekmektedir;
boflalma süresinin k›sa oluflu, boflalma üzerine kontrolün
sa¤lanamamas› ve cinsel tatminin sa¤lanamamas› (4).
Prematür ejakülasyonla ilgili teoriler olarak; penis hiper-
sensitivitesi, afl›r› duyarl› ejakülasyon refleksi, genetik pre-
dispozisyon ve santral 5-HT reseptör duyarl›l›¤›n› sayabi-
liriz.

Prematür ejakülasyonu (PE) olan kifliler durumlar›ndan
dolay› kendilerini partner yan›nda küçük düflmüfl hisset-
mekte, doktora baflvurmaktan çekinmektedir. Yine ayn›
kifliler bu durumunun psikolojik kökenli oldu¤una ve za-
manla geçece¤ine inanmaktad›r ve medikal tedavi ile bu
durumlar›n›n düzelebilece¤i ak›llar›na gelmemektedir. Pe-
nisin vajene girmesiyle boflalma aras›ndaki sürenin (IELT)
normali tan›mlanmam›fl olup, bu süreyle ilgili verilen ra-
kamlar ülkeden ülkeye farkl›l›k göstermektedir. Örne¤in
Alman erkeklerinin 6,9 dakika olarak ölçtükleri ve kabul
ettikleri bu süre ‹talyanlarda 9,6 dakika, Frans›zlarda 9,3
dakika, Amerikal›larda ise 13,6 dakikaya ulaflmaktad›r. Bu
erkeklerin partnerlerinde ise bu süre Almanlarda uzam›fl
bulunurken (7,4 dakika), di¤er ülkelerin kad›nlar›nda er-
keklerin alg›lad›klar› süreden 2 dakika daha k›sa bulun-
mufltur (5). Rowland ve ark.n›n çal›flmas›nda 2648 erkek-
te cinsel iliflkilerin %50’sinden fazlas›nda ejakülasyonu
kontrol edememe ve partnerin orgazm olamama oran›
sorgulanm›fl ve %32,5 olarak PE yönünden müspet bulun-
mufltur. Bu durumun kifli üzerinde ne kadar problem olufl-

turdu¤u sorguland›¤›nda %16,3’ünde hiç sorun olufltur-
mad›¤› veya çok az sorun yaratt›¤› (flüpheli prematür eja-
külasyon), %16,2’sinde ise oldukça ve fazla sorun olufltur-
du¤u bildirilmifltir (muhtemel prematür ejakülasyon). Bu
çal›flmada PE tespit edilmeme oran› %67,4’dür (6).

Prematür ejakülasyon nedeniyle baflvuran erkekler,
PE’lu grubun çok az bir k›sm› olup baflvuru öncesi kendi
bafllar›na birçok yöntem deneyip baflar›l› olamam›fl kifliler-
dir. Kiflilerin kendi kendilerine uygulad›klar› yöntemler
aras›nda penis duyarl›l›¤›n› azaltmak için kondom kullan›-
m›, cinsel iliflki öncesi masturbasyon, iliflki esnas›nda dik-
kat da¤›t›c› yöntem denemeleri ve eflinin orgazm›n› ko-
laylaflt›rmak düflüncesiyle daha h›zl› ve derin vajinal girifl-
lerde bulunmalar›n› sayabiliriz. Bu yöntemler k›sa dönem-
de etkili olmalar›na ra¤men daha sonraki dönemlerde
PE’u yat›flt›raca¤›na, artt›rmaktad›r. Kendi kendine uygula-
nan yöntemler kiflide yanl›fl olarak kendi PE’unu bilmezlik-
ten gelmeye yol açmakta ve baz› yanl›fl yöntemler kiflide
cinsel duygular› azaltmakta, sorun daha da iflin içinden ç›-
k›lmaz bir hale gelmektedir (7). ‹ngiltere’de PE üzerinde
yap›lan bir çal›flmada PE oran› %14 olarak bulunurken
bunlardan %64’nün doktora baflvurmak istemesine ra¤-
men sadece %6’s›n›n doktora baflvurdu¤u bildirilmektedir
(8). Prematür ejakülasyonlu kiflilerin tedavilerini erteleme-
lerinin birçok nedeni vard›r. Kifliler bu durumu kendileri-
nin bir ay›b› olarak görmekte, toplumda prematür ejakü-
lasyonlu olarak damgalanmak istememekte ve sorununu
hekim bile olsa yabanc› biriyle paylaflmak istememekte-
dirler. Birçok kifli durumunu sözlü de¤il de yaz›l› olarak
hekime anlatmak istemektedir (7).

Birçok kifli probleminin zamanla düzelece¤ine, bu yüz-
den tedavi aramaya gerek olmad›¤›na, hatta bunun teda-
visi olmad›¤›na ve hekime gitmenin bir anlam› olmad›¤›-
na kendini inand›rm›flt›r. Bu bariyerler PE’nun kiflide dis-
trese, hayal k›r›kl›¤›na yol açmakta ve partnerini doyuma
ulaflt›rma iste¤i engellenmektedir.
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Prematür ejakülasyon kifliye bir yandan da yük getir-
mekte, rahats›zl›k vermektedir. Kifliye getirdi¤i yük üç fle-
kilde ortaya ç›kmaktad›r; duygusal yük, genel sa¤l›kla ilgi-
li yük ve sosyal iliflkileriyle ilgili yük. Duygusal yük; utan-
ma ve partnerini doyuma ulaflt›ramama duygusu olarak
ortaya ç›kmaktad›r. PE’lu erkeklerde genel olarak kendine
güvensizlik, afla¤›l›k duygusu ve neflesizlik hakimdir. PE’a
ba¤l› kendine güvensizlik %68 oran›nda, anksiyete %36
oran›nda bulunmufltur (9). Anksiyeteye ba¤l› PE yerine, PE
sonucu anksiyete tan›m› daha çok kabul görmektedir.
PE’a ba¤l› depresyon da ortaya ç›kabilmektedir. PE’lular-
da depresyon 2,9 kat daha fazla ortaya ç›kmaktad›r (10).
Sosyal fobi ile prematür ejakülasyon aras›nda iliflki tespit
edilmifltir. PE’lu vakalarda %47 oran›nda, kontrol vakala-
r›nda ise %9 oran›nda sosyal fobi tespit edilmifl olup her
iki olay›n da tedavisinde selektif serotonin reuptake inhi-
bitörleri kullan›lmaktad›r (11).

PE, kiflinin di¤er insanlarla olan iliflkilerini de etkile-
mekte ve bu durum kiflinin PE d›fl› bir nedenle hekime
baflvurmas›n› sa¤lamaktad›r (5). Böyle kifliler di¤er kifliler-
le iliflki kurmakta ve sürdürmekte zorluk çekmektedir.
Karfl›l›kl› güvensizlik ve cinsel tatminsizlik aras›nda iliflki
vard›r ve PE’lu kifliler efllerine güven duymamakta ve ken-
disini aldatabilece¤ine inanmaktad›r. 

Kad›nlar›n efllerindeki PE ile ilgili tutumlar›n› inceledi-
¤imizde; kad›nlar›n bir k›sm› bu durum karfl›s›nda anlay›fll›
olmay› ve eflini desteklemeyi tercih etmekte, bir k›sm› ise
çok k›zg›n ve reaksiyoner olmakta, hayal k›r›kl›¤› ve suçla-
malarda bulunmaktad›r. S›kl›kla erkek efli taraf›ndan ben-
cillikle suçlanmakta, erke¤in bu durumdan ne kadar muz-
darip oldu¤u efli taraf›ndan dikkate al›nmamaktad›r. PE;
kifli ile efli aras›nda ve yine kifli ile di¤er bireyler aras›nda

iletiflimde önemli sorun oluflturmas›na ek olarak PE preva-
lans›n›n yüksek oldu¤u toplumlarda kad›n›n orgazm ola-
mamas› s›kça görülmektedir.

Prematür ejakülasyonla ilgili olarak hastalar›n ve part-
nerlerin çeflitli ve hatta yanl›fl de¤erlendirmeleri olmakta-
d›r. Birçok hasta prematür ejakülasyonu psikolojik bir olay
olarak görmekte ancak son veriler olay›n daha çok nöro-
biyolojik kökenli oldu¤unu göstermektedir. Ereksiyon
kayb› belirgin bir semptomu oldu¤u için partner taraf›n-
dan daha anlay›flla karfl›lanmaktad›r. PE’nun ise boflalma
süresiyle ilgili belirgin bir standart› yoktur ve partner tara-
f›ndan yanl›fl olarak bencil bir davran›fl olarak alg›lanmak-
tad›r. Kiflilerin PE’un partnerdeki etkilerini azaltmak ve te-
lafi etmek amac›yla partnerini elle veya cinsel objelerle
uyarma yoluna gitmeleri, kendilerindeki PE’u inkâr etme-
lerinin göstergesi olarak kabul edilmektedir. 

Birçok hasta PE’u yaflam kalitesinin göstergeleri aras›n-
da de¤erlendirmekte, bunun medikal bir olay oldu¤unu
kabul etmemektedir. PE yak›nmas› olanlarda boflanma
oran› daha fazla bulunmufltur (10). PE’nun ö¤renim düze-
yiyle de ilgisi tespit edilmifl olup ö¤renim düzeyi düflük
olanlarda daha fazla rastlanmakta ve sorun olmaktad›r. 

Sonuç olarak PE’lu kifli kendisini boflalma üzerinde kon-
trolü olmayan bir kifli olarak görmekte ve bu olay kiflide
önemli gerginli¤e yol açmaktad›r. Bu olay kiflinin birçok
alandaki iliflkilerine yans›makta, getirdi¤i yük s›rf kendisiy-
le s›n›rl› kalmamakta, efli ve di¤er kiflilerle olan iliflkilerine
de yans›maktad›r (9,12,13). PE’lu birey ve partnerinde iki
tarafl› cinsel doyum konusu aralar›ndaki önemli konular
aras›nda yer almaktad›r. Kiflinin PE patofizyolojisinden ha-
berdar olmamas› tan› ve tedavide engel teflkil etmektedir
ve PE tedavisine bafllanmas›n› geciktirmektedir.
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Girifl

Erektil disfonksiyon (ED), “bir erke¤in en az 6 ay süre
ile seksüel iliflki için yeterli penis ereksiyonunu sa¤lama
ve/veya sürdürmede yetersizlik” olarak tan›mlanmaktad›r
(1). Ülkemizde Türk Androloji Derne¤i taraf›ndan yap›lan,
ED prevelans› ve ba¤lant›lar›n› araflt›ran toplum esasl› bir
çal›flmada ED’nin prevelans› %69.2 olarak bulunmufl, bu-
nun %33.2’si hafif, %27.5’i orta derecede, %8.5’i de tam
ED olarak bildirilmifltir (2). Uluslararas› epidemiyolojik ve-
rilere bakt›¤›m›zda, referans nitelikteki Massachusetts Ma-
le Aging Study (MMAS) bulgular›na göre 40-70 yafl aras›
erkeklerde hafif ED %17, orta derecede ED %25 ve tam
ED de %10 olarak bulunmufltur (3). Bu bulgular ›fl›¤›nda
tüm dünyada 2025 y›l›nda 322 milyon ED’li olgu olaca¤›
öngörülmektedir (4). 

Penisteki kavernoz düz kas tonusunu, kontraktil ve re-
laksan sistemler aras›ndaki denge belirler. Korpus kaver-
nozumdaki vasküler endotelyum ise, hem vazokonstriktör
hem de vazorelaksan faktörlerin kayna¤›d›r. Ereksiyon
oluflumunda ilk olay, seksüel uyar› ile bafllayan penis ar-
terlerinin (kavernoz ve helisin arterler) dilatasyonudur.
Nonadrenerjik-nonkolinerjik (NANK) sinir yola¤›nda nöro-
jenik nitrik oksit sentaz (nNOS) ve endotelyumda endo-
telyal NOS (eNOS) taraf›ndan üretilen lipofilik nitrik oksit
(NO), kavernoz düz kas hücresi içine girerek aktif ikincil
haberci siklik guanozin monofosfat (cGMP) sentezine ara-
c›l›k eder. cGMP, düz kas hücresinde de¤iflik mekanizma-
larla Ca+2 düzeyini azalt›r ve vasküler/trabeküler düz ka-
s›n gevflemesini sa¤layarak ereksiyonun bafllat›lmas›n› ve
sürdürülmesini sa¤lar.

Ereksiyon fizyolojisi ve patofizyolojisi üzerine yap›lan
temel bilimsel çal›flmalar, ED’nin ço¤unlukla koroner arter
hastal›¤›, hipertansiyon, ateroskleroz, lipid bozukluklar›,
sigara içme ve diyabetes mellitus gibi risk faktörleri ile ilifl-
kili vasküler bir patoloji oldu¤unu ortaya koymufltur (1).

Vasküler risk faktörleri, penisteki vasküler ve trabeküler
endotelyumda hasara yol açarak ED’ye neden olurlar. ED,
NO’nun üretim ve kullan›m›nda bozuklu¤a ba¤l› olarak
vazodilatasyon/relaksasyonun bozuldu¤u anormal endo-
telyal yan›t olarak tan›mlanabilir. Bu yüzden endotelyal
NO, vasküler tonusun ayarlamas›nda anahtar rolü oyna-
makta, stres s›ras›nda vazodilatasyonu kolaylaflt›rmakta
ve cGMP oluflumunu sa¤layan düz kas hücresindeki gu-
anilat siklaz› aktive ederek trombosit agregasyonunu inhi-
be etmektedir. Penisin vasküler ve trabeküler endotelyu-
mu, ED patofizyolojisinde vazodilatasyon ve düz kas pro-
liferasyonu aç›s›ndan önem tafl›maktad›r. Tam fonksiyon
gören penis endotelyumunun korunmas› veya bozulan
endotelyal fonksiyonun iyilefltirilmesi ED’nin önlenmesin-
de ve düzeltilmesinde önemli olacakt›r.

Oral yoldan kullan›lan seçici PDE-5 inhibitörleri (silde-
nafil, vardenafil, tadalafil) kavernoz düz kas hücresindeki
cGMP düzeyini artt›rarak ereksiyona katk›da bulunurlar.
PDE-5 inhibitörlerinin yayg›n kullan›m yolu, “gerektikçe”
(on-demand) uygulanmalar›d›r. K›sa ve uzun dönem kli-
nik çal›flmalarda bu ilaçlar›n etkinlik ve güvenilirlikleri gös-
terilmifltir (5,6,7). Yak›n zamana kadar PDE-5 inhibitörleri-
nin “gerektikçe” (on-demand) kullan›mlar› d›fl›nda küratif
amaçl› “sürekli” (kronik) uygulanmalar› konusu bilinme-
mekteydi. Son dönemde elde edilen klinik ve deneysel
araflt›rma verileri, PDE-5 inhibitörlerinin küratif amaçl› kul-
lan›mlar›n› da destekler niteliktedir. Bu k›sa derlemenin
amac›, PDE-5 inhibitörlerinin küratif amaçl› kullan›mlar›n›
güncel literatür eflli¤inde irdelemektir.

Deneysel veriler

Diyabetes mellitus, koroner arter hastal›¤›, lipid bo-
zukluklar›, sigara içme, ateroskleroz ve hipertansiyon gibi
risk faktörleri endotelyal fonksiyonun bozulmas›na ve
erektil fonksiyonun azalmas›na neden olmaktad›r. Bu pa-
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tolojilerde, korpus kavernozumdaki NANK sinirsel ileti
azalmakta, nNOS/eNOS aktivitesi ve NO biyoaktivitesi
düflmekte, endotele ba¤l› düz kas gevflemesi bozulmakta
ve NO y›k›l›m› artmaktad›r. Tüm bu patofizyolojik meka-
nizmalarda, bozulan endotelyal fonksiyon önemli rol oy-
namaktad›r. Endotelyumun korunmas› veya bozulan en-
dotelyal fonksiyonun iyilefltirilmesi, ED’nin de iyilefltiril-
mesine katk›da bulunacakt›r.

Yap›lan deneysel hayvan çal›flmalar›nda, PDE-5 inhibi-
törlerinin kronik kullan›m›n›n endotelyal fonksiyonu dü-
zeltebilece¤ini destekler bulgular saptanm›flt›r. Behr-Ro-
ussel ve arkadafllar›n›n yapt›¤› bir çal›flmada, iki gruba ay-
r›lan s›çanlarda 8 hafta boyunca verilen 60 mg/kg/gün cilt
alt› sildenafil ve serum fizyolojik solüsyonunun erektil ve
endotelyal fonksiyon üzerine etkisi de¤erlendirilmifltir (8).
Bu araflt›rmac›lar, tedavi bitimindeki 36 saatlik ar›nma sü-
resini takiben, kavernoz sinir uyar›m›na in vivo erektil ya-
n›tlar› ve elde edilen kavernoz doku fleritlerinde endotel-
ba¤›ml› ve endotelden-ba¤›ms›z relaksasyon yan›tlar›n› in
vitro olarak de¤erlendirmifltir. Elde edilen organ banyosu
çal›flmalar›nda, kronik sildenafil kullan›m› asetilkolin arac›-
l› erektil yan›tlar› sildenafil almayan gruba göre % 35 art-
t›rm›flt›r. Ayr›ca kronik sildenafil tedavisi, verilen sinirsel
uyar›n›n frekans›na koflut olarak anlaml› derecede daha iyi
erektil yan›tlar sa¤lam›flt›r. Ek olarak, uzun dönem günlük
sildenafil verilen s›çanlarda serum fizyolojik verilenlere
göre akut sildenafil enjeksiyonu ile de daha iyi erektil ya-
n›tlar elde edilmifltir. Bu deneysel çal›flma verileri, kronik
sildenafil kullan›m›n›n endotelyal fonksiyonu düzelterek
daha iyi erektil yan›tlar sa¤lanmas›na katk›da bulunabile-
ce¤ini savunmaktad›r.

Bir baflka çal›flmada, uzun dönem sildenafil kullan›m›-
n›n erektil fonksiyon üzerine etkisi yafll› ve genç s›çanlar-
da karfl›laflt›r›lm›flt›r (9). Hayvanlara cilt alt› yolla 8 saatte
bir 20 mg/kg sildenafil 3 hafta boyunca verilip ilac›n ser-
best plazma seviyeleri de¤erlendirilmifltir. Çal›flmadan el-
de edilen bulgulara göre, günlük sildenafil uygulanmas›
sonras›nda, yafll› s›çanlar›n ereksiyon fizyolojilerini de¤er-
lendiren testlerde ereksiyon kapasitelerinin düzeldi¤i ve
moleküler çal›flmalarda eNOS’un aktif formunda art›fl ol-
du¤u saptanm›flt›r. 

Di¤er bir yafllanmaya ba¤l› geliflen ED’yi araflt›ran de-
neysel çal›flma modelinde, 20 ayl›k yafll› s›çanlarda kronik
sildenafil uygulamas›n›n etkisi de¤erlendirilmifltir (10).
K›rk befl gün boyunca her gün içme suyuyla birlikte 20

mg/kg sildenafil verilen s›çanlar›n kavernoz düz kas ve
kollajen yap›s›, sildenafil içermeyen içme suyu alan s›çan-
lar›nkiyle karfl›laflt›r›lm›flt›r. Çal›flmadan elde edilen verile-
re göre, içme suyu ile sildenafil verilen gruptaki denekler-
de sildenafil almayan deneklere göre kavernoz düz
kas/kollajen oran›nda ve düz kas hücre say›s›nda belirgin
artma izlenirken, kollajen-III/I oran› de¤iflmeksizin korpo-
ral kollajen miktar›nda anlaml› derecede azalma saptan-
m›flt›r. Yafll› s›çan modelinde gerçeklefltirilen çal›flmalar,
yafllanman›n etkisiyle kavernoz yap›da oluflan de¤ifliklikler
ve moleküler bozukluklara ba¤l› geliflen ED’nin kronik
PDE-5 inhibitörü kullan›m› ile geri çevirilebilece¤ini ileri
sürmektedir.

Diyabetes mellitus, ED’nin en s›k ve en ciddi nedenle-
rinden birisidir. Ayr›ca, diyabetik erkeklerde ED daha er-
ken ortaya ç›kmaktad›r. Diyabetes mellitusta ED’ye yol
açan mekanizma çok yönlüdür. Bunlar aras›nda, diyabetik
nöropatiye ba¤l› nitrerjik sinir liflerinde bozulma ve liflerin
azalmas›, nNOS ve eNOS aktivitesinde azalma, NO biyo-
yararlan›m›nda bozulma, oksidatif ve nitrozatif stres, en-
dotelyum arac›l› düz kas gevflemesinde bozulma gibi et-
menler say›labilir (11). Klinik çal›flmalarda, diyabetik ED’li
hastalarda “gerektikçe” PDE-5 inhibitörü kullan›m›yla sa¤-
lanan baflar› oranlar› di¤er ED etyolojilerindeki baflar›
oranlar›na göre daha düflük olmakla birlikte ortalama % 50
civar›nda kalmaktad›r. Bunun nedeni, moleküler mekaniz-
malar ve endotelyal fonksiyondaki bozulman›n diyabetes
mellitusta daha ciddi olmas›d›r. Diyabetteki ciddi endotel-
yal disfonksiyonun kronik PDE-5 inhibitörü kullan›m› ile
düzeltilmesi düflüncesi oldukça ilgi çekici gözükmektedir.
Nitekim streptozotosin ile diyabetik hale getirilmifl s›çan-
lara 3 hafta boyunca günlük 5 mg/kg sildenafil verilen bir
deneysel çal›flmada, korpus kavernozum morfolojisinin
sildenafil alan diyabetik grupta almayanlara göre belirgin
olarak daha iyi korundu¤u gösterilmifltir (12). Ayr›ca, sil-
denafil alan diyabetik s›çanlar›n nNOS üretimleri düzel-
mekte ve in vivo erektil yan›tlar tedavi almayan diyabetik
gruba göre anlaml› derecede korunmaktad›r.

Klinik veriler

ED’ye yol açan endotelyal disfonksiyon, peniste izole
bir durum olmaktan çok, kardiyovasküler risk faktörlerinin
neden oldu¤u yayg›n bir endotelyal disfonksiyon duru-
mudur. Dolay›s›yla, endotelyal biyoloji ve patofizyoloji

99



üzerine yap›lan çal›flmalar genellikle kardiyovasküler kö-
kenli olmaktad›r. Halcox ve arkadafllar› taraf›ndan kardiyak
riski olan bir grup hastada, kronik PDE-5 inhibitörü kulla-
n›m›n›n koroner ve periferal vasküler fonksiyon, trombosit
fonksiyonu ve miyokardiyal iskemi üzerine etkisi araflt›r›l-
m›flt›r (13). Bu araflt›rmac›lar, koroner arter hastal›¤› olan
36 hastay› 3 gruba ay›rarak 100 mg sildenafil, 10 mg izo-
sorbit dinitrat ve plasebo vermifller ve egzersiz s›ras›nda
bu ilaçlar›n koroner vasküler tonus üzerine etkilerini de-
¤erlendirmifllerdir. Sildenafilin izosorbit dinitrat ve plase-
boya göre epikardiyal koroner arterleri daha fazla dilate
etti¤i, endotelyal disfonksiyonu düzeltti¤i ve miyokardiyal
iskemi üzerine olumlu etkisinin oldu¤u saptanm›flt›r. 

Bir di¤er çal›flmada, kardiyovasküler risk faktörleri bu-
lunan ED’li hastalarda kronik tadalafil kullan›m›n›n endo-
telyal fonksiyonlar üzerine etkisi araflt›r›lm›flt›r (14). De¤i-
flik derecelerde ED’si olan 32 hasta, 4 hafta boyunca gü-
nafl›r› 20 mg tadalafil ve plasebo olmak üzere iki gruba
randomize edilmifl ve tedavi bitiminde endotelyal fonksi-
yon belirteçleri olan brakiyal arterin ak›ma ba¤l› dilatasyo-
nu, nitrit/nitrat oran› ve endotelin-1 plazma düzeyleri ile
karfl›laflt›r›lm›flt›r. Dört hafta süreyle günafl›r› tadalafil alan
hastalarda tedavi bafllang›c›na göre anlaml› derecede da-
ha iyi brakiyal arter ak›m›, artm›fl nitrit/nitrat düzeyleri ve
azalm›fl endotelin–1 düzeyleri saptanm›flt›r.

Yak›n zamanda Sommer ve arkadafllar› taraf›ndan yap›-
lan prospektif, randomize ve kontrollü bir ED çal›flmas›n-
da, bir y›l boyunca günlük sildenafil kullan›m› ile “gerek-
tikçe” (on-demand) kullan›m› karfl›laflt›r›lm›flt›r (15). Yafl
ortalamas› 47 olan ED’li 76 hasta 3 gruba ayr›lm›fl; birinci
gruba her akflam 50 mg sildenafil, ikinci gruba gerektikçe
50-100 mg sildenafil verilmifl, son grup da hiçbir medikal
tedavi verilmeden izlenmifltir. Bir y›l sonunda hastalar›n
Erektil Fonksiyon Uluslararas› Ölçe¤i (International Index
of Erectile Function; IIEF) sorgulama ölçe¤ine verdikleri
yan›tlardan elde edilen puanlar ve penisin dinamik renkli
Doppler ultrason bulgular› gruplar aras›nda bafllang›ç de-
¤erlerle karfl›laflt›r›lm›flt›r. Bir ayl›k ar›nma dönemini taki-
ben yap›lan de¤erlendirmede, 1 y›l süreyle her akflam sil-
denafil alan gruptaki hastalarda gerektikçe sildenafil alan
gruptakilere göre belirgin olarak daha yüksek oranda has-
ta 26 veya üzeri puan elde etmifltir, yani ereksiyon fonk-
siyonlar› normal hale gelmifltir. Hastalar›n Doppler ultra-
son ile kan ak›mlar› karfl›laflt›r›ld›¤›nda, 1 y›ll›k süre sonun-
da her akflam düzenli sildenafil alan hastalar›n tepe sisto-

lik velositelerinde belirgin olarak artma izlenirken, gerek-
tikçe sildenafil alan ya da hiç sildenafil almayan olgularda
velositede azalma saptanm›flt›r. Çal›flmadaki ilginç göz-
lemlerden birisi de, düzenli sildenafil kullanan bireylerde
tedavi protokolü sona erdikten sonraki 6. ayda da tedavi-
nin daha önce sa¤lad›¤› potens normalizasyonunun de-
vam etti¤inin görülmesidir.

Almanya’da yap›lan baflka bir çal›flmada, gerektikçe
sildenafil kullan›m›na yan›t vermeyen ED’li hastalar›n dü-
zenli günlük kullan›ma verdikleri yan›tlar de¤erlendirilmifl-
tir (16). Gerektikçe al›nan sildenafile yan›ts›z kronik ED’li
41 hasta, 8 hafta süreyle günlük 25 mg sildenafil kullan-
d›ktan sonra etkinlik aç›s›ndan de¤erlendirilmifltir. Her
gün düzenli sildenafil alan olgular›n %66’s›nda tam erek-
siyon sa¤lanm›fl iken, çal›flmaya kat›lan hastalar›n %56’s›
tedaviden çok, %10’u da k›smen memnun kald›¤›n› belirt-
mifltir. Padma-Nathan ve arkadafllar› taraf›ndan vardenafi-
lin uzun dönem günlük kullan›m› da benzer bir çal›flmada
de¤erlendirilmifltir (17). Çal›flma gruplar›ndaki hastalara
12 hafta süreyle her gün 5, 10, 20 mg vardenafil veya pla-
sebo verilerek IIEF puanlar› ölçülmüfl ve tedavi öncesi de-
¤erlerle karfl›laflt›r›lm›flt›r. Çal›flma bitiminde elde edilen
bulgulara göre, günlük 5, 10 ve 20 mg vardenafil alan
hastalar›n 12 hafta sonunda s›ras›yla %32, %43 ve %49’ü
IIEF ölçe¤inde normal alan skoruna ulaflm›flt›r. Elde edilen
dozlarla ED normalizasyon oranlar› paralellik göstermekte
iken her doz ile sa¤lanan normalizasyon oran› plasebo ile
elde edilenden (%10) belirgin olarak yüksek bulunmufltur. 

Avrupa kaynakl› ancak bu kez tadalafilin kullan›ld›¤›
çok merkezli bir çal›flmada, düzenli olarak haftada 3 kez
tadalafil kullan›m› gerektikçe kullan›m ile karfl›laflt›r›lm›flt›r
(18). Hastalar, günde bir kez seksüel aktiviteden önce 20
mg tadalafil alanlar ve 6 hafta boyunca haftada 3 kez 20
mg tadalafil alanlar olmak üzere iki gruba ayr›lm›flt›r. Ta-
dalafilin tedavi bafllang›c› ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda her iki
grupta da IIEF–EF alan puan›nda benzer düzeylerde art›fl-
lara neden oldu¤u gözlenmifltir. Çal›flma bitiminde, hasta-
lara hangi doz al›m biçimini seçmek isteyecekleri soruldu-
¤unda, %42.2’si haftada 3 kez düzenli kullan›m›, %57.8’i
de gerektikçe kullan›m› tercih etmifllerdir. Bu çal›flmalar-
dan elde edilen bulgulara karfl›l›k, tadalafilin kullan›ld›¤›
bir di¤er çal›flmada, 26 hafta süreyle günlük 10 mg tada-
lafil kullanan bir grup, gerektikçe 20 mg tadalafil kullanan
bir grup hasta ile karfl›laflt›r›lm›fl ve daha farkl› sonuçlar el-
de edilmifltir (19). Orta ve a¤›r derecede ED’si olan 145
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hasta çal›flmaya kat›lm›fl, her iki grupta da çal›flma bitimin-
de IIEF-EF alan skorunda anlaml› düzelme görülmüfltür.
Ancak, gerektikçe tadalafil kullananlar ile düzenli olarak
her gün kullananlar elde edilen iyileflme büyüklü¤ü aç›s›n-
dan karfl›laflt›r›ld›¤›nda, ortalama EF alan skoru düzenli ta-
dalafil alan hastalarda daha yüksek ç›km›flt›r (26.4’e karfl›
23.3, p <0.05). Tedavi sonunda hastalar›n %72’si günlük
kullan›mdan daha çok yarar gördüklerini belirtirken, ge-
rektikçe kullan›m için bu oran % 28 olarak verilmifltir. 

Caretta ve arkadafllar›n›n 60-70 yafl aras›ndaki ve 6-12
ayl›k ED öyküleri olan 60 erkekte gerçeklefltirdi¤i bir bafl-
ka uzun dönem tadafil kullan›m çal›flmas›n›n sonuçlar› da
ilgi çekicidir (20). Bu çal›flmadaki 60 olguya, 3 ay süreyle
günafl›r› 20 mg tadalafil verilmifl ve elde edilen bulgular
40 yafl›ndan genç, psikojenik ED’si olan kontrol grubu ile
karfl›laflt›r›lm›flt›r. Hastalar çal›flman›n bafl›nda ve çal›flma
bittikten 1 ay sonra nokturnal penil tümesans-rijidite mo-
nitorizasyonu (NPTR) ve karotid arter intima-media kal›n-
l›¤› için penis Doppler USG’si ile de¤erlendirilmifltir. Karo-
tid seviyesinde vasküler hastal›¤› olmayan veya hafif de-
recede hastal›¤› olan yafll› erkeklerde kronik tadalafil kul-
lan›m›n›n endotelyal fonksiyonu düzeltti¤i ve buna ba¤l›
olarak da erektil fonksiyonun düzeldi¤i bildirilmifltir.

PDE–5 inhibitörlerinin uzun dönem düzenli kullan›mla-
r› için en ilgi çekici alanlardan birisi belki de radikal pros-
tatektomi sonras› erektil fonksiyonun rehabilitasyondur.
Radikal prostatektomi sonras›nda geliflen ED’nin nöroje-
nik, arteriyojenik ve venojenik nedenlerle olufltu¤u düflü-
nülmektedir (21). Radikal prostatektomi sonras›nda peni-
sin erken dönemde rehabilitasyonunda amaç, seksüel
uyar›n›n bafllat›lmas› ile penis oksijenasyonunun sa¤lan-
mas› ve korpus kavernozum düz kas içeri¤inin korunma-
s›d›r. Schwartz ve arkadafllar›n›n yapt›¤› güncel bir çal›fl-
mada operasyon öncesi potent olup sinir koruyucu radi-
kal prostatektomi uygulanan hastalarda uzun dönem sil-
denafil kullan›m›n›n etkinli¤i de¤erlendirilmifltir (22).
Operasyon öncesi potent olan 40 erkek hasta radikal
prostatektomi sonras›nda 6 ay boyunca günlük 50 mg ve-
ya 100 mg sildenafil alan gruplara randomize edilmifltir.
Günlük 100 mg sildenafil alan grup, 50 mg sildenafil alan
grupla k›yasland›¤›nda intrakorporal kas dokusunun daha
iyi korundu¤u gösterilmifltir. Bu çal›flmada, radikal prosta-
tektomi sonras› erken dönemde bafllanarak günlük düzen-
li biçimde sildenafil kullan›m›n intrakorporal düz kas do-
kusunu ve nöral dokuyu koruyucu etkileri oldu¤u saptan-

m›flt›r. Bu konuda yap›lm›fl bir baflka çal›flmada Mulhall ve
arkadafllar›, radikal prostatektomi sonras› vazoaktif ilaç
kullan›m›n›n uzun dönemde spontan erektil fonksiyonu
nas›l etkiledi¤ini araflt›rm›fllard›r (23). Operasyon öncesi
erektil disfonksiyon flikâyetleri olmayan hastalardan 58 ta-
nesi erken dönemde vazoaktif ilaçlarla rehabilitasyona al›-
n›rken, 74 hasta herhangi bir tedavi uygulanmadan takibe
al›nm›flt›r. Operasyondan 18 ay sonra hastalar, IIEF–EF ile
de¤erlendirildiklerinde iki grup aras›nda rehabilitasyona
al›nanlar lehine erektil fonksiyonun kazan›lmas› aç›s›ndan
anlaml› fark saptanm›flt›r (22±6’ya karfl› 12±14; p <0,01).
Bu çal›flmadan elde edilen veriler ›fl›¤›nda, erken dönem-
de PDE-5 inhibitörleri ile penil rehabilitasyona bafllanma-
s›n›n spontan erektil fonksiyonun kazan›lmas›nda baflar›l›
sonuçlar verdi¤i görülmektedir.

Sonuçlar

ED, kardiyovasküler risk faktörleri ve endotelyal dis-
fonksiyon ile iliflkili yüksek prevalansl› ve yaflam kalitesini
önemli derecede etkileyen bir sorundur. ED’de “kür”
amaçl› oral vazoaktif farmakoterapi kullan›m› ilgi çekici
görünmektedir. PDE-5 inhibitörlerinin kronik olarak dü-
zenli kullan›mlar›, prostatektomi sonras› geliflen ED gibi
durumlarda erektil fonksiyonun rehabilitasyonu, erken ev-
re diyabetes mellitus ve yafllanmaya ba¤l› ED’nin geliflimi-
nin önlenmesinde profilaktik amaçl› ve endotelyal fonksi-
yonlar›n korunmas›/iyilefltirilmesinde uygulama alan› bu-
labilecektir. 

PDE-5 inhibitörlerinin kronik kullan›m› ile uzun süreli
endotelyal uyar›lman›n son organ hasar›n› önleyece¤i ve-
ya geri döndürece¤i ileri sürülmektedir. Klinik aç›dan ba-
k›ld›¤›nda, art›k birçok klinisyenin prostat kanseri tedavi-
sinden sonra veya diyabetik hasta tedavisinde uzun dö-
nem PDE-5 inhibitörlerini kulland›¤›n› görmekteyiz. Her
ne kadar yap›lan yeni çal›flmalarda PDE-5 inhibitörlerinin
kronik kullan›m›n›n etkili ve güvenli oldu¤u gösterilse de,
uzun dönem PDE-5 uygulamas›n›n potansiyel mekaniz-
malar› ve olas› sonuçlar› hakk›ndaki bilgilerimiz henüz ye-
terli de¤ildir. Günümüzde yap›lan klinik ve temel bilimsel
çal›flma verileri, PDE-5 inhibitörlerinin ED’de kür için kro-
nik kullan›mlar›n› desteklese de, hasta seçimi, tedavi sü-
resi, doz planlanmas› ve ilaç uygulamalar› üzerine yo¤un-
laflm›fl daha genifl kapsaml› kan›ta dayal› çal›flmalara ihti-
yaç vard›r.
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Erektil disfonksiyondan (ED) yak›nan hastalar›n önemli
bir bölümü organik bir etiyolojiye sahiptir. Vaskülojenik
ED; diyabet, hipertansiyon, koroner arter hastal›¤› (KAH),
serebrovasküler hastal›k ve periferik vasküler hastal›k gibi
medikal durumlarla iliflkilidir. Bu makalede, literatür tara-
narak obezite ve dislipideminin ED’nin gelifliminde oyna-
yabilece¤i rolü ortaya koymak amaçlanm›flt›r. Literatürde
yay›nlanan obezite ve dislipidemilerin prevelans›n›, bun-
lar›n vasküler hastal›klarla iliflkisini ve bu durumlarla ED
aras›ndaki rolü aç›klayan insan çal›flmalar›ndan elde edilen
klinik kan›tlar yeniden gözden geçirilmifltir.

Obezite ve dislipidemilerin prevalans›:
Yak›n zamanda obezite ile iliflkili sa¤l›k riskinde bel

çevresinin öngörücü olarak önerilmesine ra¤men son za-
manlarda günümüzde obezite tan›m›nda vücut kitle oran›
(BMI) belirleyici olarak kabul edilmektedir (1,2). Obezite
dünyada hastal›¤a yol açan en büyük etken olarak malnüt-
risyon ve enfeksiyon hastal›klar›n›n yerini alm›flt›r (3). Na-
tional Health and Nutrition Examination Survey, (NHA-
NES) çal›flmas›na göre ABD deki eriflkinlerin %65’i afl›r› ki-
lolu veya obez olarak rapor edilmifltir(4). Endüstrileflmifl
ve geliflmifl ülkelerdeki juvenil ve çocuk populasyonunda
obezite prevalans›nda art›fl görülmektedir. Obezitenin ge-
netik ve çevresel faktörler, fizyolojik mediatörlerle çal›flan
psikososyal durumlar, yiyecek al›m› ve enerji harcanmas›
gibi birçok nedeni oldu¤una inan›lmaktad›r (5). Obezite-
nin vasküler hastal›klar, özellikle diyabet, hipertansiyon,
ve dislipidemilerle iliflkili oldu¤u gösterilmifltir (2). Bu ne-
denler, obezitenin ED için ba¤›ms›z bir risk faktörü oldu-
¤unu savunan görüfl hakk›nda kafalar› kar›flt›rmaktad›r. 

Obezite, dislipidemiler ve vasküler hastal›klar: 
Kolesterolün ateroskleroz geliflimindeki rolünü ilk ola-

rak Anitschow hiperkolesterolemik tavflanlarda aortik lez-
yonlar olufltu¤unu göstererek ortaya koymufltur (7). Obez

erkelerde centrinetal ve visseral ya¤ birikimi; yüksek plaz-
ma trigliseridi, düflük yüksek dansiteli lipoprotein (HDL)
düzeyi ve glikoz intolerans› ile karakterize aterojenik dis-
lipidemiye yol açabilir (8). Aterosklerozun en önemli ve
çal›fl›lan sonucu KAH iken, di¤er sekelleri serebro vaskü-
ler hastal›k, periferal vasküler hastal›k ve ED’dir.

Framingham Heart Study, Multiple Risk Factor Inter-
ventional Trial (MRFIT) ve Prospective Cardiovascular
Munster Study gibi toplum bazl› çal›flmalar artm›fl total
veya düflük dansiteli lipoprotein (LDL) düzeyleri ile KAH
riski aras›nda iliflkiyi ortaya koymufllard›r (9,10,11). Fra-
mingham Heart Study yüksek kan bas›nc›n›n, yüksek kan
kolesterol ve trigliserid düzeyinin, sigara içiminin, obezi-
tenin, diyabetin ve fiziksel inaktivitenin KAH için bafll›ca
risk faktörleri oldu¤unu göstermifltir(12-14). MRFIT serum
kolesterol düzeyi ile KAH’dan ölüm oran› aras›nda iliflki
oldu¤unu göstermifltir (10). Prospective Cardiovascular
Munster Study, aterosklerotik KAH insidans›n› 4599 er-
kekte 6 y›ll›k takip süresince taram›fl ve aterosklerotik
KAH insidans› ile HDL ve Trigliserid serum düzeyleri ara-
s›nda anlaml› bir iliflki tan›mlam›flt›r (11). 

Dislipidemilerin düzeltilmesinin vasküler hastal›¤a et-
kisi: 

Önemli klinik çal›flmalardan elde edilen veriler; LDL
kolesterolün hydroxy -3-methylglutaryl coenzim A reduc-
tase inhibitörleri veya statinler ile azalt›lmas›n›n, KAH ge-
liflme riskini ciddi olarak azaltt›¤›n› göstermifltir. Klinik
kontrollü lipid düflürücü ilaç tedavisi çal›flmalar›n›n meta
analizinde Gould ve ark. total kolesterol düzeyindeki her
%10’luk azalman›n KAH’n›n mortalite riskinde %15 ve
tüm mortalite nedenlerinin riskinde %11’lik azalma olufl-
turaca¤›n› bulmufllard›r. Kolesterol konsantrasyonunu da-
ha etkili düflürdü¤ünden dolay› statinler mortalite riskini
di¤er ilaçlardan daha çok azaltmaktad›rlar (15).

Erken primer korunma çal›flmalar›n›n meta analizinde;
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kolesteroldeki %10 azalman›n, s›ras›yla nonfatal, fatal ve
tüm miyokard infarktüsü (MI) oranlar›nda %25, %12, ve
%22 ve belirgin olmasa da tüm ölüm nedenlerinde %8
azalmaya neden oldu¤u bulunmufltur (16).

Heart Protection Study (HPS)’de, 20.536 kardiyovas-
küler hastal›¤a yakalanma riski yüksek yetiflkinde, günde
40 mg simvastatin ile plasebo karfl›laflt›r›lm›flt›r. Simvasta-
tin grubunda 5 y›l sonra tüm mortalite riskinde %13, ma-
jor vasküler hadiselerde %24, koroner ölüm oran›nda
%18, nonfatal MI ve koroner ölüm oran›nda %27, nonfa-
tal veya fatal serebrovasküler inmelerde %25 azalma ve
%24 kardiyovasküler revaskülerizasyon saptanm›flt›r (19).
Statinler ayn› zamanda endoteliyal fonksiyonlar, hücre ço-
¤almas›, inflamatuvar yan›t, immünolojik reaksiyonlar,
trombosit fonksiyonlar› ve lipid oksidasyonu ile iliflkili ple-
sotropik etkiye sahiptir (20) . Bu etkiler lipid düflürücü et-
kiden ba¤›ms›z olarak major vasküler olay riskini azalt›r
(19,21). 

PROVF-IT çal›flmas› yüksek riskli hastalarda, mortalite
dahil major koroner hadiseleri 80 mg atorvastatin ve 40
mg provastatin ile yo¤un LDL-kolesterol düflürücü tedavi-
nin, standart LDL-kolesterol azalt›c› statin tedavisinden
daha çok azalt›p azaltmayaca¤›n› belirlemifltir. Tedavinin
2. y›l›n›n sonunda, provastatinle karfl›laflt›r›ld›¤›nda ator-
vastatin ile bileflik kardiyovasküler sonuçlarda anlaml›
azalma bulunmufltur (24). Treating New Targets çal›flmas›
LDL kolesterol düzeyinin 100 mg/dl alt›na düflürülmesi-
nin yarar›n›n olup olmayaca¤›n› belirlemek için haz›rlan-
m›flt›r. Stabil KAH olan hastalar 10 veya 80 mg atorvasta-
tinle randomize edilmifltir. Ortalama 4,9 y›ll›k takip sonra-
s›, sonraki grubun major kardiyovasküler olay oran›nda
%2,2 tam risk azalmas›na ra¤men, karaci¤er aminotrans-
feraz düzeylerinde önemli derecede dirençli yükselme
saptanm›flt›r (25). 

Plazma kolesterolü ile inme aras› iliflki kuran kan›tlar
belirsiz olsa da, hipertansiyon ve sigara içimi serebrovas-
küler hadise için yüksek risk faktörleridir. Son klinik çal›fl-
malarda statin tedavisi ile inme riskinde önemli azalmalar
gösterilmifltir. Post-MI Care çal›flmas›nda provastatin ile
inme insidans›nda önemli derecede azalma oldu¤u gös-
terilmifltir (26). AFCAPS çal›flmas›nda lovastatin tedavisi
ile kardiyovasküler olaylarda azalma oran› %25 olarak bu-
lunmufltur (18). 

Dislipideminin önlenmesinde ve tedavisinde diyet dü-
zenlenmesi önemlidir. Omega-3 ya¤ asitleri ateroskleroz

geliflme riskini azaltabilirler. ‹lk gözlemler, Greenland Es-
kimolar›n›n bal›k ya¤›ndan zengin diyetlerinin sayesinde
Danimarkal› doymufl ya¤ oran› yüksek diyetle beslenen-
lerden daha düflük KAH insidans›na sahip olduklar›n› gös-
termektedir (27). Kan›tlar fibrat destek tedavisinin statin-
ler kadar güçlü olmad›¤›n› gösterse de, fibratlar olas›l›kla
yüksek trigliseridli düflük HDL’li hastalar›n tedavisinde
statinlerle kombine edildiklerinde etkili olmufllard›r (28).
Hayvan çal›flmalar›, epidemiyolojik çal›flmalar, genetik ça-
l›flmalar ve kontrollü klinik çal›flmalardan gelen bilgilerin
varl›¤›nda; lipid düflürücü tedavilerde primer hedef
LDL’dir. The National Cholesterol Education Program
Adult Treatment Panel III rehberi, yüksek trigliseridli has-
talarda tedavi için non-HDL adl› ikincil bir hedefi ortaya ç›-
karm›flt›r (28). Trigliseridleri düflürebilen ilaçlar; Nikotinik
asit, fibrat deriveleri, ve daha düflük derece statinlerdir.
Yüksek trigliserid seviyelerini hedef alan tedavilerin yeni
bafllam›fl veya tekrarlayan KAH hadiseleri riskini azalt›p
azaltmayaca¤› kesin de¤ildir (29). HDL yükseltici tedavi-
lerin potansiyel yararlar› olsa da, randomize kontrollü kli-
nik çal›flmalar HDL’nin yükseltilmesini bir hedef olarak
göstermemektedir (30).

Obezite dislipidemi ve ED iliflkisinde klinik kan›tlar: 
Organik ED’li hastalar›n %50-70’i vasküler erektil ye-

tersizli¤e sahiptir. Özellikle 40 yafl›n üstündeki vasküloje-
nik ED’li hastalar, etkilerini aterosklerozis arac›l›¤› ile gös-
teren hipertansiyon, diyabet, dislipidemi ve sigara içimi
gibi, vasküler risk faktörlerinden en az birine sahiptirler. 

Massachusetts Male Aging Study (MMAS) çal›flmas›n-
da 1987 ve 1989 aras›nda 1200’den fazla erkek taranm›fl
ve denekler kendi raporlamalar›na göre ED olmayan, mi-
nimal, orta ve tam ED olarak s›n›fland›r›lm›fllard›r (31). Bu
analizde herhangi bir seviyede ED varl›¤›, BMI de¤erleri-
ne dayand›r›lmam›fl ve ters orant›l› olarak HDL düzeyi ile
iliflkilendirilmiflken; total kolesterol düzeyi ile direkt iliflki
bulunmam›flt›r. 40 ile 55 yafl aras› erkeklerde HDL düzeyi
90 mg/dl’den 30 mg/dl’ye de¤iflti¤inde, orta derece ED
olas›l›¤› %7-25 oran›nda artm›fl, 50 ile 70 yafl aras›nda ise
tam ED olas›l›¤› %0-19 oran›nda yükselmifltir.

!995 ve 1997 y›llar› aras›nda yap›lan Longitudinal
MMAS çal›flmas›nda 40- 70 yafl aras›ndaki orta ve ciddi
ED’si olmayan 593 erke¤in seksüel fonksiyonlar› 9 y›l bo-
yunca de¤erlendirilmifltir (32). Bafllang›çta ve takipte obe-
sitesi olmayan erkeklerin %15’inde, bafllang›çta obezitesi
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olmayan takipte obesite bulunanlar›n %16’s›nda, bafllan-
g›çta obez olan, takipte obezitesi olmayanlar›n %38’inde,
bafllang›ç ve takipte obezite bulunanlar›n ise %25’inde ED
geliflmifltir. En yüksek olas›l›kla ED geliflen erkeklerin,
BMI’inden ba¤›ms›z olarak bafllang›çta obezitesi olan ve
sedanter yaflam süren erkekler oldu¤u saptanm›flt›r. Bu
analizin sadece iki zaman noktas› kullanmas›, örnek say›-
s›n›n azl›¤› ve vasküler hasarlanma geliflimi için k›sa takip
süresi çal›flmay› k›s›tlamaktad›r. Bununla birlikte bu çal›fl-
ma ED’nin gelifliminde obezitenin de rolü oldu¤unu be-
lirtmektedir.

Chung ve ark. 1999’da ortalama yafl› 44 olan 325 ED’li
hastada çal›flm›fllard›r. Hastalar ideal vücut a¤›rl›¤›n›n
%120’den az› ve fazlas› olmak üzere iki gruba ayr›lm›flt›r
(33). ‹ntrakavernozal enjeksiyon sonras› hastalar›n erektil
yan›tlar› 0- 4 aras› derecelendirilmifltir. Obez grubun erek-
siyon yan›tlar› istatistiksel olarak daha kötü bulunmufltur.
Obez gruptaki hastalar›n %62’sinde, di¤er gruptaki hasta-
lar›n ise %42’sinde ultrasonografik olarak vasküler yeter-
sizlik saptanm›flt›r. Vasküler risk faktörleri olan hastalar
d›flland›¤›nda, ereksiyon derecesindeki fark ortadan kalk-
m›fl ve obezitenin ED için tek bafl›na risk faktörü olmad›¤›
gösterilmifltir.

Wei ve ark. 1994’de serum kolesterol düzeyi, HDL dü-
zeyi ve ED oran› aras›ndaki korelasyonu belirlemek için or-
talama yafl› 53 olan 3250 erke¤i 22 ay takip etmifl ve ED
ile artan kolesterol düzeyi aras›nda direkt korelasyon,
HDL düzeyi ile ise ters iliflkinin varl›¤›n› rapor etmifllerdir
(34). Bu sonuçlar HDL ile ilgili olarak MMAS çal›flmas›n›n
sonuçlar›n› desteklemektedir. Atahan ve ark. 1997’de 39
ED’li hastada intrakavernozal papaverin enjeksiyonu son-
ras› korpus kavernozal elektromiyografi (CC-EMG) ile lipid
düzeyleri aras›ndaki iliflkiyi incelemifller ve vaskülojenik
ED varl›¤› ile kolesterol düzeyi aras›nda hem serum hem
de korporal dokuda korelasyon rapor etmifller (35). Yine
de çal›flman›n verileri bu sonucu güçlü olarak destekleme-
mektedir.

Genifl tabanl› bir ulusal araflt›rmada Saftel ve ark. ED’li
erkeklerin %42 sinde hiperlipidemi varl›¤›n› göstermifller-
dir (36). Olgu kontrollü bir çal›flmada 216 ED’li erkek ve
100 kifliden oluflan kontrol grubu incelenmifl ve HDL ve
total kolesterol/HDL oran›n›n ED ile ba¤›ms›z iliflkisi gös-
terilmifltir (38). Nikoobakht ve ark. 100 organik ED’lu has-
ta ile 100 kiflilik kontrol grubunu lipid profilleri aç›s›ndan
karfl›laflt›rd›klar›nda, gruplar aras›nda total kolesterol ve

LDL düzeyinde anlaml› farkl›l›k, trigliserid ve HDL düze-
yinde anlams›z farkl›l›k rapor etmifllerdir (39). Rancho Ber-
nardo çal›flmas›nda 1972- 1974 y›llar› aras›nda 1810 er-
kek yafl, sigara içme, hipertansiyon, diyabet, hiperkoleste-
rolemi, hipertrigliseridemi ve obezite yönünden araflt›r-
m›fl ve 25 y›l sonra yaflayan 570 erke¤i International In-
dex of Erectile Function (IIEF) ile de¤erlendirilmifltir. ED
için ba¤›ms›z öngörücüler yafl ve hiperkolesterolemi iken,
seksüel aktivitenin olmamas› tan›m› ED kabul edildi¤inde,
obezite de ba¤›ms›z öngörücüler aras›na kat›lm›flt›r. ED
fliddetindeki art›fl›n ba¤›ms›z belirleyicileri yafl, hiperko-
lesterolemi ve obezite olarak bulunmufltur (40).

Bacon ve ark. Health professionals Follow-up çal›flma-
s›na kat›lan 43235 gönüllü erke¤e, seksüel fonksiyon, fi-
ziksel aktivite, vücut a¤›rl›¤›, sigara kullan›m›, evlilik duru-
mu, medikal durum ve ilaç kullan›m› ile ilgili anketi gön-
dermifller ve 31742 hastay› de¤erlendirmifllerdir. Yafla uy-
gun analizlerde ED’nin hiperlipidemi, 26,5 - 28,7 kg/m2

aras› BMI ve >28,7 kg/m2 BMI ile iliflkili oldu¤u belirtil-
mifltir(41).Toplum kökenli bir çal›flmada Blanker ve ark. 50
yafl üstünde1688 erke¤i kendi kendine uygulad›¤› anket-
le de¤erlendirmifl ve >30 kg/m2 BMI ile ED aras›nda ilifl-
kiyi rapor etmifllerdir (43). Bu iki çal›flmada ED tek soru
ile, ek morbibite tan›lar› ise hastan›n beyan›yla de¤erlen-
dirilmifltir. Dislipidemi hipertansiyon ve diyabet çok de-
¤iflkenli analizlerle de¤erlendirilmemifltir.

Erkek seksüel fonksiyonunda ve disfonksiyonunda an-
drojenlerin rolü tart›flmal›d›r. Literatür obez erkelerde hor-
monal bozulmalar oldu¤unu desteklemektedir. Sex-hor-
monu ba¤lay›c› globulin seviyelerindeki düflme nedeniyle
özellikle östrojen seviyeleri yükselmekte ve testosteron
seviyeleri düflmektedir (44-46). Morbid obezite d›fl›nda
serbest testosteron düzeyleri korunmaktad›r. Bu faktörle-
rin erektil fonksiyonda oynad›klar› rol günümüze dek ay-
r›nt›l› olarak araflt›r›lmam›flt›r. Erektil disfonksiyon ve libi-
do kayb› statin kullanan hastalarda rapor edilmifltir (47-
51). Sonras›nda bir grup araflt›rmac› hipolipidemik ajanla-
r›n ED üzerine etkilerini araflt›rm›fllard›r (52-54). Bruckere
ve ark. lipid klini¤inde takip edilen ortalama yafl› 48 olan
339 hastay› tedavi olan ve olmayanlar olmak üzere grup-
land›rm›fllard›r (54). Tedavi gören grupta görmeyenlere
oranla ED s›kl›¤›n›n 2 kat artt›¤› görülmüfltür. ED hem sta-
tin hem de fibratlarla iliflkili bulunmufltur. Jokson ve ark.
de¤iflik gruptan statin kullanan hastalarla kullanmayanlar›
karfl›laflt›rm›flt›r (53). ‹ki grupta da KAH hikayesi mevcut-
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tur ve çal›flma spesifik olarak ED de¤erlendirmesi için ya-
p›lmam›fl olsa da plasebo ve ED gruplar›nda aç›k bir fark
görülmüfltür. ‹skandinav simvastatin survi çal›flmas›nda
KAH olan 3600 hasta 6 y›l izlenmifltir (51). Plasebo ve te-
davi grubu aras›nda ED s›kl›¤›nda belirgin bir fark saptan-
mam›flt›r. 

Saltzman ve ark. anormal noktürnal penil tümesans ri-
jidite testine (NPT) ve Sexual Health Inventory in Men
(SHIM) anketine göre ED’si olan hastalarda risk faktörü
olarak kolesterol seviyeleri incelenmifltir. Dokuz erkek to-
tal kolesterol seviyesini 200 mg/dl ve LDL seviyesini 100
mg/dl nin alt›na düflürmek için atorvastatin tedavisini ka-
bul etmifltir. Ortalama 3,7 ayl›k bir tedavi sonras›nda
SHIM skorlar› ve NPT sonuçlar›nda istatistiksel anlaml› art-
ma gösterilmifltir (55). Esposito ve ark. 35- 55 yafllar›nda
diyabet, hipertansiyon ve hiperlipidemisi olamayan ve ED
si olan (IIEF<21) 110 obez erke¤i araflt›rm›fllard›r. Çal›flma
grubundaki hastalara total vücut a¤›rl›klar›nda %10 azal-
ma sa¤lamalar› için kalori al›m›n› azaltmalar› ve fiziksel ak-
tivitelerini art›rmalar› için ayr›nt›l› tavsiyeler verilirken,
kontrol grubuna genel bilgi verilmifltir. ‹ki y›l sonra çal›fl-
ma grubunda BMI, ‹L-6 ve C-reaktif protein kontrol gru-
buna göre daha çok düflmüfl, kontrol grubunda stabil ka-
lan IIEF skoru belirgin olarak iyileflmifltir. BMI deki, fiziksel
aktivitedeki ve C-reaktif proteindeki de¤ifliklikler, IIEF sko-

rundaki de¤iflikliklerden ba¤›ms›z olarak iliflkili bulunmufl-
tur (42).

Sonuç:
Obezite ve dislipidemi s›kl›¤› bat›l› ülkelerde giderek

artmaktad›r. Her ikisinin de aterogenezdeki rolü nedeniy-
le koroner arter hastal›¤› için risk faktörü oldu¤u kabul
edilmektedir. Dislipidemik durumun düzeltilmesi kardiyo-
vasküler mortaliteyi azaltmakla birlikte, ED üzerine etkisi
henüz belirlenmemifltir. Günümüze dek hiçbir çal›flma
obezitenin efllik eden vasküler risk faktörlerinden ba¤›m-
s›z olarak ED için bir risk faktörü oldu¤unu tam olarak or-
taya koyamam›flt›r. Obezitenin gelecekte ED geliflme ola-
s›l›¤›n› ve daha fliddetli ED gelifltirme olas›l›¤›n› ortaya ko-
yan veriler mevcuttur. Diyabet, hipertansiyon ve hiperlipi-
demisi olmayan ve ED’si olan obez erkeklerin 1/3’ünde,
iki y›l içinde yaflam koflullar›ndaki de¤iflmeler IIEF skorunu
normale döndürmüfltür. 

Dislipidemi ve ED iliflkisi ile ilgili olarak ED ve HDL se-
viyeleri aras›nda ters iliflki oldu¤unu savunan orijinal
MMAS d›fl›nda, böyle bir iliflkiyi destekleyen sa¤lam veri
bulunmamaktad›r. Obezite ve dislipidemi, ED’nin major
risk faktörü olan ateroskleroza yol aç›yor olsalar da ED’nin
ba¤›ms›z risk faktörleri olarak daha ayr›nt›l› araflt›r›lmalar›
gerekmektedir.
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ED ve kardiyovasküler hastal›klar (KVH) aras›nda iliflki
oldu¤u bilinmektedir. ‹ki durumun da, kan damarlar›n›n
endotelyal disfonksiyonuna ba¤l› oldu¤u düflünülmekte-
dir. Ayr›ca endotelin fonksiyonel bütünlü¤ünün kayb› ED
patogenezinde temel rol oynamaktad›r. Endotel taraf›n-
dan sal›nan veya ereksiyon sürecinde salg›lanan çeflitli nö-
ro-transmitterler ve biyokimyasal faktörler vard›r. Birçok
araflt›rmac› flu anda penil ereksiyonda nöro-transmiterle-
rin arac›l›¤›n›n yan›nda nitrik-oksit (NO)’inde önemli oldu-
¤unu kabul etmektedir.

ED’lu hastalar›n sistemik vasküler sistemiyle ilgili bilgi
az olmakla birlikte, KVH riski olan veya KVH’lar› olan kifli-
lerin ED riskine de sahip olduklar› iyi bilinmektedir. Ger-
çekte ED, koroner arter hastal›¤›n›n erken bir iflaretidir.
Vasküler hastal›klar›n ve ED’nun ortak risk faktörleri; hiper-
tansiyon, hiperlipidemi, diyabet ve sigarad›r. Bu nedenle,
ED hastalar›nda periferik dolafl›m›n ve endotelyal fonksi-
yonlar›n›n de¤erlendirilmesi, bu hastalarda ED’nun temel
veya yard›mc› faktörü olan vasküler hastal›klar›n teflhisin-
de de kullan›labilir. Bu çal›flmada ED’lu hastalarda önkol
damarlar›n›n reaktif hiperemik yan›t›n›n (RHY) basit ve no-
ninvaziv bir yöntem olan portatif bir Doppler cihaz› ile öl-
çülerek, bu kiflilerdeki olas› vasküler hastal›klar›n araflt›r›l-
mas› amaçlanm›flt›r.

ED flikayeti olan 35 hasta ve 13 sa¤l›kl› gönüllü çal›fl-
maya al›nm›flt›r. Bütün hastalar genel fizik inceleme ve kan
bas›nc› ölçümü, h›zl› serum lipid profili, kan flekeri ve üre
analizi gibi standart klinik testler ile de¤erlendirilmifltir. Bü-

tün hastalar IIEF anketini doldurmufl ve de¤erlendirme 22-
25 puan aras› ED sorunu yok, 17-21 az ED, 12-16 az-orta
ED, 8-11 orta ED, 1-7 aras› fliddetli ED fleklinde yap›lm›fl-
t›r. Tüm kat›l›mc›lar›n ön kollar›na sfingmomanometre ba¤-
lanarak ve 120 saniye süreyle 280 mm Hg bas›nç uygula-
narak RHY ölçümleri al›nm›flt›r. ED hastalar›, KVH rastlanan
ve risk faktörü tafl›yan veya risk faktörü tafl›mayan olarak iki
gruba ayr›lm›flt›r (Grup A ve B). 13 sa¤l›kl› gönüllü ise
üçüncü grubu (Grup C) oluflturmufltur. Grup A’daki 14
Grup B’deki 12 hasta ifllem s›ras›nda de¤iflik dozlarda fos-
fodiesteraz tip 5 (PDE5) inhibitörü (sildenafil) kullanm›flt›r.
Grup C deki hiçbir hasta medikal tedavi görmemifltir. 

RHY de¤erleri, özellikle beraberinde KVH’› olan veya
KVH aç›s›ndan risk faktörü sahibi olan ED’lu hastalarda, ol-
mayan ED’lu hastalara ve kontrol grubu hastalar›na göre
anlaml› ölçüde düflük ç›km›flt›r (p<0.001).

Endotelyal disfonksiyon hem ED’lu hem de KVH’l› ki-
flilerde etkilendi¤inden, bu tan›mlanm›fl olan basit yön-
temle ED’nu olan hastalarda periferik dolafl›mdaki endo-
telyal fonksiyonun ölçülmesi, ED’na neden olmufl olabile-
cek vasküler anormalliklerin tan›mlanmas›na yard›mc› ola-
bilir. Ayr›ca bu yöntem gizli vasküler hastal›¤› olan ve da-
ha ileri tetkikler ile incelenmesi gerekecek olan hastalar›n
saptanmas›nda bir tarama testi olarak kullan›labilir.
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Ejakülatuvar bozukluklar (EjD) cinsel disfonksiyonun
bir alt grubunu oluflturur. Prematür ejakülasyon, retrograd
ejakülasyon, inhibe olmufl ejakülasyon ve anejakülasyo-
nun uç formlar› ve ejakülatuvar a¤r›yla birlikte azalm›fl eja-
külat volümü gibi bölümlere ayr›labilir. Lokalize prostat
kanseri tedavisi gören hastalar›n bir kez veya daha fazla
EjD yaflamalar› do¤ald›r. Penis proksimaline yüksek doz
radyasyon alanlarda, düflük doz radyasyon alanlara göre 8
kat daha yüksek oranda EjD rapor edilmifltir. Prostat kan-
seri tedavisi öncesinde ve sonras›nda EjD prevalans› bilin-
memektedir. EjD konusundaki bilgilerin ço¤u BPH/AÜSS
prevalans çal›flmalar›ndan elde edilmifl ve popülasyon te-
mellidir. Prostat kanseri tarama nüfusunda düflük ejakülat
volümü ve a¤r›l› ejakülasyon prevalans› çal›flmas› yoktur.
Bu çal›flmada hiçbir klinik prostat kanseri belirtisi olmayan
1273 erke¤i kapsayan bir grupta düflük ejakülat volümü,
a¤r›l› ejakülasyon ve ilintili rahats›zl›klar araflt›r›lm›flt›r.

Çal›flma grubunu iki günlük prostat kanseri bilinçlen-
dirme etkinli¤ine kat›lm›fl, kanser riski alt›nda olan, ancak
prostat kanseri tan›s› konulmam›fl 1273 erkek olufltur-
mufltur. Çal›flma ürologlar, onkologlar, radyasyon onko-
loglar› ve paramedikal personel taraf›ndan yap›lm›flt›r.
Tüm denekler düflük ejakülat volümü, a¤r›l› ejakülasyon
ve ED ile bunlar›n her birinin verdi¤i s›k›nt›y› sorgulayan 3
ana alandan oluflan Dan-PSS-seks anketini doldurmufltur.
ED, rijiditesi azalm›fl ereksiyonlar veya ereksiyon sa¤laya-
mama olarak tan›mlanm›flt›r. 

Ortalama yafl› 57.6 y›l olan 1273 olgunun düflük ejakü-
lat volümü için %95,8’i, a¤r›l› ejakülasyon için %94.2’i ve
ED için %95.6’si de¤erlendirme için uygun yan›t vermifltir.

Tüm erkeklerin %46’s› düflük ejakülat volümü rapor
ederken, volümdeki azalma bu olgular›n %29’unda hafif,

%11’inde önemli ve %6’s›nda ejakülasyon yoklu¤u fleklin-
deymifl. Tüm erkeklerin %11’i a¤r›l› ejakülasyon rapor et-
mifl ve a¤r›n›n fliddeti olgular›n %9’unda hafif, %1,4’ünde
orta ve %0,6’s›nda fliddetli imifl. A¤r›l› ejakülasyonu olan
olgular›n %89’u bu durumdan rahats›zm›fl ve rahats›zl›k
olgular›n %54’ünde hafif, %24’ünde orta ve %11’inde flid-
detli imifl. Olgular›n %45’i de¤iflik oranlarda ED bildirmifl-
ler ve bular›n da %28’inde hafif ve %12’sinde fliddetli
sertleflme kusuru varm›fl. Olgular›n %5’i ereksiyon yete-
neklerinin tamamen kayboldu¤unu bildirmifl. ED si olan
erkeklerin %27’si bu durumu hafif, %25’i orta ve %28’i
fliddetli rahats›zl›k olarak tan›mlam›fllar.

Düflük ejakülat volümü olmayan erkeklerin %74’ü ED
bildirmemifl. Buna karfl›n ejakülat volümü azalm›fl erkekle-
rin %78’i de¤iflen derecelerde ED rapor etmifl. Ejakulat
miktar› ne kadar düflük ise ED fliddeti o kadar fazla bulun-
mufl. A¤r›l› ejakülasyon ile ED aras›nda herhangi bir iliflki
saptanmam›fl. Benzer flekilde ED ile a¤r›l› ejakülasyon
kaynakl› rahats›zl›klar aras›nda hiçbir iliflki bulunmam›fl.

Erkeklerin yafl› ile a¤r›l› ejakülasyon s›kl›¤› aras›nda ilifl-
ki saptanmazken, yafl artt›kça ejakülat volümündeki azal-
ma oran›n artt›¤› görünmüfl. Daha yafll›larda ED s›kl›¤› ar-
tarken, bu olgular genç erkeklere göre daha az rahats›zl›k
bildirmifller.

Sonuç olarak ED, prostat kanseri taramas› uygulanan
erkeklerde önde gelen cinsel disfonksiyon de¤ildir. Buna
karfl›n bu erkekler düflük ejakülat volümü ve a¤r›l› ejakü-
lasyondan önemli ölçüde etkilenmektedir. 

Çeviri:
Uzm. Dr. Abdullah Aç›kgöz, Prof. Dr. Ramazan Aflç›
OMÜTF Üroloji AD

Ejakülasyon bozukluklar› prostat kanseri
taramalar›n› etkileyebilir

Walz J, Perrotte P, Gallina A, Bénard F, et al. 
J Urol 2007; 178, 232-238
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AMAÇ

Bisiklet sürmek, erkek sürücülerde internel pudental
arter ve sinir bas›s›na ba¤l› erektil disfonksiyon (ED) ve
anormal perineal his oluflum riskinde art›flla iliflkilendiril-
mifltir. Bu nedenle sele üreticileri bu riski azaltmak için de-
¤iflik flekillerde seleler dizayn etmifller ve farkl› dizaynlar›-
n›n penil de-oksijenasyon üzerinde de¤iflik etkileri oldu-
¤unu göstermifllerdir. Bu çal›flman›n amac›, üç boyutlu di-
jital (3D) pelvis, pudental arterler ve bisiklet sele modeli
oluflturarak bu damarlar›n potansiyel bas› yerlerini de¤er-
lendirmek, sele tipi ve sürücü pozisyonunun bu bas›da
farkl› etkiler yarat›¤›n› göstermektir.

MATERYAL METOD

Eriflkin erkek gönüllünün pelvisi ve farkl› üç sele çefli-
dinin tomografisi çekilerek 3D modelleri dijital ortama ak-
tar›ld›. Do¤ru oryantasyon sa¤lamak amac›yla farkl› oturufl
pozisyonlar›nda (dik, gergin kollarla öne do¤ru yar›m ve
maksimum öne durufl) direk grafiler al›nd›. Bu görüntüler
üzerinde birisi selenin üst yüzeyine paralel, di¤eri pubik
simfiz ve iskial ç›k›nt›lar› birlefltirecek flekilde iki düz çizgi
çekildi ve iki çizgi aras›ndaki aç› pubik simfiz ve sele ara-
s›ndaki bofllu¤u tahmin etmekte kullan›ld›.

SONUÇLAR

Pelvis/sele modeline göre pudental arterlerin en çok
kompresyona u¤rad›¤› bölge pubik simfizin alt›nda kalan
alan bulundu ve en çok maksimum öne do¤ru yat›l›p, ae-
rodinamik direksiyon kolunun kullan›ld›¤› pozisyonda tes-
pit edildi.

Öne parsiyel e¤ilip kollar uzat›ld›¤›nda sele ile pelvis
aras› boflluk dar selede 73 mm2 iken oluklu tipte 259 mm2

olarak ölçüldü. Öne tamamen e¤ilindi¤inde bu alan azal-

makta ve dar selede hiç alan kalmazken, olukluda 51
mm2’ye düfltü¤ü görüldü.

TARTIfiMA

Yap›lan yay›nlarda bisiklet sürücülerinde seksüel ve
üriner sistem disfonksiyonuyla sürücü pozisyonu aras›nda
iliflki bildirilmifltir. Alman sürücülerde yap›lm›fl çal›flmada
ED oran› bisiklet sürücülerinde %4 iken yüzücülerde %2
olarak bulunmufltur. Bisikletli polislerde yap›lm›fl bir çal›fl-
mada haftal›k mesai saatiyle gece ereksiyon kalitesi ara-
s›nda ters bir korelasyon bulunmufltur. Massachusetts
Male Aging Study grubu ED ile haftada 3 saatten fazla bi-
siklet sürmek aras›nda ba¤lant› oldu¤unu bildirmifltir.

‹nternal pudental arter ve sinire olan bas›n›n perineal
semptomlara ve ED’ye sebep olabilece¤i varsay›lmaktad›r.
Amatör 169 non-stop bisiklet sürücüsünde yap›lm›fl bir ça-
l›flmada, ED oran› %13 olarak rapor edilmifl, 33 erkekte ge-
nital hissizlik bildirilmifl ve bunlar›n %12’sinde birkaç günde,
%6’s›nda da 1-16 hafta aras›nda düzelme kaydedilmifltir.

Bisiklet selesine oturarak oluflan arteriyel hasar/kom-
presyon sonucu penise olan kan ak›m› azalmaktad›r. Has-
tal›¤› bulunmayan sa¤l›kl› 20 erkekte yap›lm›fl çal›flmada
sele üzerine ped konmadan 5 dk boyunca oturuldu¤unda
penil kan ak›m›yla iliflkilendirilen ankle ve brakial kan
ak›mlar›nda azalma gösterilmifltir. Azalm›fl penil kan ak›-
m›na sekonder penil hipoksinin ereksiyona engel olabile-
ce¤i varsay›lm›flt›r. Baflka bir çal›flmada, glansta transküta-
nöz yolla ölçülen oksijen bas›nçlar›, 15 dk’l›k oturarak bi-
siklet sürmeden önce ve sonra s›ras›yla 60.5 ve 17.9
mmHg olmufl ve anlaml› olarak farkl› bulunmufltur.

Olas› pudental arterlere bas›y› engellemek için öne
do¤ru hafif e¤ilerek ve ortas›nda oluk bulunan sele ile bi-
siklet sürüldü¤ünde bu alana olabilecek potansiyel kom-
presyonun azalt›labilece¤i öngörülebilir. Daha önceki ça-
l›flmalarda daha çok sele tipi gözönüne al›nm›flken bu ça-

Üç boyutlu dijital erkek pelvis modeli ve bisiklet
seleleri: Sürücü pozisyonu ve sele dizayn›n›n potansiyel
penil hipoksi ve erektil disfonksiyon üzerine etkisi

Gemery, John M.; Nangia, Ajay K.; Mamourian, Alexander C.; Reid, Scott K.
BJU International, January 2007, 135-140



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

110

l›flmada esas etkenin sürücünün pozisyonu oldu¤u görül-
mektedir. Selenin, direksiyon seviyesi veya daha yükse¤e
ç›kar›lmas› sürücüyü öne do¤ru pozisyon almaya zorlaya-
ca¤›ndan yine alan›n azalmas›na sebep olacakt›r.

Sonuç olarak internal pudental arter ve sinirlerin sele
ile pelvis aras›ndaki kompresyon alan› hala sorgulanmak-
tad›r. Çal›flmadaki verilere göre bu alan, otura¤›n ön-üst
yüzüyle pubik simfizin alt yüzeyi aras›ndaki aland›r ve sü-

rücü pozisyonuyla iliflkilidir. Üzerinde oluk bulunan sele
tipleri dar tiplere oranla muhtemel bas›y› azaltabilmekte-
dir. Sürücünün pozisyonu kompresyonda sele tipinden
daha önemli rol oynamaktad›r.

Çeviri:
Dr. Halit Talas, Doç. Dr. Önder Yaman
Ankara Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Y›llard›r Peyronie hastal›¤›n›n tedavisi için Potasyum-4-
aminobenzoat, vitamin E, tamoksifen, oral kolflisin uygula-
mas› veya verapamil, interferon-alfa veya kortizonun lokal
uygulamas›n›n yan›s›ra ultrason, infrared radyasyon ve
iyontoferez gibi alternatif metodlar da denenmektedir. An-
cak baflar› oranlar› tatmin edici de¤ildir ve tedavide birbir-
lerinden üstünlükleri hakk›ndaki bilgilerimiz k›s›tl›d›r. Bir k›-
s›m hastalarda önce progresyon sonra iyileflme gözlenir-
ken bazen de bunun tersi olmaktad›r. Bu hastalarda penil
deviasyon ciddi seviyede ise cerrahi gibi daha invaziv bir
tedavi yönteminden önce radyoterapi denenmesi mant›k-
l› bir tedavi seçene¤i olabilir. Hastanemizin bu konudaki
prosedürü ise hastaya önce radyoterapi uygulanmas›, e¤er
radyoterapi etkisiz kal›rsa hastan›n opere edilmesidir.

Bu çal›flmaya toplam 101 Peyronie hastas› dahil edildi.
Hastalar›n yafl ortalamas› 54 y›l; tedavi öncesi semptom
süresi 18 ay idi. Hastalar›n ço¤unda bir veya 2 plak vard›
ve plak çaplar› 5-15 mm idi. Ortalama penil e¤rilik 45°
idi. 55 hastada ayn› zamanda Dupuytren kontraktürü var-
d›. 72 hastaya toplam 30 Gy, 25 tanesine 36 Gy, 1 hasta
34 Gy, 3 hasta ise 38-40 Gy dozlar›nda radyoterapi veril-
di. Tedavi sonras› hastalar›n %52’sinde penil endurasyon-
da azalma, %50’sinde penil a¤r›da azalma, %49’unda
plak çap›nda küçülme, %47’sinde penil e¤rilikte düzelme
ve %32’sinde plak say›s›nda azalma saptand›. Yan etki

olarak 28 hastada hafif derecede akut dermatit ve 4 has-
tada hafif sistit geliflti.

Kan›m›zca Peyronie hastal›¤› radyoterapi ile baflar›yla
tedavi edilebilen benign bir hastal›kt›r. Ancak belli gene-
tik riskleri ve minimal onkogenezis riski nedeni ile bu te-
davi seçene¤i hasta ile tüm detaylar› göz önüne al›narak
konuflulmal›d›r. Literatürde hastal›¤›n spontan remisyon-
lar› oldu¤u bildirildi¤inden baflar› oranlar›ndan bahsedilir-
ken bu konu da dikkate al›nmal›d›r. Literatüre bak›ld›¤›n-
da radyum mulaj, orthovoltaj cihazlar›, cesium-137 teda-
visi ve standart teleterapi cihazlar› gibi çok de¤iflik tedavi
metotlar› vard›r. Randomize çal›flmalar›n yok olmas›na
ra¤men radyoterapinin çok az yan etkiye sahip ve efektif
bir tedavi metodu oldu¤unu düflünmekteyiz. Halen medi-
kal tedavi ile karfl›laflt›rma yap›lmam›flt›r. Radyoterapötik
aç›dan bak›ld›¤›nda total dozun 36 Gy’dan 30 Gy’a düflü-
rülmesiyle elde edilen sonuçlarda herhangi bir farkl›l›k gö-
zükmemektedir. 2001 y›l›nda biz standart protokol olarak
total 20 Gy doz fraksiyone 10 doz halinde ve iki haftada
uygulamaktay›z. Bu dozun da etkili sonuçlar verdi¤ini
görmek için ileri analizler gerekmektedir.

Çeviri:
Op. Dr. Murat Çakan
SB Ankara D›flkap› Hstanesi, 2. Üroloji Klini¤i

Peyronie hastal›¤›nda radyoterapinin sonuçlar›

Marcus N›ewald, Knut V Wenzlawowicz, Jochen Fleckenstein, Lothar W›sser, Harry Derouet, Christian Rübe.
Int J Radiation Oncology Biol Physiol, 64(1):258-262,2006
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Bu çal›flmada AÜSS’nin yaflam kalitesine etkisini arafl-
t›rmak ve bunun bir dizi kültürdeki uzant›lar›n›, olgular›n
rapor etti¤i komorbiditeleri ve demografiklerin kafa kar›fl-
t›r›c› etkilerini saptamak amaçlanm›fl. Veriler befl kentteki
iki popülasyon temelli çal›flmadan elde edilmifl. Bunlar
UREPIK (Boxmeer, Hollanda; Auxerre, Franca; Birming-
ham, ‹ngiltere; Seoul, Kore) ve Boston (ABD) bölgesi top-
lum sa¤l›¤› (BACH) çal›flmas›d›r. Her iki çal›flmada da fark-
l› örnekleme yöntemleri ile 40-79 yafllar aras›ndaki eriflkin
erkekler seçilmifl. Yaflam kalitesi K›sa Form 12 (SF-12, zi-
hinsel ve fiziksel bileflke skorlar›) ve AÜSS IPSS ile de¤er-
lendirilmifl. Yaflam kalitesi ve IPPS ile ba¤lant›l› hastal›klar
ve yaflam tarz› faktörleri aras›ndaki iliflkiler uyarlanm›fl,
regresyon kullan›larak araflt›r›lm›fl.

UREPIK çal›flmas› 40-79 yafllar› aras› 4800 erkek olgu-
yu kapsarken, BACH çal›flmas› 40-79 yafl aras› 1686 erke-
¤i kapsam›fl. IPSS ≥ 8 olarak tan›mlanan AÜSS prevalans›,
Auxerre’de %18.1, Birmingham’da %25.6, Boston’da
%25.1, Boxmeer’de %21.2 ve Seoul’de %19.0 olarak sap-
tanm›fl ve kentlere göre istatistiksel olarak da farkl›l›k gös-
termifl (p<0.001). Kentlerdeki AÜSS prevalans› ile yüksek
kan bas›nc› prevalans› aras›nda benzerlik saptanm›fl. IPSS
≥ 20 olarak tan›mlanan fliddetli AÜSS prevalans› olgular›n
yaklafl›k %3.3 ünde saptanm›fl ve felç (%2.2), kanser
(%4.5) ve kalp krizi (%4.5) prevalans›na kabaca eflit bulu-
nurken, diyabetin (%8.6) yar›s›ndan daha azm›fl. 

IPSS’deki 10 puanl›k bir art›fl, SF-12 zihinsel ve fiziksel
sa¤l›k bileflke skorunda 3.3 puanl›k bir düflüfle neden ol-
mufl. Bu etki tüm kentlerde benzermifl (p=0.682). AÜSS
nin SF-12 deki fiziksel sa¤l›k bileflke skorunda oluflturdu-

¤u düflüfl kanser, diyabet ve yüksek kan bas›nc›n›n neden
oldu¤u fiziksel sa¤l›k bileflke skoru düflüflünden daha faz-
la bulunurken, felç ve kalp krizinden daha azm›fl.
Komorbiditelerin SF-12 zihinsel sa¤l›k bileflke skoru üze-
rinde önemli bir etkisi olmam›fl. Kalp krizi sadece 1.8 pu-
anl›k bir düflüfle neden olmufl. IPSS deki 10 puanl›k bir ar-
t›fl zihinsel sa¤l›k bileflke skorunda bat›l› kentlerde 3.4 pu-
anl›k, Seul’de 1.4 puanl›k bir düflüfle karfl›l›k gelmifl. 

Daha önce yap›lm›fl epidemiyolojik çal›flmalardan fark-
l› olarak bu çal›flmada AÜSS’nin yaflam kalitesi üzerindeki
etkisinde semptomlar›n fliddeti mi yoksa kültürel farkl›l›k-
lar›n m› önemli oldu¤u araflt›r›lm›fl ve AÜSS’nin fliddetinin
farkl› toplumlar› da benzer flekilde etkiledi¤i saptanm›fl.
Ayr›ca bu çal›flmada di¤er epidemiyolojik çal›flmalarla
uyumlu olarak, hafif AÜSS’nin (IPSS ≥ 8) 40 yafl üstü erkek
nüfusun yaklafl›k %20’sini ve fliddetli AÜSS’nin (IPSS ≥ 20)
ise %3.5’ni etkiledi¤i gösterilmifl. 

Bu çal›flma AÜSS ve SF-12 fiziksel sa¤l›k bileflke skoru
aras›ndaki iliflkinin tüm befl kentte de ayn› oldu¤unu gös-
termektedir. Prevalans kentler aras›nda farkl›l›k gösterse
de komorbiditeye etkileri ayn›d›r. Befl kentte de fliddetli
AÜSS’nin yaflam kalitesine etkisi, yaflam› tehdit eden kan-
ser, diyabet ya da yüksek kan bas›nc› ile ayn›d›r. Bu çal›fl-
ma ürologlara AÜSS’nin yaflam kalitesine etkilerinin kan-
ser, kalp krizi ve felç gibi hastal›klarla benzer oldu¤unu
göstermektedir.

Çeviri: 
Uzm. Dr. U¤ur Öztürk, Prof. Dr. Ramazan Aflç›
Ondokuz May›s Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Alt üriner sistem semptomlar› (AÜSS) ve
komorbiditelerin yaflam kalitesine etkileri;
BACH ve UREPIK çal›flmalar›

Robertson C, Link C L, Onel E, et al.
BJU Int 99:347-354, 2007
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‹lk fliflirilebilen penil protezin 1973 y›l›nda Scott ve ar-
kadafllar› taraf›ndan uygulanmas›n› takiben, protezlerin
performans ve ömrünü art›rmaya yönelik iyilefltirmeler
günümüze kadar devam etmifltir. AMS firmas›n›n 2 parça-
l› siflirilebilen protezi olan Ambicor modeli, bugün art›k
piyasada bulunmayan tek parçal› fliflirilebilir protez Dynaf-
lex’in halefi olarak 1994 y›l›nda kullan›ma sunulmufl ve
1998 y›l›nda iki bölümünde yap›sal de¤iflikli¤e gidilmifltir.
Bunlardan biri “rear tip extender” olarak adland›r›lan uza-
t›c› eklerde yap›lan yap›sal de¤ifliklik ile ilk modelde prok-
simal uçta oluflabilen k›r›klar›n önlenmesi (Resim1), di¤eri
ise pompa ile tüplerin birleflti¤i bölümün yenilenmesi ile
bu bölgede oluflabilen s›v› kaça¤›n›n ortadan kald›r›lmas›-
na yöneliktir (Resim 2).

Bu çal›flmada 1999-2004 y›llar› aras›nda, medikal te-
davilere yan›t vermeyen erektil disfonksiyon nedeni ile 2
parçal› AMS Ambicor penil protez uygulanan 146 hasta
incelenmifltir. Olgular›n ortalama yafllar› 58.7 (25-78) olup
cerrahiden sonraki sorgulama-takip süreleri ortalama 38
ay (3-78) idi. Erektil disfonksiyonun nedeni olarak 82 ol-
guda (%56) vasküler sebepler, 24 olguda (%16) radikal

prostatektomi, 19 olguda (%13) DM, 16 olguda (%11)
Peyronie hastal›¤›, 4 olguda (%3) radikal pelvik cerrahi ve
1 olguda da (%1) spinal kordon hasar› gösterilmifltir. 

Protez uygulanan 146 hastan›n takipte 103 tanesine
ulafl›labilmifl ve 101 olgu da kendilerine gönderilen sor-
gulama formlar›n› tam olarak doldurarak cevaplam›fllard›r.
Bu olgular›n 97’si ( %96) protezi halen aktif olarak kullan-
d›klar›n› da ifade etmifllerdir. Toplam 146 olgunun 3 tane-
sinde revizyon cerrahisi gerekmifl (1 afl›r› uzun protez, 1
s›v› kaça¤›, 1 protez enfeksiyonu-Mulcahy protokolü) ve 3
olguya da ayn› seansta yeniden ayn› protez uygulanm›fl-
t›r. Kaplan-Meier analizinde ise olgular›n re-operasyona
gereksinim duymama oran› 12’inci ayda %99.2, 36’›nc›
ayda %99.2 ve 48 inci ayda %91olarak bulunmufltur. 

Sorgulamada kullan›c›lar›n %91’i protezin kolay kulla-
n›labilir oldu¤unu, %95’i protezin kullan›m›n›n kolayca
ö¤renilebildi¤ini ve %95’i protezin cinsel iliflki için yeterli
sertlik oluflturdu¤unu belirtmifllerdir. Protez kullan›c›lar›-
n›n %30’u ve partnerlerinin %50’si penisin eski boyutun-
dan daha uzun oldu¤unu ifade ederken, penisin daha k›-
sa oldu¤unu ifade edenlerin oran› ise kullan›c›larda %70

Yenilenen 2 parçal› penil protezin
memnuniyet oranlar› ve sonuçlar

Matthew Lux, Luis Reyes-Vallejo, Abraham Morgentaler and Laurence A. Levine
Journal of Urology, 177: 262-66, 2007

Resim 1: Solda eski ve sa¤da yenilenmifl tipi

Resim 2: Solda eski ve sa¤da yenilenmifl tipi
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ve partnerlerinde %50 idi. Protezden tatmin olma oran› 5
puanl›k bir anket ile sorguland›¤›nda ise (1=hiç tatmin ol-
mad›m, 3= tatmin oldum, 5= ziyadesiyle tatmin oldum)
kullan›c›lar›n %88’i üç veya daha üzeri tatmin skoru belirt-
mifllerdir. Protezi bir baflkas›na da tavsiye edeceklerini ve
e¤er gerekir ise ayn› operasyonu bir kez daha kabul ede-
bileceklerini söyleyenlerin oran› ise %86 idi.

Bulgular de¤erlendirildi¤inde, protezin mekanik ar›za
oran› ortalama 38 ayl›k takipte %0.7 olarak bulunmufltur.
Bu oran protezin önceki versiyonunun (% 2.3) ve 3 parça-
l› protezlerin genel mekanik ar›za oranlar›ndan oldukça
düflüktür. Üç parçal› protezlerde görülen mekanik ar›za
oranlar› 3 üncü y›lda %4.1 ve 11’inci y›lda %41olarak bil-
dirilmifltir. Duboq ve arkadafllar›n›n 1998 y›l›nda yapt›¤›
bir çal›flmada ise, sonradan Alfa-I ile yer de¤ifltiren Mark
II 2 parçal› protez ile 700 Ultrex 3 parçal› protez karfl›lafl-
t›r›lm›fl ve mekanik ar›za oranlar› ortalama 34.4 haftal›k ta-
kipte Mark II de %14, Ultrex için ise ortalama 47.2 hafta-
l›k takipte %7 olarak bildirilmifltir. Ambicor 2 parçal› pro-
tezin gerek yeni versiyonu ve gerekse eski versiyonunun
düflük ar›za oranlar› (s›ras› ile %0.7 ve %2.3) 2 parçal› pro-
tezin 3 parçal›lardan ortalama 3 y›ll›k takipte daha az gü-
venilir olmad›klar›n› göstermektedir. Bununla birlikte 7-10
y›ll›k sonuçlar›n aç›klanmas› aç›s›ndan daha uzun takip sü-
relerine gereksinim vard›r. 

fiiflirilebilen protezlerde görülen en önemi komplikas-
yon olan enfeksiyonun önlenmesine yönelik olarak “Inhibi-
Zone” gibi yüzeye absorbe edilmifl antibiyotik uygulama-
lar› günümüzde kullan›labilmektedir. Yap›lan bir çal›flma-
da, antibiyotik kapl› protez uygulanan 4200 olguda 180
gün sonra enfeksiyon oran› %0.7 iken kontrol grubunda bu
oran %1.6 olarak saptanm›flt›r. Yine antibiyotik korumal›
olmayan di¤er fliflirilebilir protezler ile yap›lan çal›flmalarda
enfeksiyon oranlar› %2.1 ila %3.7 aras›nda bulunmufltur.
Bu çal›flmada ortalama 38 ayl›k takipte enfeksiyon oran›
%0.7 (146 olguda 1) olarak bulundu. Ambicor 2 parçal›

protez ›slak olarak paketlendi¤i ve önceden içi dolduruldu-
¤u için yüzeyi antibiyotik ile kaplanamamaktad›r.

Çal›flmada elde edilen %88’lik tatmin olma oran› 3
parçal› CX 700 protez için saptanan oran ile ayn›d›r. Bu
bulgu, 3 parçal› bir protez olan CX 700’ün rezervuar› ile
daha fazla s›v›n›n protez içine girifline imkan vermesinden
dolay› dikkate de¤erdir. Penil protezin sertli¤i doktor ve
hasta taraf›ndan özellikle dikkate al›nan bir özelliktir ve
genel olarak 3 parçal› protezlerin bu aç›dan 2 parçal›lara
oranla daha avantajl› olacaklar› düflünülmüfltür. Gerçekte
üretici firmalar taraf›ndan yap›lan ve bas›nç ile bükülmeyi
ölçen çal›flmalarda, Ambicor protezin CX veya Ultrex’e
oranla daha fazla eksensel sertli¤e sahip oldu¤u gösteril-
mifltir. Silindirin uzunlu¤u, geniflli¤i, duvar kal›nl›¤›, elas-
tisitesi, silindir içi bas›nc› gibi de¤iflik faktörler silindirin
sertli¤ini etkilemektedir ve bu konunun daha iyi aç›klana-
bilmesi aç›s›ndan farkl› çal›flmalara ihtiyaç vard›r.

Ayr›ca 2 parçal› protezlerin 3 parçal›lar ile karfl›laflt›r›l-
d›¤›nda baflka avantajlar› da mevcuttur. Protezi s›v› ile
doldurmak daha basit ve h›zl› olarak yap›labilir ve ço¤u
kez pompay› 3-6 kez s›kmak yeterlidir. Protez içindeki s›-
v›y› boflaltmak sadece protezi bükerek yap›lmaktad›r ve
özellikle parmaklar› kal›n olan kiflilerde 3 parçal› protezin
skrotumdaki pompas›n›n üzerindeki küçük bir alan› bula-
rak protezi boflaltmak zor olabilir. Bunlar›n d›fl›nda, daha
önce geçirilmifl pelvik cerrahi nedeni ile rezervuar yerlefl-
tirmenin zor oldu¤u olgular için de 2 parçal› protez ideal
bir çözümdür. Sonuç olarak yap›lan çal›flmada, yenilenen
2 parçal› Ambicor’un, düflük revizyon ve enfeksiyon oran›
ile beraber mükemmel bir hasta ve partner tatmini sa¤la-
m›fl olmas›ndan dolay› güvenli ve etkin bir protez oldu¤u
görülmüfltür.

Çeviri:
Prof. Dr. Tahir Turan
Pamukkale Üniversitesi, T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Androjenlerin, genel olarak insanlarda ve hayvanlarda
erektil fizyolojinin modülasyonunu sa¤lad›¤› kabul edil-
mektedir. Testosteron ile erektil fonksiyon ve testosteron
ba¤›ml› dokular›n etkileflimleri birçok çal›flmada incelen-
mifltir. Buna ra¤men plazma testosteron seviyeleri ve
erektil fonksiyon aras›ndaki doz cevap iliflkisi hala aç›k de-
¤ildir. Bu çal›flmada, kastre ratlarda, kavernozal sinirin
elektriksel uyar›m› sonras› intrakavernozal bas›nç de¤iflik-
liklerinin belirlenmesi, testosteron seviyeleri ile erektil ce-
vap aras›ndaki doz cevap iliflkisi de¤erlendirilmifltir. 

Sham operasyonu ve cerrahi kastrasyon uygulanan
ratlar bu amaçla kullan›lm›flt›r. Birinci çal›flmada kastras-
yondan 2 hafta sonra, ikinci çal›flmada 4 hafta sonra, gün-
lük farkl› dozlarda testosteron sal›n›m›n› sa¤lamak üzere
(birinci çal›flmada 44, 88, 220 veya 440 µg/gün – ikinci
çal›flmada 11, 22 veya 44 µg/gün) ratlara, mini-ozmotik
pompalar implante edilmifltir. ‹n vivo çal›flmalar tamam-
land›ktan sonra, her hayvandan kan ve plazma numunele-
ri al›nm›fl, hayvanlara ötenazi yap›ld›ktan sonra prostat
dokular› ç›kar›lm›flt›r. 

Birinci çal›flmada, sa¤lam ratlardaki testosteron sevi-
yesi 0.56±0.12 ng/ml iken, kastre hayvanlarda bu de¤er
radyoimmunassay ile tespit edilebilen de¤erin (<0.05
ng/ml) alt›nda oldu¤u saptanm›flt›r. Plazma testosteron
seviyeleri ile prostat volümü aras›nda belirgin bir iliflki tes-
pit edilirken, penis a¤›rl›klar› ile iliflki saptanmam›flt›r.

Kastrasyon’un erektil fonksiyonu belirgin bir flekilde
azaltt›¤› gözlenmifl, farkl› dozlarda testosteron uygulama-
s› ereksiyon cevab›n›n yeniden oluflmas›n› sa¤lad›¤› anla-
fl›lm›flt›r. ‹lginç olarak, en az dozda testosteron uygulama-
s› yap›lan ratlarda ereksiyon cevab›, normal ratlardaki ce-
vapla k›yasland›¤›nda testosteron seviyeleri neredeyse 10
kat› az olmas›na ra¤men, farkl› olmad›¤› tespit edilmifltir.
Farkl› gruplar aras›nda erektil cevab›n süresinde de anlam-
l› farkl›l›k saptanmam›flt›r. Androjen düflüflü, korpus ka-
vernozumda, fosfodiesteraz tip 5 ve nöral nitrik oksit sen-
taz ekspresyonunu da belirgin olarak azaltm›flt›r ve kastre
hayvanlarda uygulanan androjen tedavisi, bu enzimlerin

ekspresyonunu k›smen yerine getirmektedir. 
Birinci çal›flmada en az dozdaki testosteron replasma-

n› ile, erektil cevab›n al›nmas› ve doz ba¤›ms›z de¤erler
elde edilmesi nedeniyle ikinci çal›flma da androjen replas-
man› 4 hafta sonra ve daha düflük dozlarda 11-44 µg/gün
olarak uygulanm›flt›r. Birinci çal›flmadaki sonuçlara ters
olacak flekilde, çal›fl›lan bütün androjen ba¤›ml› dokularda
(prostat, penis, seminal vezikül), doz ba¤›ml› cevap de-
¤erleri elde edilmifltir. Testosteron doz konsantrasyonlar›-
na en duyarl› cevap veren organ seminal vezikül iken bu-
nu prostat ve son olarak da penis’in takip etti¤i gözlen-
mifltir. Erektil cevap testosteronun 250 pg/ml’nin alt›nda-
ki seviyelerinde (sa¤lam hayvanlarda ölçülen de¤erin yak-
lafl›k %12’si), testosteron konsantrasyonlar› ile belirgin bir
korelasyon göstermektedir. Erektil cevab›n devaml›l›¤› da
testosteron doz konsantrasyonu ile belirgin olarak iliflkili-
dir. Bu durum, erektil fonksiyonun, normal fizyolojik de-
¤erin %10-12’sinin alt›ndaki testosteron seviyelerinde,
plazma testosteron seviyeleri ile doz ba¤›ml› olarak iliflki-
li oldu¤unu göstermektedir. ‹lginç olarak sadece prostat›n
bütün testosteron konsantrasyonlar›nda doz ba¤›ml› iliflki
gösterdi¤i tespit edilmifltir. 

Sonuç olarak bak›ld›¤›nda, erektil fonksiyon genifl bir
testosteron plazma konsantrasyon aral›¤›nda elde edilebi-
lir. Normal fizyolojik testosteron konsantrasyonlar›n›n
%10-12’sinin alt›nda, erektil fonksiyon belirgin olarak,
testosteron plazma seviyeleri ile doz ba¤›ml› ve pozitif
iliflki içerisindedir. Dolay›s›yla normal fizyolojik testoste-
ron plazma konsantrasyonunun %10’u, alt›ndaki de¤erler-
de erektil fonksiyonun doz ba¤›ml› olarak azalmas› nede-
niyle, bir s›n›r de¤eri olarak kabul edilebilir. Bununla bera-
ber farkl› androjen ba¤›ml› dokular, testosteron seviyeleri-
ne, büyüme ve fonksiyon olarak farkl› cevaplar göster-
mektedirler. 

Çeviri:
Yrd. Doç. Dr. Bülent Erol, Dr. Murat Zor
GATA Üroloji Klini¤i

Erektil disfonksiyon ve testosteron aras›ndaki doz
cevap iliflkisi: Kritik testosteron seviyesinin varl›¤›

Armagan A, Kim NN, Goldstein I, Traish AM.
J Androloji. 2006 Temmuz-A¤ustos 
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Büyük epidemiyolojik çal›flmalarda diyabet, hipertan-
siyon, hiperlipidemi, depresyon, alt üriner sistem semp-
tomlar› ve postradikal prostatektomi gibi vasküler veya
vasküler olmayan ek morbiditeler, erkeklerde erektil dis-
fonksiyonun (ED) görülme olas›l›¤›n› artt›rmaktad›r. Endo-
telyal disfonksiyon ve buna ba¤l› nitrik oksit üretiminin
azalmas› ED patofizyolojisinde önemli rol oynamaktad›r.
Artan yaflla birlikte endotelyal disfonksiyon prevalans› art-
makta, ED ve di¤er vasküler hastal›klar da daha s›kl›kla
görülmektedir. Efllik eden hastal›klar›n say›s›n›n artmas›,
ED tedavisini de güçlefltirmektedir. 

Bu çal›flmada amaç, daha önce yap›lan MOMENTUS
(Multipe Observations in Men with Erectile Dysfunction in
National Tadalafil Study in US) verilerini çoklu ek morbidi-
te (ÇEM) grubundaki ED’li erkekler ve genel ED populas-
yonunu yans›tan ED’li beyaz erkeklerin oluflturdu¤u Refe-
rans grup ile (≤65 yafl, diyabet ve depresyonu olmayan)
geriye dönük olarak de¤erlendirmektir. MOMENTUS,
A.B.D.’deki 187 merkezde daha önce herhangi bir çal›fl-
maya kat›lmayan ED’li erkeklerde cinsel iliflkiden önce al›-
nan 20 mg tadalafilin etkinlik ve güvenilirlili¤inin araflt›r›l-
d›¤› bir çal›flmad›r. Çal›flmada 4 haftal›k tedavisiz bir dö-
nemin ard›ndan temel erektil fonksiyonun de¤erlendiril-
mesi, sonras›nda 12 hafta süreyle cinsel iliflki öncesinde
20 mg tadalafilin gerektikçe kullan›ld›¤› bölümlerden
oluflmaktad›r. Bu çal›flmada, MOMENTUS kapsam›ndaki
toplam 1911 ED’li erkekten 155’i ÇEM grubuna dâhil edil-
mifltir. Bu hastalarda, erektil fonksiyon uluslararas› ölçe¤i-
nin erektil fonksiyon alt skoru (IIEF-EF) Referans grubun-
dan daha düflüktür (12,2 ve 15,6). A¤›r ED, ÇEM grubun-
da 1,73 kez daha s›k ve grubun %52’sinde görülmüfltür. 

Tadalafil 20 mg uygulanmas›nda sonra ÇEM grubun-
daki bireylerin IIEF-EF skoru, 19,8’e yükselmifltir
(p<0,001). Yine bu grubun %36’s› tedavi sonras›nda 26
ve üstünde, yani normal, EF skoruna ulaflm›fllard›r. Ayr›ca,

bu grubun %27’si en az bir kez tadalafil kullan›m›ndan
24-36 saat sonra cinsel iliflkiye girmeyi denemifl ve bun-
lar›n da %62’si baflar›l› olmufltur. Tedavi sonunda ÇEM
grubunun %77’si ve Referans grubun %93’ünde ereksiyon
kalitesinde art›fl oldu¤u belirlenmifl ve bu art›fl tedavi ön-
cesine göre de istatistiksel olarak anlaml› bulunmufltur (p
<0,01). 

ÇEM grubundaki hastalar, efllik eden hastal›klar›n›n sa-
y›s›na göre incelendi¤inde, tadalafilin etkinli¤i aç›s›ndan
fark saptanmam›flt›r (p>0,05). ÇEM grubunda en s›k görü-
len yan etkiler bafl a¤r›s› (%5) ve yüzde k›zarma (%4) iken,
Referans grubupta bafl a¤r›s› (%9) ve nazal konjesyon (%5)
olmufltur. 

MOMENTUS çal›flmas›ndaki ÇEM grubu di¤er çal›flma-
larla karfl›laflt›r›ld›¤›nda benzersiz bir gruptur. Hem hasta
yafl› ortalamas› daha yüksek, hem de efllik eden hastal›k
say›s› ve çeflidi daha fazlad›r. Ayr›ca, vasküler hastal›k pre-
valans› da daha fazlad›r. Bu çal›flmayla, tadalafilin bu özel-
likteki hastalarda baflar›yla kullan›labilece¤i gösterilmifltir.
A¤›r ED’li hastalar›n bile %22’sinin tedavi sonunda EF
skorlar› 26 ve üzerine ç›km›flt›r. Yan etkilere bak›ld›¤›nda,
ilginç olarak, ÇEM grubunda Referans grubuna göre bafl
a¤r›s› daha az görülmüfltür. Bu durum, di¤er efllik eden
hastal›klar için vasküler etkili ilaç kullan›m›n›n baz› damar-
larda PDE-5 inhitörlerine karfl› duyarl›l›¤› etkilemesi ve bu-
nun sonucu olarak da yan etkileri de¤ifltirmesi ile aç›klan-
maktad›r. Özetle, MOMENTUS çal›flmas› ile tadalafilin
yafll› ve çoklu ek morbiditesi olan ED’li erkeklerde iyi to-
lere edilebilen ve etkili bir tedavi yöntemi oldu¤u söyle-
nebilir.

Çeviri:
Dr. Hakan fiirin, Uzm. Dr. Muammer Kendirci
fiiflli Etfal E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi
2. Üroloji Klini¤i

Yüksek prevalansl› komorbiditeleri olan erektil
disfonksiyonlu erkeklerde tadalafilin etkinlik ve
güvenilirli¤i: MOMENTUS çal›flmas›n›n sonuçlar› 

Goldstein I, Kim E, Steers WD, Pryor JL, Wilde DW,Natanegara D, Wong DG, AhujaS
J Sex Med 2007; 4: 166-175



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

117

Alt üriner sistem semptomlar› (AÜSS) ve seksüel dis-
fonksiyon yafllanan erkeklerde yüksek oranda görülür ve
her ikisi aras›ndaki iliflkiyi aç›klamaya çal›flan 4 varsay›m
bulunmaktad›r. Fizyopatolojik önemi üzerinde önemle
durulan bu hipotezler aras›nda; otonomik hiperaktivite ve
metabolik sendrom hipotezi, prostat ve penisteki nitrik
oksit sentaz/nitrik oksit (NOS/NO) yola¤›ndaki de¤iflim-
ler, Rho-kinaz aktivasyonu/endotelin yola¤› ve pelvik ate-
roskleroz bulunmaktad›r.

Alfuzosinin günlük tek doz 10 mg al›nd›¤›nda hem
AÜSS’de hem de erektil disfonksiyonda (ED) düzelmeye
neden oldu¤u gösterilmifltir. Bu bulgular neticesinde a1-
blokerlerin ve PDE–5 inhibitörlerinin birlikte kullan›m›n›n,
AÜSS’de ve ED’de düzelmeye neden olabilecekleri düflü-
nülmektedir. Bu çal›flma, günde bir kez 10 mg alfuzosin
ve 25 mg sildenafil sitrat›n monoterapi veya kombinasyo-
nunun etkilerinin de¤erlendirilmesi amac›yla düzenlen-
mifltir.

12 haftal›k, aç›k uçlu, randomize, 3 kollu ve tek mer-
kezde yürütülen bu çal›flmada 62 hasta de¤erlendirilmifl,
20 hastaya alfuzosin 10 mg, 21 hastaya sildenafil sitrat 25
mg ve 21 hastaya da iki ilaç birlikte verilmifltir. Hastalar›n
de¤erlendirilmesinde uluslararas› prostat semptom skoru
(IPSS), ifleme günlü¤ü, tepe idrar ak›m h›z› (Qmax), ifleme
sonras› art›k idrar miktar› ve erektil fonksiyon uluslar aras›
ölçe¤inin erektil fonksiyon alt birimi (IIEF-EF) kullan›lm›flt›r. 

Çal›flman›n verilerine göre, her üç grupta da IPSS’de
düzelme gözlendi¤i, ancak, kombinasyon grubunda alfu-
zosin ve sildenafil ile monoterapiye oranla daha iyi sonuç-
lar elde edildi¤i bildirilmifltir. IIEF-EF’nin de¤erlendirilme-

sinde alfuzosin monoterapisi alan grupta %16,7’lik bir art›fl
izlenirken, sildenafil sitrat monoterapisi alan grupta %49,7
gibi daha anlaml› bir art›fl gözlenmifl ve her iki ilac›n kom-
binasyonunda ise %58,6 oran›nda bir art›fl saptanm›flt›r.

Yan etkiler aç›s›ndan çal›flman›n sonuçlar› de¤erlendi-
rildi¤inde alfuzosin grubunda 2 hastada bafl dönmesi; sil-
denafil grubunda 1 hastada yüzde k›zarma, 1 hastada dis-
pepsi; kombinasyon grubunda ise 2 hastada mide bulan-
t›s› ve 1 hastada bafl dönmesi görülmüfltür.

Çal›flma sonuçlar›na dayanarak araflt›rmac›lar, a1-blo-
keri ve PDE–5 inhibitörü kombinasyonunun IPSS’de an-
laml› düzelme sa¤lad›¤›n› ileri sürmektedir. Ancak, alfuzo-
sin tek bafl›na Qmax, art›k idrar miktar›, gece iflemeleri ve
s›k idrara gitmede anlaml› düzelmeye neden olurken, sil-
denafilde böyle bir etki görülmemifltir. PDE–5 inhibitörle-
rinin, NOS/NO yola¤› üzerinden AÜSS’de de faydal› ola-
bilecekleri iddia edilmektedir. Alfuzosin ve sildenafil kom-
binasyonu kullan›m›n› savunan görüfller, AÜSS ve seksüel
disfonksiyonun daha çok yafll› erkeklerde görülmesi ve
aralar›nda s›k› bir iliflkinin bulunmas›n› temel almaktad›r.

Her ne kadar alfuzosin ve sildenafil kombinasyonu
hem güvenli hem de ifleme ve seksüel fonksiyonlara da-
ha çok fayda sa¤lamakta ise de, bu verilerin desteklenme-
si için daha genifl çapl› ve plasebo kontrollu çal›flmalara
ihtiyaç duyulmaktad›r. 

Çeviri:
Dr. Mustafa Kad›hasano¤lu, Uzm. Dr. Muammer Kendirci
fiiflli Etfal E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi
2. Üroloji Klini¤i

Alfuzosin ve sildenafil kombinasyonu alt üriner
sistem semptomlar› ve erektil disfonksiyon
tedavisinde monoterapiye göre daha etkindir 

Kaplan SA, Gonzalez RR, Te AE
Eur Urol 2007 Jan 51 (16); 1717-23
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Fosfodiesteraz-5 (PDE-5) inhibitörleri, iyi tolere edilen
etkin oral farmakolojik ajanlar olup kavernoz dokuda
cGMP katalizini engelleyerek erektil fonksiyona katk›da
bulunurlar. ED’de tedavinin seçimi ve devam›nda, bafllan-
g›çta olumlu yan›t› takiben uzun dönem kullan›mdaki ba-
flar› ve güvenilirlik oldukça önemli belirleyicidir. Ancak,
efllik eden morbiditelerin varl›¤› ED tedavisini daha zor
hale getirebilmektedir. Bu çok merkezli, çift kör, paralel
gruplu randomize ve plasebo kontrollu klinik çal›flmada
10 mg’l›k ilk vardenafil dozuna baflar›l› yan›t veren ED’li
hastalarda tedavinin 12 hafta boyunca devam›nda elde
edilen veriler plaseboyla etkinlik ve güvenilirlik aç›s›ndan
karfl›laflt›r›lmaktad›r. Ayr›ca RELY-I çal›flmas›nda, diyabet,
hipertansiyon ve lipid bozuklu¤u gibi ek morbiditesi olan
ED’li hastalarda vardenafilin ilk doz baflar›s› de¤erlendiril-
mektedir. 

‹lk doz 10 mg vardenafil ile baflar› test edilen 600 er-
ke¤in %32’si hipertansif, %16’si diyabetik, %19’u dislipi-
demik, %8’i hem diyabetik hem de hipertansif ve %4’ü de
diyabetik, hipertansif ve dislipidemik oldu¤u bildirilmifltir.
‹lk vardenafil dozuna Sexual Encounter Profile Question-
2’ye (SEP-2) (penisinizi eflinizin vajinas›na yerlefltirebildi-
niz mi?) baflar›l› yan›t veren erkeklerden 263’ü plasebo ve
260’› da 10 mg vardenafil alan gruplara ayr›lm›flt›r. Hasta-
lar›n ortalama yafl› 54 ve ortalama ED süreleri 3,3 y›ld›r.
Her iki grubun bafllang›çtaki erektil fonksiyon uluslar aras›
ölçe¤i (IIEF-EF) skorlar› benzerdir (14,7 ve 14,5). Diyabet,
her iki grupta da benzer s›kl›kta görülürken hipertansiyon
plasebo grubunda daha s›k (%34 ve %27), dislipidemi de

vardenafil alan grupta daha s›k saptanm›flt›r (%19 ve
%13). 

‹lk doz 10 mg vardenafil alan 600 ED’li erke¤in %87’si
ilk penetrasyonda baflar› (SEP-2) gösterirken, %74’ü cinsel
iliflkiyi devam ettirecek ve tamamlayacak yeterli ereksiyo-
na (SEP-3) sahip olmufltur. Hipertansiyonlu erkeklerde
SEP-2 ve SEP-3 baflar› oranlar› s›ras›yla %84 ve %66, lipid
bozuklu¤u olanlara %84 ve %72, diyabetiklerde %75 ve
%58 olarak verilmektedir. Oniki haftal›k tedavinin ard›n-
dan plaseboya k›yasla vardenafil alan grupta SEP-2 ve
SEP-3’deki baflar› daha yüksek bulunmufltur (SEP-2:
%83’e karfl› %56 ve SEP-3: %77’ye karfl› %42, p <0,001).
Tedavi boyunca vardenafil alan hastalarda ciddi yan etki-
nin görülmedi¤i bildirilmektedir. 

Bu çal›flmada elde edilen verilere göre, ek morbidite-
leri olan ED’li hastalarda vardenafil 10 mg ilk dozun ol-
dukça yüksek baflar› sa¤lad›¤› ileri sürülebilir. ‹lk dozun
baflar›s› ve güvenilirli¤i hastan›n tedaviye olan güveni ve
devam› aç›s›ndan önemlidir. Hipertansiyon, diyabet ve li-
pid bozuklu¤u gibi efllik eden hastal›klar, hem ED’yi daha
da a¤›rlaflt›r›r hem de tedavisini zorlaflt›rmaktad›r. Ancak
bu çal›flmada, ilk doz vardenafilin ek morbiditesi olsun ya
da olmas›n, ED’li hastalarda düflük yan etki profili ile ba-
flar›l› sonuçlar verdi¤i bildirilmektedir. 

Çeviri:
Dr. Tuna Karata¤, Uzm. Dr. Muammer Kendirci
fiiflli Etfal E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi
2. Üroloji Klini¤i

Erektil disfonksiyonlu ve iliflkili komorbiditeleri
olan erkeklerde vardenafille ilk doz baflar›s›: RELY-I 

Valiquette L, Montorsi F, Auerbach S (Vardenafil Çal›flma Grubu)
Int J Clin Pract 2006; 60 (11): 1378-1385
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Priapizm, erektil fonksiyon kayb›, penis deformitesi,
psikolojik ve emosyonel travma gibi önemli sorunlara yol
açabilece¤i için tedavisi önemli bir patolojidir. Ortak gö-
rüfllerle oluflturulmufl günümüzdeki tedavi rehberleri, da-
ha çok 4 saatten uzun süren priapizm olgular›na yönelik-
tir. Ancak, birçok kiflide daha k›sa süren, yineleyen ataklar
fleklinde olan ve “stuttering priapizm” flekinde tan›mlanan
durumlar, sonradan gelebilecek ve daha uzun sürecek
ataklar›n habercisi olabilir. Yineleyen priapizm ataklar›n›n
tedavisi için günümüze kadar sistemik medikal tedaviler,
intrakavernoz sempatomimetik ajanlar, hormonal ilaçlar
ve cerrahi tedavi gibi birçok yöntem denenmifltir. Fosfodi-
esteraz-5 (PDE-5) disregülasyonunun priapizm oluflumun-
da rol oynad›¤› bilindi¤inden beri, PDE-5 inhibitörlerinin
tedavide kullan›lmas› cazip hale gelmifltir. Seksüel uyar›l-
ma olmaks›z›n uzun dönem PDE-5 inhibitörü kullan›m›n›n
yineleyen priapizm ataklar›n› azaltt›¤› ve normal erektil
fonksiyonu etkilemedi¤i görülmüfltür. 

Bu çal›flmaya yafllar› 22 ile 38 aras›nda de¤iflen, her-
hangi bir seksüel uyar› olmaks›z›n sürekli priapizm geliflen
7 hasta al›nm›flt›r. Hastalar›n 4’ünde orak hücre anemisine
ikincil yineleyen priapizm bulunurken, 3’ünde idiyopatik
priapizm oldu¤u bildirilmifltir. Priapizm dönemlerinin a¤r›-
l› ve ilerleyici, 1-9 ayl›k aral›klarla oldu¤u ve günlük 6 saa-
te kadar olan s›kl›klarla meydana geldi¤i saptanm›flt›r. Has-
talar›n hiçbirinde penis fibrozisi saptanmazken, 4 hastada
hafif derecede erektil disfonksiyon saptanm›flt›r. Hastalara
25 mg/gün sildenafil sitrat ile tedaviye bafllanm›fl, 4 hasta
50 mg/güne ç›km›fl, 2 hastada tadalafil 10 mg günafl›r› te-
daviye geçilmifltir. Tedavinin bafllamas›ndan 2 hafta sonra
6 hastada priapizm tekrarlar› azalm›flt›r. Bu hastalardan idi-
yopatik nedenli priapizmi olan 3 tanesinde 3-8 ayl›k teda-
vi sonras›nda priapizm tekrar› olmam›flt›r. Di¤er orak hüc-
re anemili 3 hasta ise 17-24 ayl›k uzun dönem tedavilere
ihtiyaç duymufltur. Orak hücre anemisi nedenli priapizmi
olan bir hastada ise, 2 ayl›k tedaviye ra¤men priapizm tek-
rarlar›nda herhangi bir de¤iflim olmam›fl, hasta PDE-5 te-
davisini b›rakarak antiandrojen tedavisine geçmifltir. 

Bu çal›flmada PDE-5 inhibitörlerinin yineleyen priapiz-
mi etkin, güvenilir ve tolere edilebilir flekilde tedavi etti¤i
ve normal seksüel fonksiyona herhangi bir zarar› olmad›¤›
gösterilmifltir. Özellikle hafif ve orta derecede priapizmi
olan hastalarda daha baflar›l› sonuçlar elde edilmifltir. Orak
hücre anemisine ikincil olarak geliflen yineleyen priapizm
olgular›nda, altta yatan vaskülopatik nedenlerin tedavisi-
nin gerekmekte oldu¤u sonucu ç›km›flt›r. Yineleyen pria-
pizm, penisteki bozulmufl PDE-5 düzenleyici fonksiyonu-
nun belirtisi olup endotelyal NO/cGMP yola¤›n›n de¤ifli-
mi sonucu olmaktad›r. Azalm›fl endotelyal NOS aktivitesi
alt›nda siklik nükleotidler olmas› gerekenden daha az mik-
tarda üretildiklerinden, PDE-5 fonksiyonunda da azalmaya
neden olurlar. PDE-5 inhibitörlerinin uzun dönem kulla-
n›mlar› cGMP miktar›n› artt›rarak PDE-5 ekspresyonu ve
aktivitesinin normale dönmesini sa¤lamaktad›r. PDE-5
kullan›m› ile priapizm e¤iliminin azalmas› bireyler aras›n-
da da farkl›l›klar göstermektedir. Bu yüzden, hastalara
ilaçlar›n› sabah kalkt›ktan sonra almalar› önerilmifltir. Böy-
lece, ilaçlar›n farmakolojik özellikleri de düflünüldü¤ü za-
man, metabolize olup seksüel aktivite veya gece uykusu-
nun neden olabilece¤i priapizm engellenmifl olacakt›r. Sil-
denafil tedavisi sonras›nda da tadalafile geçifl de priapizm
oluflmas›n› engellemifltir. Tadalafile göre daha k›sa yar›
ömürlü olan sildenafil sayesinde PDE-5 fonksiyonu bafllan-
g›çta bir miktar olsa da düzeltilip tadalafil kullan›m›na ge-
çildikten sonra tedaviye ba¤l› priapizm görülmemifltir. 

PDE-5 inhibitörleri her ne kadar priapizm tedavisi için
kabul edilmifl bir tedavi yöntemi de¤ilse de, yap›lan bu
çal›flmada, yineleyen priapizm olgular› için kullan›labilir
tedavi yöntemi olarak önerilmektedir. Ancak, kesin yarg›-
ya varmak için kontrol gruplu klinik çal›flmalara ihtiyaç du-
yulmaktad›r.

Çeviri:
Dr. Haydar Güler, Uzm. Dr. Muammer Kendirci
fiiflli Etfal E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi
2. Üroloji Klini¤i

Yineleyen priapizm için farmakolojik
önleme program›nda fosfodiesteraz-5
inhibitörlerinin kullan›m› 

Burnett AL, Bivalacqua TJ, Champion HC, Musicki B
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Seks hormonlar›n›n serum lipidleri üzerindeki düzenle-
yici etkisi bilinmektedir. Diyabetik olmayan erkeklerdeki
epidemiyolojik veriler serum total ve serbest testosteron
seviyeleri ile total kolesterol, düflük dansiteli lipoprotein
(LDL) ve trigliserid seviyeleri aras›nda negatif bir iliflki ol-
du¤unu desteklemektedir. Ayn› zamanda total testoste-
ron seviyeleri ile yüksek dansiteli lipoprotein (HDL) sevi-
yeleri aras›nda da pozitif iliflki vard›r. Uzun dönem çal›fl-
malarda erkeklerde azalan endojen serum testosteron se-
viyesi ile artm›fl serum trigliserid ve azalm›fl serum HDL
seviyeleri aras›ndaki iliflki gösterilmifltir. Bu bulgular hipo-
gonodal erkeklerde yap›lan giriflimsel çal›flmalarda göste-
rilen testosteron replasman tedavisinin lipid profilini dü-
zeltmesi, özellikle trigliserid ve LDL seviyelerini azaltma-
s› ile desteklenmektedir. 

Prostat kanseri erkeklerde en s›k görülen kanserdir.
Organa s›n›rl› hastal›kta lokal cerrahi ve/veya radyoterapi
s›kl›kla uygulanmaktad›r. Tekrarlayan veya metastatik
prostat kanserli erkeklerde bilateral orfliektomi veya gona-
dotropin releasing hormon (GnRH) analoglar› ile androjen
yoksunluk tedavisi (AYT) uygulan›r. Bu tedavi testostero-
nun kastrasyon seviyelerine inmesi ile sonuçlan›r. Prostat
kanserli erkeklerdeki kardiyovasküler mortalite yüksektir
ve %27 oranla ikinci s›radaki ölüm nedenidir. 

Bu çal›flmada uzun dönem AYT’nin lipid profili üzerin-
deki etkisini de¤erlendirmek amaçlanm›flt›r. Çal›flma yafl-
lar› aras›nda anlaml› fark olmayan 3 grupta yap›ld›. Birinci
grupta tekrarlayan veya metastatik prostat kanseri nede-
niyle en az 12 ay AYT alan 16 hasta (3 orfliektomi, 13

GnRH analo¤u), ikinci grupta prostat kanseri nedeniyle
prostatektomi veya radyoterapi uygulanm›fl ancak ögono-
dal olan 14 hasta, üçüncü grupta ise kontrol olarak ögo-
nodal 14 sa¤l›kl› kifli çal›flmaya dahil edildi. Hiçbir hasta-
da diyabet veya dislipidemi öyküsü yoktu. AYT alan grup-
ta di¤er gruplara göre serum total (p<0,01) ve serbest
testosteron (p<0,01) seviyeleri anlaml› olarak düflük, vü-
cut kitle indeksi (p<0,01) anlaml› olarak yüksek bulundu.
Total kolesterol seviyeleri de AYT alan grupta (p=0,03) di-
¤er gruplara göre anlaml› olarak yüksek bulundu. Vücut
kitle indeksi de¤erleri düzeltildikten sonra AYT alan grup-
ta kontrol grubuna göre serum total kolesterol (p=0,02),
LDL kolesterol (p=0,04) ve non-HDL kolesterol (p=0,03)
seviyelerindeki anlaml› yükseklik devam etmekteydi. Her
üç grup aras›nda di¤er lipoprotein seviyeleri aras›nda an-
laml› farkl›l›klar görülmedi. 

Bu sonuçlar uzun dönem AYT alt›ndaki prostat kanser-
li erkeklerin kendi yafl gruplar›ndaki erkeklerle karfl›laflt›r›l-
d›klar›nda serum total ve LDL kolesterol seviyelerinin an-
laml› olarak yüksek oldu¤unu göstermektedir. AYT alt›n-
daki hastalarda bafllang›ca göre hormon seviyelerindeki
de¤iflimin kardiyovasküler sistem üzerindeki etkilerini ve
bu de¤iflikliklerin kardiyovasküler mortaliteye etkilerini
belirleyecek uzun dönem prospektif çal›flmalara ihtiyaç
vard›r.

Çeviri:
Yrd. Doç. Dr. Ahmet Soylu
‹nönü Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Androjen yoksunluk tedavisi alt›ndaki prostat
kanserli erkeklerdeki lipoprotein profili 

Braga-Basaria M, Muller DC, Carducci MA, Dobs AS, Basaria S:
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Skrotum, raphe denilen yap› ile iki ayr› bölüme ayr›lan
fibromüsküler yap›da bir boflluktur. Bu iki bölümden her
biri do¤umsal, inflamatuar ve neoplastik olaylardan etkile-
nebilir. Skrotum içindeki kitlelerin de¤erlendirilmesinde
cevaplanmas› gereken iki önemli soru bulunmaktad›r; kit-
lenin lokalizasyonu (intra veya ekstratestiküler) ile yap›s›
(kistik veya solid). Kitle, ekstratestiküler ve kistik yap›da
ise lezyon büyük bir olas›l›kla benigndir. Ekstratestiküler
yerleflimli solid kitlelerin hemen hepsi benign olsa da %3
oran›nda gözlenebilecek malignite ihtimali gözard› edil-
memelidir (1). Ancak kitlenin lokalizasyonunu ve yap›s›n›
her zaman ay›rt etmek mümkün olmamaktad›r. Klinisyen-
ler, malignite aç›s›ndan riskli görünen flüpheli bir kitle ile
baflvuran genç bir hastada teflhis ve tedavi aflamalar›nda
ikileme düflebilmektedirler. Bu durum ise genelde radikal
orfliektomi gibi agresif bir tedavi uygulamas›na neden ol-
maktad›r. 

Tan› aflamas›nda görüntüleme yöntemlerinin özel bir
yeri vard›r. Tan›da ultrasonografi (USG) ço¤u merkezde
uygulanan standart yöntemdir. Ultrasonografi, mükem-
mele yak›n rezolüsyonu ile skrotal kitlelerin tan›mlanma-
s›nda %100’e yak›n sensitivitesi ile oldukça etkilidir. Skro-
tal USG uygulamas› s›ras›nda dokuya uygun penetrasyon
sa¤layacak yüksek frekansl› problar (5-10MHz) kullan›l-
mal›d›r. Vaskülaritenin de¤erlendirilmesi amac›yla Dopp-
ler USG rutin olarak uygulanmaktad›r. 

Magnetik rezonans görüntüleme (MRG), USG ile tefl-
his konulamayan çok düflük yüzdedeki hastalarda yararl›
olacakt›r. Yine USG ile teflhisi flüpheli olan hastalarda MRG
ile de kesin teflhis konulmamas› ihtimali yüksektir ve bu
hastalara en sonunda cerrahi eksplorasyon uygulan›r. T1
ve T2 a¤›rl›kl› görüntüleme yöntemlerinin her ikisi de uy-
gulanmal›d›r. T1 görüntülerde testis ve epididimin her iki-
si de kas dokusuna benzer tarzda orta yo¤unlukta sinyal
yo¤unlu¤una sahiptir. T2 a¤›rl›kl› görüntülerde ise testiste
yüksek sinyal içeri¤i izlenirken etraf›nda ince sinyal yo-

¤unlu¤u düflük olan tunika albuginea izlenir. 

TEST‹KÜLER K‹TLELER

Tunika albuginea kisti
Genelde insidental saptanmalar›na ra¤men hastalar

a¤r›, flifllik ve toplui¤ne bafl› büyüklü¤ünde sert bir kitle
ile baflvurabilirler (2). Kistlerin boyutu yafl ile artar. Orta-
lama tan› yafl› 40 ise de 5 ve 6. dekadlarda da görülebi-
lir. Etiyolojisi henüz tam bilinmemektedir. Travma, hemo-
raji ve enfeksiyon öyküsü ile iliflkilidir. USG’da küçük, sub-
kapsüler, keskin s›n›rl›, solid komponent içermeyen tek
veya multiloküler kistler içerirler. Kistler kalsifiye olabilir
ve akustik gölge verebilir. Bu kistlerin mezotelyal orijinli
olduklar› düflünülmektedir (3). USG görünümleri karakte-
ristik olarak testisin üst anterior veya lateral bölgesidir.
Mikroskobik olarak bu lezyonlar silias›z kübik epitelle çev-
relenmifltir ve lümenlerinde s›v› ve hücre debrisleri içerir-
ler. 

‹ntratestiküler kist
Genel olarak insidental tespit edilen ve boyutlar› 2 mm

ile 2 cm aras›nda de¤iflen lezyonlard›r. Ço¤unlukla tektir
ve 40 yafl›n üstündeki erkeklerde görülür. Mediastinum
testis yak›n›nda oluflurlar ve testis d›fl› spermatosel ile ilifl-
kili olduklar› bilinmektedir. Spermatosel ile olan bu birlik-
telik, testiküler inflamasyon veya travma sonras› obstrük-
siyonu olas› etiyolojik faktörler oldu¤unu desteklemekte-
dir (4). Kistler, intratestiküler epitel hücrelerinin sekres-
yonlar›ndan oluflabilmektedir (5). Fizik muayenede testis-
ler düzgün s›n›rl›d›r ve kist tam olarak testisten ay›rt edi-
lemeyebilir. Ultrasonik olarak lezyonun tan›mlanmas›nda
zorluklar yaflanabilir ve özellikle derin yerleflimli kistler kü-
çük kistik teratom varl›¤›n› düflündürebilir (6). Anekoik
merkezli, belli belirsiz bir duvar ve kistin her yan›ndan
transmisyon izlenir (7). Mikroskopik olarak silias›z kübik

Benign intraskrotal kitleler 
Op. Dr. K. Turgay Akgül, Doç. Dr. Bar›fl Nuho¤lu, Doç. Dr. Cankon Germiyano¤lu
SB Ankara E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi 2. Üroloji Klini¤i



epitel ile döflelidir, etraf› normal testis parankimi ile çevri-
lidir ve hücresel debris içermez (8). 

Epidermoid kistler
Epidermoid kistler; keratin üreten epitelden oluflmufl

ektodermal orijinli nadir görülen benign tümörlerdir. Tüm
testiküler neoplazilerin %1’inden az›n› olufltururlar (9).
Lezyonlar tek, a¤r›s›z, palpe edilebilen sert ve düzgün s›-
n›rl›d›rlar. Bilateral lezyonlar nadirdir (10). Kistler boyut
olarak de¤iflik ölçülerde olabilir de, genelde 1 ile 3 cm
aras› çapa sahiptirler. Görülme yafl› 20 ile 40 yafl aras›d›r
(11). Epidermoid kistlerin ultrasonik görünümleri; matu-
rasyon, yo¤unluk ve kist içeri¤indeki keratine göre de¤i-
flir (3). Genelde düzgün yuvarlak s›n›rl›, de¤iflken ekojeni-
teli ovoid lezyonlar fleklinde görülür (12,13). Di¤er ultra-
sonik görünümler; ekojenik halo, s›n›rl› veya kalsifikasyon-
lu kitle, klasik so¤an halkas› patterni olan ekojenik s›n›rl›
bir kitle, hiperekojenite ve hipoekojenitenin oluflturdu¤u
konsantre halkalardan oluflum fleklinde s›ralanabilir (11).
So¤an halkas› görünümü epidermoid kistler için karakte-
ristiktir. Doppler USG ile kist içerisinde kan ak›m› gözlen-
mez. Lezyon, di¤er germ hücreli tümörlerden, so¤an hal-
kas› görünümü, negatif tümör belirleyicileri ve avasküler
olmas› ile ayr›l›r (14). MRG, kistteki ya¤ içeri¤inin karakte-
rize edilmesinde yard›mc› olabilir (15). 

Histolojik olarak kistler; deskuame keratinize epitel
içeren ve cilt uzant›s› içermeyen stratifiye skuamöz epitel
ile çevrili kavitelerdir. Testiküler skarlar›n görülmemesi
malign germ hücre tümörlerinden ayr›m›n› sa¤lar (16).
Etiyolojik teori olarak; epidermoid kistlerin teratomun
monodermal veya unilateral geliflimine öncülük etti¤i dü-
flünülmektedir (17,18). 

Rete testisin tübüler ektazisi 
Efferent kanallar›n parsiyel veya komplet olarak oblite-

re olmas›ndan kaynaklanan benign bir durumdur. Genel-
de bir kitle, flifllik veya a¤r› için yap›lan USG’da teflhis edi-
lir. Hastalar s›k olarak 45 yafl›n üzerindedirler ve lezyonla-
r›n spermatosel veya geçirilmifl skrotal giriflimler ile iliflki-
li oldu¤u bildirilmifltir (19). Obstrüksiyon, tübüler ektazi
oluflumundaki en olas› faktördür. Malign testiküler tümör-
lerden ayr›m› gereklidir. USG’da rete testise uyan bölge-
de kalsifikasyon içermeyen say›s›z küçük tübüler kistik ya-
p›lar görülür. Mediastinum testiste periferik yerleflimli so-
lid komponent içermeyen kistik boflluklar diagnostiktir.

Doppler ile yap›lar›n içerisinde ak›m gözlenmez. MRG’da
rete testis etraf›nda düflük T1 ve artm›fl T2 sinyal yo¤unlu-
¤u içeren k›vr›ml› tübüler yap›lar görülür. Bilateral lezyon-
lar, olgular›n %29-69’unda görülür. Ay›r›c› tan›da epidi-
dim kistadenomu, rete testis adenokarsinomu, non
Hodgkin lenfoma ve testis tümörüne ba¤l› olarak semini-
fer tübüllerin dilatasyonu akla gelmelidir (6). 

‹ntratestiküler varikosel
Ekstratestiküler varikosel ile birlikte görülebilece¤i gibi

daha s›k olarak yaln›z bafllar›na görülürler (19). ‹ntratesti-
küler varikoseli olan hastalarda, tunika albuginean›n geril-
mesine neden olan testis pasif konjesyonu nedeniyle a¤r›
oluflabilmektedir. USG’da birçok anekoik görünümde de-
¤iflik ölçülerde tübüler yap› görülür. 

Adrenal kal›nt› tümörü
Hastalar genel olarak artm›fl adrenokortikotrop hor-

monlarla beraberlik gösteren bilateral testiküler kitlelerle
baflvururlar. Konjenital adrenal hiperplazili hastalar›n
%8’inde görülür (12) ve bu hastalar›n ço¤unlu¤u adrenal
hiperplazinin tedavi edilmemifl veya yetersiz tedavi edil-
mifl tuz kaybettiren formlar›na (21 hidroksilaz eksikli¤i) sa-
hiptir (21,22). Addison ve Cushing hastal›¤›nda görülebi-
lir (23). Genelde hayat›n 2. dekad›nda görülür. Endike ol-
gularda steroidlerle tedavi sonucu lezyonlarda regresyon
görülebilir. Steroide cevap vermeyen olgularda orfliekto-
mi uygulanabilir. USG her zaman tan›da yararl› olmasa da
mediastinum testisin yan›nda nonspesifik hipoekoik görü-
nüm ile yard›mc› olabilir. Bu tümörler kal›c› olarak yüksek
seviyede ACTH ile geliflirler. Hücre çizgisinin proliferasyo-
nu ile kitle oluflur. Makroskopik olarak kitle tipik olarak
transvers fibröz septal› nodüler veya lobüle görünümde
koyu kahverengidir. Genelde bu lezyonlar, testisin hiler
bölgesinde yerleflir ve periferden parankime do¤ru uzan›r.
Epididim ve spermatik korda tunika albugineaya uzan›m
gösteren ayr› nodüller de rapor edilmifltir (21,24,25).

Splenogonadal füzyon
Testisin dalak dokusu ile füzyonu nadiren görülür. De-

vaml› füzyonda gonad dala¤a ait fibröz bant ile dala¤a
ba¤lanm›flt›r. Devaml› olmayan füzyonda ise dala¤a ait
ektopik kal›nt›lar testise ba¤lanm›flt›r. 

Klinik olarak hastalar skrotal veya inguinal kitle ile bafl-
vururlar. Kitle boyutunun 5 cm kadar olabilece¤i bildiril-
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mifltir. Genelde bu anomali f›t›k veya inmemifl testis ne-
deniyle uygulanan cerrahi s›ras›nda tespit edilir. Klinik
olarak bu hastalarda f›t›k, peromelia, inmemifl testis ve
mikrognatia gibi anomaliler efllik edebilir. Tan›da 99mTek-
nesyum sülfür kolloid taramas›n›n yaral› olaca¤› bildiril-
mifltir (26). 

EKSTRATEST‹KÜLER K‹TLELER

Adenomatoid Tümörler
Paratestiküler dokunun %32 oran› ile en s›k rastlanan

tümörüdür (16). Bu tümörlerin ço¤u epididimde görülse
de tunika albuginea ve spermatik kord di¤er tutulan böl-
gelerdir. Adenomatoid tümörlerin, epididimin özellikle
kutup bölgelerinde görülme s›kl›¤›n›n fazla oldu¤u bildi-
rilmifltir. Ço¤u olgu asemptomatiktir ve kitle hastan›n
kendisi veya partneri taraf›ndan saptanabilece¤i gibi insi-
dental olarak fizik muayene s›ras›nda da saptanabilir. Ol-
gular›n ço¤unda görülme yafl› 3 ile 5. dekadlar aras›nda
bildirilse de do¤umdan 79 yafl›na kadar bildirilmifl olgular
mevcuttur (20,27,28). Fizik muayenede kitle a¤r›s›z, düz-
gün s›n›rl› palpe edilir ve transluminasyon izlenmez. Bo-
yut olarak ço¤unlu¤u 1-2.5 cm aras›ndad›r ve genelde 5
cm çap› geçmez.

Solid bir kitle her zaman için akla maligniteyi getirdi-
¤inden, ileri inceleme flartt›r. Adenomatoid tümörlerin ul-
trasonik görüntüsü hipoekoik, hiperekoik veya izoekoik
olabilir. Kitlenin ultrasonografi ile solid, extratestiküler ve
yuvarlak s›n›rl› oldu¤u görülebilir. Makroskopik olarak bu
kitleler sert ve iyi s›n›rl›d›rlar. Baz› lezyonlarda kronik inf-
lamasyona ba¤l› hücreler görülebilir. 

Fibröz Psödotümör
Fibröz psödotümörler, ikinci en s›k görülen tümörler-

dir. Bu lezyonlar; testis, testiküler tunika, epididim ve
spermatik kordu tutar. Hayat›n 3. dekad›nda pik yapar.
Boyutlar› 0.5 cm’den 8 cm’e kadar uzanan çoklu nodüller
tarz›nda görülebilir. Lezyonlar asemptomatiktir ancak hid-
rosel ile olan %50 iliflkisi nedeniyle hidrosele ait semp-
tomlar görülebilir (29). Etiyoloji tam olarak bilinmese de
travma, cerrahi, enfeksiyon ve inflamasyon bu tümörlere
neden olabilmektedir. Malign kitlelerden ayr›m› zordur.
USG’da hipo veya hiperekoik görünüm olabilir. USG' da
testiküler anomali olmadan tunikan›n fokal kal›nlaflmas›
görülebilir. 

Kistadenom
Kistadenomlar, benign epitelyal hiperplazi gösteren

paratestiküler lezyonlard›r. Tüm epididimal tümörlerin
%5' inden azd›r ve genelde kistik ve solid yap›da olup kü-
çük boyuttad›rlar (1.5-2cm). Hastalar s›kl›kla 2-3. dekad-
larda epididim bafl› yan›nda kitle ile baflvururlar (15). Kli-
nik olarak asemptomatik olan hastalar y›llardan beri mev-
cut olan ve de¤iflmeyen kitle ile baflvururlar. Baz› ender
durumlarda bilateral kistadenomlar, infertilite araflt›rmala-
r› s›ras›nda ortaya konurlar (30). Bilateral kistadenomlar
olgular›n sadece 1/3’ünde görülür ve görüldüklerinde ak-
la von Hippel Lindau hastal›¤› gelmelidir (31). 

Epididimde izlenen tüm kistadenomlar›n›n 1/3’ü von
Hippel Lindau hastal›¤› olanlarda görülür (32). VHL’li has-
talar üzerinde yap›lan çal›flmalarda, %28-60 oran›nda kis-
tadenom varl›¤› bildirilmifltir (3,33). VHL’deki di¤er lez-
yonlarda oldu¤u gibi kistadenomlar da hamartom tipin-
dedirler. 

USG’da kistadenomlar, intramural solid komponenti
olan kistik yap›lar veya hemen tamam› solid olarak görü-
lebilir. USG, bu olgularda fizik muayenede anlafl›lmas› zor
oldu¤undan testis ile epididimin birbirinden ayr›lmas›n›
sa¤lar. USG ile tan› konulamayan durumlarda kitle ingui-
nal eksplorasyon ile eksize edilmelidir. Makroskopik ola-
rak kistadenomlar solid veya kistik yap›da olup iyi kapsül-
lüdürler. Mikroskobik olarak ise papiller formasyonlar ve
tipik olarak efferent kanallarda ektazi mevcuttur. Kistade-
nomlar, embriyolojik olarak mezonefrik orijinlidirler, effe-
rent kanallardan köken al›rlar ve pür epitelyal orijinli tek
epididimal tümörlerdir (34). Patolojik olarak renal cell kar-
sinomunun metastaz›ndan ay›rt edilmelidirler. 

Spermatosel
Kaput epididimdeki efferent kanallara ait tübüllerin kis-

tik dilatasyonudur. Daha nadir olarak, rete testisteki tübül-
lerin veya aberran kanallar›n dilatasyonu fleklinde görüle-
bilir (35). Hastalar epididim yan›nda, a¤r›s›z bir kitle ile
baflvururlar. Spermatosel ile rete testisin tübüler ektazisi
aras›nda artm›fl bir iliflki mevcuttur. Muayenede yumuflak,
hareketli, transluminasyon gösteren ve testisin superi-
orunda testisten ba¤›ms›z bir kitle ele gelir. Kist içeri¤in-
de ölü spermler bulunur. Tan›da kesinlik USG ile sa¤lan›r.
USG’de iyi s›n›rl› 1-2 cm büyüklü¤ünde posterior akustik
art›fl gösteren hipoekoik lezyonlar görülür. Bu lezyonlar
uniloküler veya biloküler olabilirler ve düflük seviyede

123



ekojeniteli proteinimsi s›v› içerirler (36). Paratestiküler tü-
mörleri taklit edebilen kalsifikasyonlar izlenebilir. Boyutla-
r› bazen 15 cm’e kadar ulaflabilir ve spermatoselektomi ile
tedavi edilirler. 

Spermatosellerin dilate efferent kanalc›klardan olufltu-
¤una ve obstrüksiyon oluflturabildiklerine inan›l›r (7). His-
tolojik yap› olarak; kübik epitelin oluflturdu¤u fibromüskü-
ler bir duvar ve nadiren de psödostratifiye epitel ve silya-
lar izlenebilir (28). 

Hidrosel
Tunika vajinalisin parietal ve viseral yapraklar› aras›nda

s›v› birikimidir. Travma veya enfeksiyon nedeniyle olufl-
mam›flsa genelde asemptomatiktir. Do¤umsal veya edin-
sel olabilir. H›zla büyüyen hidrosel varl›¤›nda tunika vaji-
nalisin malign mezotelyomas› akla gelmelidir. Muayene-
de baz› hidrosel olgular›nda tunikal kal›nlaflmaya ba¤l›
olarak izlenmese de transluminasyon tipik bulgusudur.
USG’da testisin anterolateral çevreleyen anekoik yap›da
s›v› içeri¤i gözlenir. Bazen artm›fl protein ve kolesterol
içeri¤ine ba¤l› olarak düflük seviyede ekolanmalar izlene-
bilir. 

Varikosel
Erkeklerin %15’inde mevcuttur. Pampiniform pleksu-

sun ve internal spermatik venin dilatasyonudur. Normal-
de pampiniform pleksustaki venlerin çaplar› 0.5-1.5 mm
aras›nda de¤iflir. Baflvuru yafl› genelde 15-25 yafl aras›d›r.
Doppler USG ile genelde 2mm’den genifl çapta multipl,
hipoekoik tübüler yap›lar mevcuttur. Tedavi için endikas-
yonlar; testis gelifliminin duraklamas›, rahats›z edici
semptomlar ve infertilitedir. 

F›t›k
Prematürite, düflük do¤um a¤›rl›¤›, aile öyküsü, hid-

rops, mekonyum peritoniti, flilöz asit, ambigus genitalia,
hipospadiyas, epispadiyas, ekstrofia, kriptorflidizm, kistik
fibrozis, ba¤ dokusu hastal›klar› ve periton diyalizi hasta-
lar› ile mukopolisakkaridoz sendromlar› risk faktörleri ola-
rak say›labilir (37). Fizik muayene tan›da yeterli olsa da
genelde tan› radyolojik görüntüleme ile konulur. Muaye-
nede skrotal uzan›m gösterebilen eksternal halkadan do-
¤an düzgün s›n›rl› bir kitle palpe edilir. Transluminasyon
testi ile hidroselden ayr›m› sa¤lansa da barsaklar›n da ba-
zen transluminasyon belirtisi verebilece¤i unutulmamal›-
d›r. USG veya direk grafide skrotumda hava görülmesi ta-
n›y› destekler. USG’da s›v› veya hava dolu barsak luplar›
izlenebilir. 

SONUÇ

‹ntraskrotal benign oluflumlar›n de¤erlendirilmesinde
teflhis ve tedavi aflamalar›nda son y›llarda önemli gelifl-
meler gözlenmektedir. Klinik aç›dan de¤erlendirilen kitle-
lere günümüzde görüntüleme yöntemleri sayesinde nere-
deyse flüpheye gerek kalmayacak flekilde tan› konabil-
mektedir. Ancak tüm teknolojik ilerlemelere ra¤men has-
talar›n bir k›sm›nda tan›da flüpheye düflülebilmektedir. Bu
durumda geleneksel yaklafl›m olan radikal orfliektomi ya-
p›lmas› yerine, cerrahi eksplorasyon s›ras›nda yap›lacak
frozen çal›flmalar ile organ koruyucu prosedürler uygula-
nabilir. Skrotumda izlenen benign kitlelerin özellikle fertil
dönemdeki erkeklerde bulundu¤u göz önüne al›nd›¤›nda,
testis koruyucu cerrahinin fertilizasyon ve kozmetik aç›-
dan sa¤layaca¤› avantajlar tart›fl›lmazd›r.
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Bu derleme afla¤›daki yaz› temel al›narak yaz›lm›flt›r.
Agarwal PK, Palmer JS: Testicular and paratesticular
neoplasms in prepubertal males. J Urol. 2006 Sep;176
(3): 875-81

Prepubertal testiküler ve paratestiküler tümörler tüm
pediatrik solid tümörlerin %1-2’sini oluflturur ve 0.5-
2/100000 oran›nda görülür(1). Yetiflkin testiküler tümör-
lerden daha nadir görülürler ve genellikle benigndirler.
Ancak testise metastaz, çocuklarda daha s›kt›r ve genel-
likle lenfoid orijinlidir (2). Tümörlerin nadiren görülmesi
Amerikan Pediatri Akademisinin Üroloji bölümünü
1980’de Pretesticular Tumor Registry (PTTR)’nin oluflturul-
mas›na sevketmifltir.

Yetiflkinlerde görülen germ hücreli tümörler genellikle
anöploid iken, çocuklarda teratomlarda oldu¤u gibi diplo-
iddir. Fakat yolk salk tümörleri anöploid olabilir (3). Ek ola-
rak, seminomlar ve miks germ hücreli tümörler postpuber-
tal dönemle s›n›rl›d›r (4). Yetiflkin testis tümörleri %60 ‘›n
üzerinde miks histoloji ile iliflkili iken, prepubertal testis tü-
mörleri tek histolojik tiple iliflkilidir (5). Prepubertal germ
hücreli tümörlere neden olan genetik etki, geliflim s›ras›n-
da genital s›raya primordial germ hücre migrasyonu olabi-
lir. Pediatrik germ hücreli tümörlerdeki genetik bozukluk-
lar 1p delesyonu (özellikle p36 bölgesi), 2p ve 3p kromo-
zomlardaki yap›sal bozukluklar ve 6q kayb›n› içine al›r. Bu
anormallikler yetiflkinlerde yayg›n olarak görülmez.

EP‹DOM‹YOLOJ‹

SINIFLAMA
PTTR’ye göre bafll›ca testiküler tümörler yolk salk tü-

mörleri ve takiben teratomlard›r. Veritaban› analizleri tera-
tomlar›n yolk salk tümörlerine nazaran daha s›k görüldü-
¤üne iflaret eder ancak bu analizler prepubertal hastalarla
s›n›rl› de¤ildir (6,7). Dört büyük pediatri hastanesinin ka-

t›ld›¤› yeni bir çal›flman›n verilerine göre 12 yafl ve alt›n-
daki 98 prepubertal testis tümörlü hasta gözden geçirildi-
¤inde, tümörlerin histolojik tipleri %48 teratoma, %15
yolk salk tümörü, %14 epidermoid kist, %5 jüvenil granü-
loza hücreli, %4 Leydig hücreli, %3 Sertoli hücreli, %1
miks gonadal stromal hücreli ve %9 gonadoblastom, len-
foma, kistik displazi ve inflamatuar pseudotümörü içeren
di¤er tipler olarak rapor edilmifltir (8). Türkiye’deki tek bir
t›bbi merkezden gelen 30 y›ll›k verileri içeren bir çal›flma-
da prepubertal testiküler tümörler içerisinde yolk salk tü-
mör en s›k histolojik tip olarak gösterilmifltir (9). Gerçek
da¤›l›m göze al›nmaks›z›n prepubertal testiküler tümörler
içerisinde en s›k olanlar yolk salk tümör ve teratomlard›r.
Tan› an›ndaki en yüksek yafl 22’dir ancak lezyonlar›n
%60’› bu yafltan önce ortaya ç›kabilir (10). Tan› an›ndaki
yafl, PTTR verisine göre yolk salk tümörler ve teratomlar
için s›ras›yla 16 ve 13 ayd›r (11).

TANI, TÜMÖR MARKERLER‹ VE EVRELEME

Hemen hemen %90 hasta a¤r›s›z kitle ile baflvurur (2).
Skrotal a¤r› en s›k semptomdur. Daha sonra s›ras› ile trav-
ma, hidrosel ve herni takip eder (%85, %8, %6) (12). Mu-
ayene esnas›nda kitle genellikle serttir. Fizik muayene ay›-
r›c› tan› (hidrosel, testis torsiyonu, epididimit, inguinal
herni, orflit). için tam ve dikkatli yap›lmal›d›r. Hidrosel
%15-20 testiküler tümörlerle beraberdir (10). Renkli
Doppler US, intra-testiküler kitleleri ekstra-testikülerden
ve testiküler neoplazileri di¤er skrotal patolojilerden ay›r-
mak için kullan›labilir. Testiküler neoplazileri ortaya ç›kar-
mada US’nun sensitivitesi yaklafl›k %100’dür (13). 

Tümör markerleri cerrahi öncesi de¤iflik histolojik tip-
leri ay›rt etmekte ve radikal orkiektomi sonras› rekürrent
veya persistan tümörleri ortaya ç›karmada yard›mc› olabi-
lir. Beta-HCG plasentadaki normal sinsityotrofoblastlardan
ve gestasyonel trofoblastik hastal›k, koryokarsinom, em-

Prepubertal erkeklerde testiküler ve
paratestiküler neoplaziler

Dr. Özgü Aydo¤du, Dr. Semih Tangal, Uzm. Dr. Berk Burgu
Ankara Üniversitesi T›p Fakültesi Üroloji AD
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briyonel hücreli karsinom gibi spesifik tümörlerden üreti-
lir. Bu tümörler prepubertal dönemde s›k de¤ildir, bu yüz-
den çocukluk dönemi testiküler neoplazilerde beta-HCG
tan›ya çok yard›mc› olmaz (14). Herhangi bir testiküler ne-
oplazm›n ilk de¤erlendirilmesinde AFP ölçümü gereklidir.
AFP fetal albuminin eflde¤eridir. Fetal yolk salk ve daha
sonra fetal karaci¤er hücrelerinde üretilir. Hepatosellüler
kanser, nonseminamatöz germ hücreli tümör, siroz, viral
hepatit ve gebelikte de¤eri yükselebilir (15). Yolk salk tü-
mörlerin %90’dan fazlas›nda ve en az›ndan yaflam›n ilk al-
t› ay›nda yenido¤anlarda AFP yükseldi¤inden, yaflam›n bu
erken evresinde yolk salk tümörünü di¤er skrotal patalo-
jilerden ay›rmada kullan›lamaz (18). Erken infansi dönemi
boyunca AFP art›fl›n›n bir nedeni 4 ayl›¤a kadar yar›lanma
ömrünün normal yar›lanma ömrü olan 5 günden az olma-
s›d›r (19). AFP yolk salk tümörü için radikal inguinal orfli-
ektomi sonras› takip edilmelidir. Normal yar›lanma ömrü
olan 5. günde de¤erler düflmüyor ise sebat eden veya
metastatik hastal›k akla gelmelidir. 

2002 y›l› PTTR bilgilerine göre prepubertal tümörlerin
en az %38’i benigndir. Fakat daha yak›n tarihli çal›flmalar
bu oran›n daha fazla oldu¤unu belirtmektedir. Toronto
Üniversitesi’nin serisine göre (12), prepubertal tümörlerin
%58 oran›nda benign oldu¤u ortaya konmufltur ve çok
merkezli serilerde de %74’e kadar benigndir (8). Rutin
metastatik inceleme akci¤er filmi ile yap›l›r. Histolojik ta-
n› konulana kadar abdominal BT rutin de¤ildir. Ancak AFP
yüksekli¤i ile birlikte seyreden 6 aydan küçük çocuklarda,
yolk salk tümörünün potansiyel akci¤er ve retroperiton
metastaz› düflünülerek, erken abdominopelvik BT istenir
(4). Azalan s›rayla metastaz alanlar› akci¤er, retroperito-
neal lenf nodu, karaci¤er ve kemiktir (20). Teratomlar da
az miktarda serum AFP de¤eri art›fl›na neden olabilir an-
cak yenilenen 2002 PTTR’ye göre teratomu olan 6 ayl›k
veya daha büyük çocuklardan hiçbirinde de¤er 100
ng/ml’den fazla de¤ildir (11). 

GERM HÜCREL‹ TÜMÖRLER

Yolk Salk Tümör
Yetiflkinlerde çok nadir görülmesine ve mikst germ

hücreli tümörlerin bir parças› olmas›na ra¤men çocuklarda
en s›k görülen testiküler germ hücreli tümör saf yolk salk
tümörlerdir. Prepubertal testiküler germ hücreli tümörle-
rin %70’ini olufltururlar (21). Schiller-Duval cisimcikleri bu

tümörlerin patognomonik görüntüsünü oluflturur. 
Prepubertal yolk salk tümörlerine yaklafl›m yetiflkinler-

deki agresif yola göre daha konservatiftir. Çünkü:
1) Çocuklarda yolk salk tümörlerine tan› konuldu¤unda

%85’i evre 1 iken, yetiflkinlerde bu oran %35’dir (22).
2) Çocuklarda yolk salk tümörler yetiflkinlerde oldu¤u gi-

bi di¤er hücre tipleri ile kar›flmaz.
3) AFP yolk salk tümörlerin %90’n›nda yükselen gerçek

bir tümör markeridir. Orkiektomi sonras› rezidüel veya
rekürren kitlenin tespiti için takip edilebilir. 

4) Yetiflkinlerde lenfatik yolla yay›l›ma ra¤men yolk salk
tümörleri çocuklarda hematojen de yay›labilir. Hema-
tojen yay›l›m daha çok görülür. Öyle ki, akci¤er metas-
taz› 20% oran›nda iken retroperitona yay›l›m sadece
%4% ile %6 aras›ndad›r (23). Bu yüzden rutin olarak
RPLND yap›lmaz. Ayr›ca çocuklarda RPLND’nin komp-
likasyon oran› da daha fazlad›r. Sebat eden retroperi-
toneal lenfadenopatisi olan veya orkiektomi ve kemo-
terapi sonras› serum tümör belirleyicilerinde art›fl olan
çocuklara RPLND yap›lmal›d›r. PTTR’ye göre yolk salk
tümörlerin %92’sinde oldu¤u gibi ilk teflhis artm›fl AFP
seviyesi ile birlikte palpe edilen testiküler bir kitle ile
konur (11). Bu durumda akci¤er filmi, abdominopelvik
BT çekilmeli ve radikal inguinal orkiektomi yap›lmal›-
d›r. E¤er patolojik bulgular ve görüntüleme yöntemle-
ri evre 1 ile uyumluysa ve postoperatif AFP düflüyorsa,
bu hastalar adjuvan kemoterapiye ihtiyaç duymadan
izlem protokolüne al›nabilir. ‹zlem protokolü ekoller
aras›nda de¤ifliklik göstermekle beraber yak›n tarihli
çal›flmalarda önerilen: 2 y›l süreyle ayl›k AFP takibi, 2
ayda bir akci¤er filmi, ilk y›l 3 ayda bir 2.y›l 6 ayda bir
BT fleklindedir (23). ‹ki y›ll›k izlem sonras›nda rekürrens
gözlenmediyse takipler 6 ayda bir ya da senede bir
fleklinde düzenlenebilir (24). Rekürrens riski %20 civa-
r›ndad›r ve serum AFP yüksekli¤i ve görüntüleme yön-
temleri tan›da yard›mc› olur. Hemen hemen her rekür-
renste platin temelli multiajan kemoterapi kullan›l›r.
(4). Evre 2 ve metastatik hastal›klarda (evre 3 ve 4).
kemoterapi uygulanmal›d›r. RPLND persistan AFP yük-
sekli¤i olan ve/veya KT sonras› rezidü retroperitoneal
kitlesi olan hastalara yap›lmal›d›r. Tüm evreler için ha-
yatta kalma oranlar› %100’e yaklaflmaktad›r (23).
Çok merkezli çal›flmalar›n sonuçlar›na göre yolk salk

tümörleri için RPLND’den vazgeçilip kemoterapiye yöne-
linmifltir. 
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Teratom
Çocuklarda testiküler germ hücreli tümörlerin

%30’unu prepubertal teratomlar oluflturur. Teratomlar
prepubertal dönemde benigndirler ve genellikle pür his-
toloji gösterirler (28). Üç germ yapra¤›ndan oluflurlar (en-
doderm, mezoderm, ektoderm) ve spesmende k›k›rdak,
ya¤, kemik, kas ve nöral elementler gross olarak görüle-
bilir. Bu tümörler normal serum AFP (ya da ≤ 100 ng/ml)
ve US‘de internal kalsifikasyon gösteren heterojen kitle ile
iliflkilidir (23). Tümörün benign karakteri nedeniyle testis
koruyucu cerrahi daha fazla kullan›ma girmifltir ve flu an
birçok merkez taraf›ndan rutin olarak önerilmektedir. Ya-
p›lan çal›flmada yetiflkin hastalar›n %88’inde teratom olan
testisin herhangi bir yerinde karsinoma in situ tespit edi-
lirken, prepubertal dönemde teratoma efllik eden karsino-
ma in situya rastlanmam›flt›r (30). 

Epidermoid Kist
Epidermoid kistler ektodermal orjinli keratin üreten

epitelyum hücrelerin oluflturdu¤u benign tümörlerdir.
US’da çevresi ekojenik bir s›n›r ile çevrilmifl santral bir hi-
poekoik kitle fleklinde görülen s›k›, iyi s›n›rl›, asemptoma-
tik intratestiküler bir lezyon olarak ortaya ç›karlar (33). Bu
tümörün birçok özelli¤i testis koruyucu cerrahiye yönlen-
dirir. Bu özellikler; benign ilerlemesi, beraberinde intratu-
büler germ hücreli neoplazm olmamas›, karakteristik US
bulgular›, beraberinde metastaz olmamas› ve artan tümör
belirleyicilerinin olmamas›d›r (34). Bu hastalarda testis ko-
ruyucu cerrahi sonras› radyografik takip gerekli de¤ildir
(35)

STROMAL TÜMÖRLER

Jüvenil Granüloza Hücreli Tümör
Jüvenil Granüloza Hücreli Tümörler genellikle yaflam›n

ilk y›l›nda görülür, baflvuru a¤r›s›z skrotal kitle fleklindedir.
Y kromozomunda yap›sal de¤ifliklikler, mozaizm ve ambi-
gus genitale ile iliflkili olabilirler (37). US’da multiseptal›
hipoekoik kitle görünümü mevcuttur. Bu tümörler inhibin
_ ile pozitif immuno boyanma ve AFP ile negatif immuno
boyanma özellikleri sayesinde yolk salk tümörden kolay-
l›kla ay›rt edilebilirler (38). Tedavi geleneksel olarak tümör
benign oldu¤undan ve hormonal olarak aktif olmad›¤›n-
dan radikal orkiektomidir (14). Rekürrens veya metastaz
rapor edilmemifltir (37)

Sertoli Hücreli Tümör
Sertoli hücreli tümörler nadirdir ve iyi s›n›rlanm›fl, lobü-

le, a¤r›s›z testiküler kitle ile tan›n›r. Prepubertal testiküler
tümörlerin %3’ünü oluflturur ve ortalama görülme yafl› 6
ayd›r (39). Ço¤u hormonal olarak inaktiftir fakat %14’ü ji-
nekomasti ve puberte prekoks ile karfl›m›za ç›kabilir (40).
Çocuklarda ço¤u tümör benigndir fakat yetiflkinlerde ma-
lignite oran› %20’nin üzerine ç›kar (14). 5 yafl›ndan küçük
çocuklarda tüm lezyonlar benign iken, daha ileri yaflta bir-
kaç malign vaka rapor edilmifltir (37). Bu yüzden 5 yafl al-
t›nda orkiektomi yeterlidir. Fakat 5 yafl üstü çocuklarda his-
tolojik bulgular olas› malignensi aç›s›ndan endifle verici ise
abdominopelvik BT, akci¤er grafisi ile metastatik de¤erlen-
dirme yap›lmal›d›r. Metastatik hastal›k kemoterapi, rad-
yasyon ve RPLND ile agresif olarak tedavi edilmelidir (4). 

Leydig Hücreli Tümör (‹nterstisiel Hücreli Tümör)
Leydig hücreli tümörler çocuklarda olduça nadir olup

de¤iflik yafl gruplar›nda görülür. Ortalama görülme yafl›
7’dir (14). Bu hastalar a¤r›s›z testiküler kitle, puberte pre-
koks ve 17-ketosteroid yüksekli¤i ile karfl›m›za gelir. Pre-
koks puberte görüldü¤ünde adrenal tümör olup olmad›¤›
da araflt›r›lmal›d›r (37). Bu 17-ketosteroid ölçümü ve dek-
sametazon supresyon testini gerektirir. Di¤er serum test-
leri düflük LH ve FSH ile yüksek testosteron seviyelerini
gösterecektir. Yetiflkinlerde oldu¤undan farkl› olarak pre-
pubertal hastalarda Leydig hücreli tümörler metastaz yap-
maz ve radikal orkiektomi veya testis koruyucu cerrahi ile
tedavi edilebilir. Androjenik de¤iflimler ve prekoks puber-
te ise tedavi sonras› geri dönmez, çünkü hormonal yol bir
kez stimüle edilmifltir (4)

D‹⁄ER TÜMÖRLER 

Gonadoblastoma
PTTR’de sadece 4 vaka mevcuttur. Bu tümörlerin ço¤u

46 XY diflilerde intraabdominal testiste görülür. Bu tümör-
ler neonatal dönemde benigndirler ancak puberte sonras›
disgerminoma dönüflebilirler (37). %10 vakada malign ve
%33 vakada bilateraldir (41). Bu gonadlar malign dönü-
flüm olas›l›¤› nedeniyle al›nmal›d›r.

Metastatik Hastal›k
Lenfomalar ve Lösemi

Lösemi ve lenfoma çocuklarda testise en çok metastaz
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yapan malignansilerdir. Bunlar tüm testiküler tümörlerin
%2-5’ini oluflturur ve ço¤u bilateral olarak ortaya ç›kar
(10). Testis santral sinir sisteminden sonra lökemik relap-
s›n görüldü¤ü ikinci en s›k ekstramedüller bölgedir (37).
Lösemi hikayesi olan bir erkek çocukta unilateral veya bi-
lateral a¤r›s›z testiküler kitle var ise, teflhis için skrotal yak-
lafl›m ile bilateral aç›k wedge biyopsi yap›lmal›d›r. Tedavi
lokal radyasyon ve sistemik kemoterapiyi içermektedir
(14). 

Paratestiküler Kitleler
Destek Dokunun Tümörleri

Testisi çevreleyen ba¤ doku birçok benign (leiomyo-
ma, fibroma, lipom, hemanjiom) ve malign (leiomyosar-
kom, fibrosarkom, liposarkom ve rabdomyosarkom) lez-
yona kaynak olabilir. Paratestiküler rabdomyosarkom d›-
fl›nda bu tümörler çok nadiren görülür. 3 cm’den küçük
ekstratestiküler kitleler için inguinal eksplorasyon, testikü-
ler koruma ile birlikte benign tümörlerin ç›kar›lmas›n› sa¤-
lar (14). Ancak leiomyosarkom ve liposarkom için tedavi
radikal orkiektomidir (36). 

Paratestiküler Rabdomyosarkomlar
Paratestiküler rabdomyosarkomlar testis ve spermatik

kordun mesenflimal elemanlar›ndan kaynaklan›r ve tüm
rabdomyosarkomlar›n %75 ve çocuklarda malign intras-
krotal tümörlerin %17’sini oluflturur (43). Genellikle a¤r›-
s›z skrotal kitle ile ortaya ç›karlar ve 3-4 ayl›k bebekler ve
ergenlik ça¤›nda olmak üzere iki yafl gurubunda görülür-
ler (44). Üç dört ayl›k dönemde daha benign seyrederler.
Bu tümörler oldukça malign seyir gösterirler ve lenfatik,
hematojen ve lokal olarak yay›labilirler. Histolojik gruba
göre ayr›l›rlar: bunlar embriyonal, pleomorfik, alveolar ve
undifferansiye olanlard›r. Embriyonel tip en s›k görülenidir
(46). Önceki çal›flmalar %30-40 oran›nda retroperitoneal
lenf nodu metastaz›n› göstermifltir (23). Tüm hastalarda
metastatik araflt›rmalar yap›lmal›d›r. Intergroup Rhab-
domyosarcoma Study (IRS) V,görüntüleme yöntemlerin-
de retroperitoneal hastal›k olsun veya olmas›n, 10 yafl›n-
dan büyük hastalarda RPLND ile birlikte radikal inguinal
orkiektomiyi önermektedir. On yafl›ndan küçüklerde ise
retroperitoneal metastatik hastal›k var ise ayn› yaklafl›m
önerilmektedir. RPLND yap›lan ve patolojide pozitif lenf
nodlar› olan hastalara radyoterapi ve kemoterapi uygulan-
mal›d›r (47). Hayatta kalma oranlar› evre ile birlikte kötü

prognostik faktörlere ba¤l›d›r. Kötü prognostik faktörler;
alveolar histoloji, 7 yafl›ndan büyük olma, rezeke edile-
meyen retroperitoneal kitle ve uzak metastaz olmas›d›r
(43). Tüm paratestiküler rabdomyosarkomlu çocuklar için
3 y›ll›k yaflam oranlar› %80’e yaklaflmaktad›r (20). 

Tedavi Sonras› De¤erlendirmeler

Fertilite
Alkilizan ajanlar›n kullan›m› infertiliteye sebep olabilir

(48). Genelde prepubertal testis postpubertal testise göre
daha dirençlidir ancak oligospermi ve azoospermi görüle-
bilir. Leydig hücreleri kemoterapi ve radyoterapiye daha
dirençli oldu¤undan genelde tedavi sonras› testosteron
verilmesini gerektirecek androjen eksikli¤i nadiren görü-
lür (48). 

Testiküler Protez
Orkiektomi yap›lan çocuklara fiziksel ve psikolojik ne-

denlerle protez konulabilir. Aileler ile konuflularak testikü-
ler protezin konulma zaman› ayarlanabilir.

SONUÇLAR

Çocuklarda nadir görülmesine ra¤men, prepubertal
yaflta solid skrotal kitle testiküler veya paratestiküler tü-
mör yönünden de¤erlendirilmelidir. Palpe edilebilen bir
skrotal kitle varsa serum tümör belirleyicilerine bak›lmal›
ve skrotal USG yap›lmal›d›r. Yafl›na göre AFP seviyesi yük-
sek olan ve/veya kurtar›labilir testiküler parankimi olmak-
s›z›n testiküler bir kitlesi olan çocuklara inguinal orkiekto-
mi yap›lmal›d›r. Bunun d›fl›nda solid testiküler kitlesi olan
prepubertal çocuklara inguinal insizyon ile skrotal eksplo-
rasyon yap›lmal›d›r. Spermatik kord boyunca testiküler
damarlar klempe edilerek ve intratestiküler kitleden eksiz-
yonel biyopsi al›nmal›d›r. Frozen sonucu malign gelirse
tüm testis ç›kar›lmal›d›r, benign gelirse testis korunmal›-
d›r. Frozen analizi malign ve benign kitleleri ay›rt etmede
oldukça do¤ru sonuçlar vermektedir (50). Teratom, epi-
dermoid kist, Leydig hücreli tümör, jüvenil granuloza
hücreli tümör ve gonadoblastomu olan prepubertal ça¤-
daki hastalarda onkolojik izlem gerekli de¤ildir. Ancak
yolk salk tümörü, özgün olmayan stromal tümörü ve Ser-
toli hücreli tümörü (sadece daha büyük yafltaki çocuklar-
da) olan hastalara tam bir metastatik inceleme yap›lmal›
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ve yak›n takip edilmelidir. Rekürrensler ve metastazlar
multi ajan KT ile kür edilebilir. Sebat eden kitle ve artan
serum tümör belirleyicileri varl›¤›nda RPLND yap›l›r. 
Lösemi hikayesi ile birlikte unilateral veya bilateral a¤r›s›z
testiküler kitle varl›¤›nda teflhis için testiküler biyopsi ya-
p›lmal› ve bunu lokal radyasyon tedavisi ve sistemik KT iz-

lemelidir. IRS V, 10 yafl›ndan büyük çocuklarda paratesti-
küler rabdomyosarkom varl›¤›nda RPLND ile birlikte radi-
kal inguinal orkiektomiyi önermektedir. 10 yafl›ndan kü-
çüklerde ayn› yaklafl›m retroperitoneal metastatik hastal›k
varl›¤›nda geçerlidir. 10 yafl›ndan küçüklerde retroperito-
neal hastal›k yok ise KT yap›lmal›d›r.
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5300 y›ll›k bir cesedin akrabas› olabilece¤inizi hiç dü-
flündünüz mü? Oxford Üniversitesi genetik profesörü
Bryan Sykes bunu düflündü ve gösterdi de! Sykes, mito-
kondrial DNA’n›n izlerini takip ederek, 1991 y›l›nda Alp-
lerde keflfedilen Buz Adam Ötzi’nin, flu anda ‹ngiltere’nin
güneyinde yaflamakta olan k›z›l saçl› Marie’yle akraba ol-
du¤unu kan›tlad›. Daha da ilginç olarak, Avrupa’da yafla-
yan insanlar›n köklerinin, en yafll›s› 45 bin yafl›nda olan 7
kad›na kadar indi¤ini göstermifl olmas›d›r.

Genleri takip ederek geçmiflimizi araflt›rmak, son y›l-
larda büyük ivme kazanm›flt›r. Genlerimiz, do¤du¤umuz
zaman ortaya ç›km›fl de¤ildirler, onlar binlerce nesil bo-

yunca milyonlarca
insan taraf›ndan biz-
lere tafl›nm›flt›r. Bu
tafl›nma süreci s›ra-
s›nda yap›sal bir de-
¤ifliklik sonucu geli-
flen mutasyonlar da
birikerek günümüze
kadar gelmifltir. Mu-
tasyonlar›n birikti¤i
yer DNA’d›r. Hücre

içinde DNA iki yerde bulunur. Çekirdek ve mitokondri.
Mitokondri DNA’s› yavruya sadece anneden kal›t›l›r,

spermin yani baban›n bir katk›s› yoktur. Dolay›s›yla, üze-

rinde biriken mutasyonlar›n da, baflka hiçbir katk› yap›lm›fl
olmaks›z›n do¤rudan anneden gelmifl olmas› beklenir. Ya-
p›lan çal›flmalar, her 20 bin y›lda bir mutasyonun ortaya
ç›kt›¤›n› göstermektedir. Buna “mutasyon h›z›” ad› verilir.
‹flte, ortak mutasyonlar›n ilk ne zaman ortaya ç›km›fl oldu-
¤u, bu h›z hesab› ile kolayl›kla bulunabilir. Neticede, iki ki-
flinin ortak annesinin de ne zaman yaflad›¤› anlafl›labilir.

M‹TOKONDR‹N‹N ‹ZLER‹NDE ATALARIMIZ

Syks’in mitokondri gen a¤ac›, tüm ça¤dafl insanlar›n ayn›
mitokondriye sahip olan atas›n›n yaklafl›k 150 bin y›l ön-
ce, Afrika’da yaflad›¤›n› aç›kça ortaya koymaktad›r. Bunun
anlam›, günümüz insan›n›n kökünün 150 bin y›l önce tek

bir noktada birleflmifl
oldu¤udur. Tahminen
1000 ya da 2000 kifli
olan bu Homo sapi-
ens’ler, yine yaklafl›k
100 bin y›l önce Afri-
ka’dan ç›karak önce Ya-
k›ndo¤u’ya gelmifl, bu-

rada 50 bin y›l yaflam›fl ve daha sonra da tüm dünyaya ya-
y›lm›fllard›r. Bunu bize gösteren kan›t, ilk Homo sapiens-
lerdeki DNA’n›n, baz› mutajenik de¤iflikliklere u¤ram›fl ol-
sa da, bizdekilerle ayn› olmas› gerçe¤idir. Yani, bizim fi-
ziksel görünüflümüz de¤iflmifl olsa da, DNA’y› oluflturan
nükleik asitler temel yap›lar›n› 150 bin y›ld›r korumufllar-
d›r. Pekiyi, daha geriye gidersek neyle karfl›lafl›yoruz?

Cinsimiz olan Homo sapiens’in atalar› yeryüzünde
nesli tükenmifl olan Homo erektus’a kadar uzanmaktad›r.
Homo erektus ise ilk defa iki milyon y›l önce, yine Afri-
ka’da ortaya ç›karak, bir milyon y›l, belki de daha uzun sü-
re önce, Eski Dünya’ya yay›lm›flt›r. Bu gün, Avrupa’dan
Çin’e ve Endonezya’ya kadar olan bölgelerde Homo erek-
tus’a ait oldu¤u bilinen fosiller bulunmufltur.

Geliflimsel üreme ve seksüel biyoloji
yaflam›n gerçek sahipleri: Bencil RNA’lar

Prof. Dr. Kaan Aydos
Ankara Üniversitesi Üreme Sa¤l›¤› Merkezi
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Homo erektus, daha es-
ki, kuyruksuz ya da k›sa
kuyruklu bir maymuna
benzeyen tür ile ça¤dafl
insan aras›nda yer alan
eski bir hominid türü-
dür. ‹nsan türünün daha
eski atalar›na ait tart›fl-
malar sürüp gide dur-
sun, gerçek olan flu ki,
ayn› genetik yap› temeli
kendini korumaktad›r.
Bu genetik yap›n›n aç›l›-
m› ise DNA’d›r. Yani, fi-
ziksel görünüfl de¤iflmifl

ama hücrelerdeki DNA, tek tük mutasyonlar d›fl›nda de-
¤iflmeden bu güne kadar gelmifltir. 

Organizman›n geliflmesi için gerekli bilgiler DNA içe-
risinde bulunurlar ve burada kodlan›rlar. Burada kodlanan
bilgilerle hücre iki fonksiyonunu yerine getirir: ço¤alma
(replikasyon) ve protein sentezi. Bizim için önemli olan
ço¤almad›r. Çünkü tüm canl›lar›n geliflmesi, iflte, DNA’n›n

ço¤almas› ile gerçekleflir. fiimdi önemli olan noktay› ana-
liz edelim: DNA’n›n ço¤almas›, yani kendinin bir benzeri-
ni oluflturmas›. Ancak bu flekilde bizler üreyebiliriz ve nes-
limizi sürdürebiliriz. 

DNA'n›n kendini ço¤altmas›, iki zincirinin aç›lmas› ve
her bir zincirin polimeraz enzimi vas›tas›yla kal›p olarak
kullan›larak üzerine yeni bir zincirin eklenmesi fleklinde
olur. DNA'n›n iki zincirinden biri kal›p olarak kullan›l›r ve
üzerine yeni DNA zinciri sentezlenerek yeni bir DNA olufl-
turulur. 

DNA zincirleri replikasyon orijininde birbirinden ayr›l-
d›ktan sonra, DNA'n›n bafl›ndaki nükleotid dizisi üzerine

küçük bir molekül gelerek yap›fl›r. Nedir bu molekül? Bu
molekül, kal›p DNA'n›n bafl›ndaki nükleotid dizisine ba¤-
lanan, ribonükleotidlerden oluflmufl bir RNA parças›d›r. ‹fl-
te, ancak bu RNA’n›n açt›¤› yolu izleyerek, di¤er nükleik
asitler birbirlerine eklenir ve yeni DNA’y› ortaya ç›kar›r.
Demek ki DNA’n›n kendini ço¤altabilmesi için öncelikle
bir RNA parças›n›n ortamda bulunmas› gerekir. Yani,
DNA’n›n ço¤almas› için RNA flartt›r! Di¤er bir ifadeyle,
RNA olmaks›z›n DNA’n›n olamayaca¤›. O halde, bu RNA
nereden geliyor?

Bu durumda akl›m›za hemen “canl›lar›n temel yap› ta-
fl› olarak bildi¤imiz DNA’n›n da olufltu¤u, daha eski bir
molekül mü var?”sorusu tak›lmakta. ‹flte yak›n tarihli çal›fl-
malar, DNA’dan da önce, yeryüzünde RNA’lar›n bulundu-
¤unu ortaya koymufltur. Yani, bir zamanlar yeryüzünün
sahipleri RNA molekülleriydi. Kendi kendilerine ço¤alabi-
len, kendilerini gelifltirebilen, son derece bilinçli, prensip
sahibi, ne yapt›klar›n› bilen ev sahipleri. 

DNA’n›n aç›l›m› 1953 y›l›nda Cambridge’de çal›flan James
Watson ve Francis Crick taraf›ndan ortaya ç›kar›lm›flt›r. Buna
göre DNA ad› verilen iki adet deoksiribonükleik asit molekül
zincirinin spiral flekilde birbirine sar›lmas›ndan meydana gel-
mektedir. DNA’n›n yap›s› nükleotid baz ad› verilen dört bile-
flenden (adenin, guanin, sitozin, timin) oluflur. Nükleotidler
ise deoksiriboz denilen bir pentoz flekerinin bu dört bazdan
birine ba¤lan›rlar. fieker ba¤lanm›fl nükleotidler de birbirlerine
bir fosfat grubu arac›l›¤›yla (3'-5' fosfodiester ba¤›) birleflerek
zincir gibi uzay›p giderler. ‹flte deoksiriboz-fosfat iskeleti,
DNA zincirinin ana çat›s›n› oluflturur. DNA iki zincir halinde ve
iki zincir birbirine heliks yapacak tarzda sar›l› bulunur. ‹ki zin-
cirin ortas›nda ise bazlar vard›r. Her bir zincirdeki bazlar karfl›
zincirdeki sadece bir çeflit bazla birbirlerine ba¤lan›r: Daima
Adenin-Timin ile, Sitozin-Guanin ile eflleflir. Burada tan›mla-
nan 3 maddeyi flimdilik ak›lda tutun: bazlar, fleker ve fosfat. 

RNA, hücre nukleusu içerisinde, DNA’dan yap›l›r ve mRNA ad›n›
alarak çekirdek d›fl›na, sitoplazmaya ç›kar. Burada ribozom
içerisinde protein sentezinde kal›p görev al›r.
http://www.mysciencebox.org/book/export/html/320



‹NFERT‹L‹TE Yay›n

134

DÜNYANIN ‹LK EV SAH‹PLER‹, RNA’LAR

Bir zamanlar dünya üzerinde sadece inorganik mole-
küller vard›. Bunlar yeryüzünde yayg›n olarak rastlayabile-
ce¤imiz baz› tür balç›k y›¤›nlar› içerisinde bulunabilir. ‹l-
ginç olarak, bu balç›k içerisindeki baz› maddelerin, yap›-

tafllar› olan nukleotidleri (ribonukleotidler) bir araya geti-
rerek, RNA (RNA oligonukleotidleri) oluflturabilecekleri
gösterilmifltir. Daha da ilginci, ayn› balç›¤›n, hücre mem-
bran› da yapabilmesidir. Gerçekten de, Boston’da Mas-
sachusetts General Hospital’da çal›flan Jack Szostak ve
ekibi, bir çeflit balç›k olan Montmorillonite’nin, ortama
ya¤ asitleri konuldu¤unda aynen hücreye benzer flekilde
küçük lipid vezikülleri oluflturdu¤unu göstermifltir! Bu ke-
secikler birbirleriyle birleflerek daha büyük veziküller ya-
pabilmekte, hatta belirli bir büyüklü¤e eriflince bölünebil-
mekteydi de. Çal›flman›n devam›nda Szostak, yeflil ile ifla-
retledi¤i bu keseciklerin bulundu¤u ortama, k›rm›z› ile bo-
yal› RNA parçac›klar› ekledi¤inde, keseciklerin hemen
RNA’y› içlerine ald›¤›n› ve aynen günümüz hücrelerine
benzer flekilde, içlerinde RNA bar›nd›ran vezikülleri olufl-
turdu¤unu görmüfltür. 

Demek ki, yaklafl›k 4 milyar y›l önceki ortam, RNA’n›n
oluflmas› ve bunu da bir membran yap›s› içerisine al›nmas›-
n› sa¤layabilmekteydi. fiayet, diyerek otörler devam etmek-
te, erken dönemlerde yeryüzü üzerinde böyle kendi kendi-
ne bölünerek ço¤alabilen veziküller olufltuysa, di¤er makro-
molekülleri ve daha kompleks yap›lar› içeren geliflmifl mo-

dellerin de ortaya ç›kmas› olas›d›r. Bu gibi yap›lar, ilk hücre-
nin öncülleri olarak kabul edilmektedir. fiimdi bir zaman ska-
las› yapacak olursak; dünyam›z 4.6 milyar yafl›ndad›r. ‹lk
mikrobiyolojik yaflama ait kan›tlar ise kayalar üzerinde, yak-
lafl›k 3.8 milyar y›l önce ortaya ç›km›fllard›r. ‹flte günümüz-
dekinden çok daha s›cak ve oksijen içermeyen bir ortamda,
abiyotik flartlarda ilk biyokimyasal yap› tafllar› olufltu ve bun-
lar da yaflam›n bafllamas› için ideal bir ortam yaratt›. 

CANLI NED‹R?

Canl›l›k; genetik bilginin depolanmas› ve daha sonra
nakledilerek belirli ifllevlerin yerine getirilmesi anlam›na

Montmorillonite balç›¤›nda, içerisinde RNA bulunduran (k›rm›z›),
lipid veziküller (yeflil) aynen günümüz hücre yap›s›na benzemekte-
dir. 
http://www.phschool.com/science/science_news/articles/clays_c
atalyze_life.html

Yaflam› bafllatan olaylar için balç›k önemli bir ortamd›r. Canl›l›¤›n
bafllamas›nda 2 anahtar faktör i) genetik materyal ve ii) hücre
membran›d›r. Bu iki madde ilk yaflayan hücrelerin geliflmesine
öncülük eden, içi s›v› ile dolu küçük keseciklerin oluflmas›n› sa¤-
layabilirler. 
S›v› dolu küçük ya¤ kesecikleri RNA denilen genetik materyalin
ifllev görmesine yard›m ederler. Çünkü membranlar, içlerindeki
maddeleri çevreden koruyarak, molekülleri daha konsantre hal-
de muhafaza ederek ve reaksiyonlar› kolaylaflt›rarak bir hücrenin
yaflamas›nda esas rolü üstlenirler. 
Araflt›r›c›lar balç›¤›n nukleotidlerden RNA oluflmas› için gerekli
kimyasal reaksiyonlar› katalize ettiklerini göstermifllerdir. 
Massachusetts General Hospital, Boston’dan Martin Hanczyc,
Shelly Fujikawa ve Jack Szostak, montmorillonite balç›¤› üzerin-
de deneyler yapm›fllard›r. Sonuçta, bu keseciklerin aynen bir
hücre gibi büyüdüklerini ve bölünebildiklerini göstermifllerdir.
Balç›k ayn› zamanda RNA’y› keseciklerin içine de tafl›yabilmek-
teydi. Szostak “biz yaflam›n nas›l bafllad›¤›n› iddia etmiyoruz”
diyor. “Biz sadece, herhangi bir biyokimyasal makina olmadan
da büyüme ve bölünmenin olabilece¤ini gösterdik. Neticede,
bunlar›n gerçekleflebilece¤i daha do¤al mekanizmalar›n gösteri-
lebilmesinin, ilksel dünyada yaflam›n nas›l bafllad›¤› konusunda
ipuçlar› vermeye bafllayabilece¤ine inanmaktay›z.”
Araflt›r›c›lar, asit ortamda ya¤ keseciklerinin bozunarak birbirle-
riyle birleflti¤ini ve veziküller oluflturduklar›n› göstermifllerdir.
http://www.cbc.ca/news/story/2003/10/24/clay_cells031024.html
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gelir. Yani, genlerinde kendine has özellikleri bulundura-
cak ve bu özellikleri kendi görünümüne ve fonksiyonlar›-
na da yans›tabilecek. Di¤er bir ifadeyle, bir genotipini
oluflturan genomu ve bir de bu genomundaki bilgilerin
belirledi¤i fenotipi olacak. Bu ifade yine de canl›l›¤› tam
anlam›yla belirleyememekte. Ayr›ca organizman›n büyü-
mesi ve ço¤almas› da gerekir. Ama tuz kristalleri ya da
bilgisayar virüsü de büyümekte hatta ço¤almaktad›r. ‹flte
bilim adamlar› bütün bunlara ek olarak “kendini gelifltir-
meyi” de canl›l›k kavram› içerisinde kabul etmektedirler.
Bu flekilde, kal›tsal bilgilerini bir yandan saklarken di¤er
yandan da de¤ifliklikler yapabilecek, faydal› sapmalar› za-
rarl› olanlardan ay›rt edebilecektir. Faydal› de¤iflikliklerin
birikmesiyle de en iyi canl› türü kazan›lmaya çal›fl›lm›fl ola-
cakt›r. 

Bizim d›flar›dan gözlemledi¤imiz, canl›lar›n ço¤almala-
r›d›r. Oysa yukar›daki tan›ma bakarsak olay sadece üreme
de¤il, genetik bilginin geçiflidir. Hatta bu geçifl s›ras›nda
zararl› olanlar›n›n ay›klanmas›d›r. Zararl› mutasyonlar gi-
derildikten sonra organizma, çevresel koflullara eskisin-
den daha dayan›kl› bir hale gelmifl olur.

Hayvan ya da bitki olsun, her canl› yavru yaparak ço-
¤al›r. Hayat›n temelinde iflte bu üreme kayg›s› yatmakta-
d›r. Örne¤in baz› ahtapot türlerinde ya da flempanzelerde
oldu¤u gibi, genelde hayvanlar, son yavrular›n› da dünya-
ya getirdikten sonra yaflamlar›n› noktalarlar. Yaflam süresi
ile son yavruyu do¤urmalar› aras›ndaki paralellik çok say›-
da deney ile ortaya konulmufltur. Hepsinde ortak olan bir
di¤er özellik ise, hiç kuflkusuz, yavrulama ifllevi biten can-
l›n›n ölmesidir. Sonbaharda bitkilerin solmas›, kurumas› ve
arkas›ndan baharda yeniden hayata dönmesi buna bir ör-
nektir. Asl›nda hayata dönen bitkinin yeni tohumlar›, yani
“embriyolar›”d›r. Yoksa ayn› hücrelerin yeniden hayata
geçmeleri de¤il! Bir bak›ma bitki k›fl gibi çetin çevresel ko-
flullar›n kendine zarar verece¤ini bildi¤i için, genetik bilgi-
sini tohum içerisine aktararak saklar, yaz gelip koflullar dü-
zeldi¤inde yeniden büyüyerek yaflam›n› devam ettirmifl
olur. 

Hayvanlar için de durum farkl› de¤ildir. Bunlar da çev-
resel koflulara ba¤l› hücrelerinin y›k›laca¤›n› anlad›klar›n-
da, yani belirli bir yafla geldiklerinde, genetik bilgilerini
gametleri içerisinde saklarlar ve zaman› gelince yeniden
ortaya ç›karak, geliflimlerini tamamlarlar.

Sonuçta, vücut dedi¤imiz somatik yap›, çevresel ko-
flullar karfl›s›nda tükense de, gametleri içerisindeki gene-

tik materyal daima ayakta kalmaktad›r. Bir baflka ifadeyle
gamet vücudu feda ederek ölümsüzlü¤ünü sürdürmekte-
dir. Hem de, en geliflmifl üreme flekli olan efleyli üreme-
de crossing-over yaparak zararl› mutasyonlar›ndan da kur-
tulur, hatta bir tak›m faydal› olan özellikleri de bünyesine
katar. 

Vücut bu gün feda edilebilir, ama ileri bir günde zaten
ortaya ç›kacakt›r, hem de daha geliflmifl flekliyle. Aynen
baharda bitkilerin yeniden yeflermeleri gibi. Vücudu yapa-
cak olan ise hepimizin yak›ndan tan›d›¤› gametler ve içle-
rindeki genetik materyal, yani DNA’d›r. 

Her canl› gelifliminin bir döneminde gametlerini yapar.
Asl›nda gamet yapar demek do¤ru olmaz, baz› hücreleri-
ni gamet oluflturmak üzere ay›r›r. Örne¤in insanda daha
gastrula safhas›ndayken 9 ya da 32 adet hücresini ay›ra-
rak, ileride gametleri oluflturmak üzere izole eder. Bu gün
bu hücrelerin hangileri oldu¤u saptanabilmektedir. Hatta
kök hücre olarak iflleme al›nd›klar›nda, bütünüyle bir can-
l›y› verebilecekleri bile gösterilmifltir. 

Günümüzdeki canl›lar›n baz› hücrelerini daha yaflam›n
ilk günlerinde gamet olarak izole ettiklerinin gösterilmesi
gibi, zaman›m›zdan 1 milyar y›l önce ortaya ç›kt›klar› tah-

min edilen volvox gibi canl›lar›n da hayatlar›n›n ilk günle-
rinde baz› hücrelerini gamet olarak ay›rd›klar› ortaya kon-
mufltur. Volvox’lardan daha basit canl›lara do¤ru gidildi-
¤inde, her hücrenin ço¤alma kapasitesi oldu¤u görülmek-
te. Ama bir hücre ço¤alma fonksiyonunu yerine getirir-
ken, tüm enerjisini buna kullanmakta, baflka ifllevler gör-
mesi imkâns›z hale gelmektedir. ‹flte zamanla doku ve or-
gan sistemleri geliflerek canl›lar ifllevlerini farkl› hücre
gruplar›na paylaflt›rm›fllard›r. Böylelikle ço¤alabilmeleri
daha kolay duruma gelmifltir. Hem kolay hem de daha
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sa¤l›kl›. Efleyli üreme ise çok daha sonra ortaya ç›km›fl,
karmafl›k bir ço¤alma fleklidir. Art›k ço¤alma de¤il, üreme
ifadesini kullanabiliriz, çünkü ebeveyninden daha sa¤l›kl›
ve dayan›kl› yeni bir canl› dünyaya gelmekte, yani do¤um
gerçekleflmektedir. T›pk› insanda oldu¤u gibi.

fiimdi, canl›lar›n as›l gelifltikleri ilk hücreleri olan ga-
metlerine biraz daha yak›ndan bakal›m. Gametlerimiz tek

bir hücreden oluflur: Erkekte sper-
matozoa, diflilerde oosit. Bir araya
geldiklerinde önce iki hücreye, da-
ha sonra 4’e, 8’e, 16’ya ve böyle-
likle çok say›da hücreye bölünür-
ler. Belirli bir say›ya gelene kadar
her hücre bütünüyle bir canl›y› ya-
pabilecek potansiyele sahiptir (tu-
tipotens). Ayn›, alg ad› verilen yo-

sun benzeri basit organizmalarda oldu¤u gibi, her hücre
bafll› bafl›na bir organizmad›r. ‹nsanda tek yumurta ikizle-
ri buna en güzel örnektir. Ama her hücre tek bafl›na yafla-
ma mücadelesi içine girmeyi tercih etmez. Çünkü bu sa¤-
l›kl› bir geliflme ile sonuçlanmaz. Birlikten güç do¤ar.

Neticede hücreler birbirleriyle yard›mlaflmay› tercih
ederler. Hücreler birbirlerinden ayr›lmayarak, bir arada ka-
l›r ve gastrula denilen çok hücreli embriyo evresine kadar
gelirler. Gastrula evresinde ektoderm, endoderm ve me-
zoderm olmak üzere 3 farkl› hücre grubuna ayr›l›rlar. Her
grubun fonksiyonu ayr›d›r. Örne¤in ektoderm ileride deri-
yi oluflturarak canl›y› d›fl ortamdan izole hale getirirerek,
çevrenin zararl› etkilerinden korur. Yine ektodermden ge-
liflen sinir sistemi duyular› meydana getirerek, d›fl ortam›n
alg›lanmas›n› sa¤lar. Mezodermden ise eritrositler olufla-
rak hücrenin oksijen ihtiyac›n› karfl›lar. Mezodermden ge-
liflen lökositler ise en basitinden, yabanc› mikroorganiz-
malara karfl› dayan›kl›l›¤› sa¤lar. Endoderm beslenmeyi
yapacak sindirim sisteminin kayna¤›d›r. 

‹flte bütün bu doku farkl›laflmalar› olurken, embriyoda
baz› hücreler üreme fonksiyonlar›n› devam ettirmek üzere
gamet olarak bir köfleye çekilirler. Gametlerin daha bu üç
tabakal› ayr›lma ifllemi bafllamadan önce belirlendi¤i orta-
ya konmufltur. Yani önce gametler kendilerini korumaya
almakta, daha sonra kendilerine gerekli olan di¤er fonksi-
yonlar› gerçeklefltirmek üzere doku farl›laflmas›n› bafllat-
maktad›rlar. Bu doku farkl›laflmas›n› bafllatan ise yine hüc-
redeki nükleik asit zincirleri olan DNA’n›n kendisidir. Di-
¤er bir ifadeyle, sperm ve oosit birleflip, üreme özelli¤in-

de ilk birkaç hücreyi yapt›ktan sonra, di¤er ifllevleri üstle-
necek hücreleri olufltururlar. Bu hücreler de primordial ga-
metlerle ayn› DNA’ya sahip olmakla birlikte, onlardan
farkl› olarak sadece üstlendikleri görev ile ilgili genlerini
iflletir, geri kalan genlerini sustururlar. ‹flte bu flekilde baz›
hücreler deri görevini yaparlarken, baz›lar› eritrosit, baflka-
lar› ise sinir görevi yaparlar. 

Ama gamet olarak ayr›lanlar daha bafl›ndan beri, ken-
di orijinleri olan bir spermin ya da oositin temel yap›s›n›
koruyarak, idame ettirir. Hiçbir flekilde bu özelliklerini de-
¤ifltirmezler. Gamet olarak gelirler, gamet olarak yaflarlar.
‹leride yavruya geçecek olan esas, orijinal hücreler iflte bu
hücrelerdir. Yaflam› bafl›ndan beri üstlenmifl olan ve de-
vam ettiren hücreler! Bir bak›fl aç›s›ndan ölümsüz olan
hücreler. Kendilerinin ölümsüz kalarak yavruya geçebil-
meleri için feda edecekleri di¤er hücrelerden ise somatik
yap›lar, yani vücut meydana gelecektir. ‹lgili genlerini
susturarak vücut hücreleri daha bafl›nda ölümsüzlük flans-
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lar›n› kaybetmifllerdir. Ama gamet hücreleri bu f›rsatlar›n›
hiçbir zaman elden b›rakmaz. Y›llar geçse de, sahip olduk-
lar› özelliklerini daima korumufllard›r. Bunun en tipik örne-
¤ini, yaz›n›n bafl›nda vurgulad›¤›m›z mitokondri DNA’s›n-
da görebiliriz. 

Bu gün sahip oldu¤umuz mitokondrilerimizin DNA’la-
r›n›n, 40 bin y›l önceki DNA’lar›n hemen hemen hiç de-
¤iflmeden günümüze kadar gelmifl nükleik asitler oldu¤u
art›k aç›k olarak gösterilmifltir. Her ne kadar mitokondri
gamet de¤ilse de, onu da ayr› bir hücre olarak de¤erlen-
dirirsek, aynen bir gamet gibi kendini korumaya ald›¤›n›
anlayabiliriz. Bu korunmay› ise kendini gamet hücresi içe-
risine saklayarak sa¤lamaktad›r. Vücut hücrelerindeki bü-
tün mitokondriler yafllanma sonucu ölürlerken, en “zeki”
olan›, sperm-oosit birleflmesini takip eden birkaç gün içe-
risinde kendisini oosit içerisinde saklayarak, daha bafllan-
g›çta ölümsüzlü¤ünü elde eder. Oositte kalan bu “zeki
mitokondri”, oositi koruyacak vücut hücreleri oluflurken
bölünerek, kardefl mitokondrilerini yapar ve bunlar› vücut
hücrelerine verir, oysa kendisi oositte kal›r. Çünkü bu oo-
sit kendi DNA’s›n› ve mitokondrisinin DNA’s›n› ileride
yavrusuna aynen nakledecektir. 

fiimdi de, hayat›n esas sahipleri olan gamet DNA’s›n›n
yap›s›n› yak›ndan inceleyelim. Gametler de di¤er vücut
hücreleri ile ayn› temel yap›lanmaya sahiptirler: etraf› bir
membran ile çevrelenmifl bir çekirdekleri ve hücre içi or-
ganelleri vard›r. 

Hücrenin nas›l ifllev görece¤i ise çekirdekteki DNA ta-
raf›ndan belirlenir. DNA hangi hareketi yapmak istiyorsa
ona uygun bir enzimin sentezlenmesi emrini verir. Bu
emir ile yine hücre içinde sentezlenen enzim de o görevi
yerine getirir, örne¤in kas hücresi ise kas›l›r, gland hücre-
si ise sekresyonunu yapar. Emir ve komuta daima
DNA’dad›r. DNA zaman› gelince kendini ço¤altabilir, yine
zaman› gelince enzim sentezi yapabilir. O halde iki temel
fonksiyonu da yönetmektedir: genetik bilgiyi yap›s›nda
depolayabilme ve bu bilgiyi eylem haline getirebilme.
Bunlardan ilki genotip ikincisi ise fenotip özelli¤idir. ‹flte
konunun bafl›nda belirtti¤imiz “canl›” olman›n iki temel
gere¤i. DNA ve enzimleri, bir canl› olabilmek için yeterli
iki materyaldir. DNA, yap›s›nda ortaya ç›kan mutasyonla-
r› de¤erlendirerek, faydal› olanlar›n› korur, zararl› olanlar-
dan ise kurtulur. Bunu ise “üreme” ile sa¤lar. Çünkü ürer-
ken iki ayr› DNA karfl› karfl›ya gelir ve genetik yap› tafllar›-
n› karfl›l›kl› de¤ifltirirler. Bu de¤iflim en iyi efleyli üreme ile

gerçekleflir. Efleyli üreme s›ras›nda crossingover sayesin-
de zararl› yap› tafllar› elimine edilirken, istenilenler yavru-
ya aktar›l›rlar. Dünyaya gelen yavru art›k daha sa¤l›kl› ve
dayan›kl› bir yap› kazanm›flt›r. ‹flte bu da, “canl›” olman›n
üçüncü flart›d›r: geliflebilirlilik!

Demek ki, bir canl›n›n DNA’s› olmal› ve enzim yapabil-
meli. Tek bafl›na DNA’y› ya da tek bafl›na enzimleri canl›
olarak kabul edemeyiz. Hiçbir zaman bir enzim kendini
ço¤altamaz ya da bir DNA molekülü enzim gibi bir reak-
siyonu bafllatamaz. Daima ikisi bir arada bulunmal›. DNA
ve enzimler farkl› farkl› yap›lard›r. Bu durumda yeryüzün-
de yaflayan en basit ya da en ilksel canl› organizma da bir
hücre olmak zorunda. Tüm biyoloji bilgilerimiz yak›n tari-
he kadar canl›y› bu flekilde tan›mlamaktayd›. Ama 1980
y›l›nda bu görüfl tamam›yla de¤iflti. Çünkü art›k canl› ol-
mak için DNA ve enzim fleklinde iki ayr› organelin bir ara-
da bulunmas› gere¤i yerine, tek bir organelin de bu iki
fonksiyonu, yani genetik bilgiyi depolama ve ifl görmeyi
yapabildi¤i keflfedildi. Bir baflka ifadeyle, tek bir molekül
istedi¤i özellikleri bünyesine katabilmekte, istedi¤i zaman
ço¤alabilmekte ve istedi¤i zaman ihtiyac› olan fonksiyon-
lar› görebilmektedir. E¤er bu do¤ruysa, en basit, en ilksel
canl› da yeniden tan›mlanm›fl olacakt›r. O halde nedir bu
“canl›” molekül?

RNA DÜNYASI

“En küçük canl›” nas›l olabilir diye düflündü¤ümüzde,
kendi kendine ço¤alabilen, kendini ortam›n flartlar›na gö-
re gelifltirebilen hatta kal›tsal özelliklerini yavrusuna akta-
rabilen bir organizma akl›m›za gelir. Bu güne kadar böyle
bir en küçük canl› organizma olarak “canl› hücresi” bilini-
yordu. Oysa 1980 y›l›nda Sidney Altman ve Thomas Cech
isimli araflt›r›c›lar öyle bir enzim keflfettiler ki, nükleik asit-
ler aras›ndaki ba¤lar› hem y›kabiliyor, hem de yeniden
onarabiliyordu. Kendilerine 1989 y›l› Nobel ödülünü ka-
zand›ran bu bulufllar›n›n ilginç yönü, bulduklar› enzimin
protein yap›s›nda olmay›p, yine bir nükleik asit olmas›yd›.
Bu nükleik asit tamamen bir RNA’yd›!

Asl›nda RNA, DNA’dan ald›¤› genetik bilgiyi sitoplaz-
maya tafl›yan, orada da bu bilgiye uygun aminoasitleri bir-
birlerine birlefltirerek protein sentezlenmesini sa¤layan bir
nükleik asit zinciridir. Sadece genetik bilgiyi tafl›d›¤› zan-
nedilirken, yukar›daki araflt›r›c›lar bunun ayn› zamanda en-
zim görevi de yapt›¤›n›, yani nükleik asitleri birbirlerine
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birlefltirebildi¤ini de gösterdiler. RNA yap›s›ndaki bu en-
zimler ribozimler olarak adland›r›lmakta. Protein gibi dav-
ranmakla birlikte, kendi kendilerine ço¤alabilmekteler de.
Böylelikle kal›tsal özelliklerini ileri nesillere aktarabilmek-
teler. Günümüzde varolan ribozimlerden bir örnek tet-
rahymena ribozimi’dir. 400 nukleotidden oluflmufl bir
RNA zinciridir. DNA’dan farkl› olarak çift de¤il, tek zincir
halinde olup, ikiye katlanm›fl halde bulunur. ‹flte bu 3 bo-
yutlu formu ile aktif duruma geçer ve aynen protein yap›-
s›ndaki enzimlerin yapt›¤› gibi, kimyasal reaksiyonlar› uya-
r›r, yani katalize eder.

Protosellüler Yaflam
Bu gün bilinen flu ki; ribozim ad› verilen baz› RNA’lar

enzim gibi görev yap›p, nükleik asitleri birlefltirebilmekte
ve sonuçta kendi kendisini ço¤altabilmekte. Baz› ribozim-
ler ayn› zamanda fleker ve azotlu bazlar› birlefltirip nükle-
ik asit oluflmas›n› katalize etmekte, hatta aminoasitleri po-

limerize edip, polipeptidler halinde protein de yapabil-
mektedir.

Bu durumda, yeryüzünde ilk yaflayan canl›lar›n RNA
molekülü olabilece¤ini söylemek yanl›fl olmaz. Bu mole-
küller zamanla bir lipoproteinden membran ile çevrelene-
rek ilk hücre benzeri yap›y› da oluflturmufl olabilir. fiimdi
gözümüzde canland›r›rsak, her ne kadar bildi¤imiz DNA
ve proteinleri içermese de böyle bir yap›n›n, protosellüler
yaflam formu olabilece¤i mant›kl› görülmekte.

Protosellüler yaflamlar› sürecinde, RNA’n›n enzim
fonksiyonu daha dayan›kl› ve etkin formlar›nca üstlenmifl
olabilir. Bunlar zamanla bildi¤imiz proteinler olarak gelifl-
tiler. Daha dayan›kl› olmalar› nedeniyle de bir süre sonra
hücrenin vazgeçilmez bir eleman› olarak günümüze kadar
geldiler. 

RNA’n›n genetik bilgiyi depolama görevi ise, zamanla
daha dayan›kl› olan bir di¤er formunda sürdürüldü. Çok
say›da RNA içinde genetik bilginin saklanmas› fazla ener-
ji gerektirirken, tek bir DNA molekülü halinde bu bilgiyi
saklamak daha güvenli kabul edilerek, milyonlarca y›l içe-
risinde RNA’dan ayr› bir yap› olarak DNA kazan›lm›fl ola-
bilir. Yap›s› gere¤i DNA RNA’dan daha dayan›kl›d›r, böy-
lelikle bozulmaks›z›n genetik bilgiyi saklayabilir, yavruya
aktarabilir. Neticede, günümüzde RNA sadece protein
sentezlenmesi ifllevini sürdürürken, kendinden türeyen
DNA ve polimeraz enzimleri, genetik bilginin naklinde rol
alm›fllard›r. 

E¤er bu hipotez kan›tlanabilirse, bir zamanlar yeryü-
zünde sadece, kendi kendini ço¤altabilen RNA’lar›n oldu-
¤u ortaya ç›kar. Hem katalitik hem de kal›tsal görevleri tek
bafllar›na yapmaktayd›lar. Y›llar sonra, DNA hücrenin ge-
netik deposu haline gelirken, RNA ve proteinleriyle birlik-
te bildi¤imiz hücre yap›s› kazan›lm›flt›r. Her ne kadar po-
limeraz özelli¤ine sahip ribozimler ve baflka çok say›da ri-
bozimler laboratuar ortam›nda yap›labilmifl ve kendi ken-
dine ço¤alabilen bu ribozimleri membranla çevrelemek
mümkün olmufl olsa da, daha yap›lacak çok fley vard›r.
Öncelikle sarmallar› çözebilecek aktivitede bir polimeraz
ribozim elde edilmeyi beklemektedir. Kendi kendine ço-
¤alabilecek ve kendini gelifltirebilecek bir sistem için ge-
rekli olan faktörler aç›kça tan›mlanm›fl oldu¤u için, art›k is-
tenen sonuca ulaflmak için hedefe yönelik laboratuar çal›fl-
malar› tasar›mlanabilir. Belirlenmifl komponentleri kulla-
narak “canl›l›k” için model bir sistemin yap›lmas› çok ya-
k›nd›r. 

Bir ribozimin kendi kendine ço¤alabilmesi için polimeraz aktivite-
sine sahip olmas› gerekir. Bu güne kadar elde edilebilmifl en
baflar›l› polimeraz ribozim, bir kal›ba ba¤lan›p, bu kal›b› 3’ ucundan
nukleozid trifosfatlar› (NTPs) fosfodiester ba¤lar› oluflturarak
ba¤lamak suretiyle uzatabilmifltir (polimerizasyon). Bu flekilde, 230
nukleotid boyunda bir genomu replike etmek mümkün olabilir.
Yukar›da bir polimeraz ribozim görülmekte (mavi). Ortamda,
de¤iflik nukleik asitlerin birleflmesi ile oluflmufl bir kal›p dizi varsa
(k›rm›z›), bu ribozim kal›ptaki bazlara uygun nukleotidleri (önce
nukleozid trifosfat, NTP, fleklindeyken, nukleozid monofosfat yap›s›
kazan›r ki buna art›k nukleotid ad› verilir) 3’ ucundan itibaren seçip,
ba¤layabilir. 
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B‹R KEfi‹F‹N ÖYKÜSÜ

1982 y›l›nda bir gün Altman ve Chech, silial› bir proto-
zoa olan Tetrahymena’n›n ribozomlar›ndaki RNA’y› izole
etmifllerdi. ‹flte tam bu s›rada gördüler ki ortamdaki RNA
molekülü iki noktadan bölünüp, intron olarak bilinen kü-
çük bir RNA parças› aç›¤a ç›km›flt›. ‹flin ilginç olan› ise, bu

küçük RNA parças›n›n ana RNA’dan kopmas›n›n kendili-
¤inden oluflmas›, yani ortama bir enzim koymadan ger-
çekleflmesiydi! 

Araflt›rmalar›n› derinlefltirdiklerinde, bu reaksiyonu
gerçeklefltirenin, ana RNA’dan kopmufl olan küçük RNA
parçac›¤›n›n kendisinin yapm›fl oldu¤unu gözlemlediler.
Demek ki intron, aynen bir enzim gibi davranarak kendi-
sini ana RNA zincirinden kesip, serbestlefltirebilmiflti. He-
men arkas›ndan laboratuar flartlar›nda, ayn› mekanizma ile
böyle bir intron parçac›¤›n› elde edip, bir test tüpüne koy-
dular. Tüpün içine ayr›ca bir Guanin nukleotidi ve bir de
herhangi bir RNA parçac›¤› koydular. Sonuçta, guanin ve
RNA molekülü, intron üzerine s›k›ca ba¤land›lar. Daha
sonra guanin RNA molekülüne kovalent bir ba¤lanma ya-
parak onu ikiye böldü. Böylece substrat olarak kullan›lan
RNA iki parçac›¤a ayr›lm›fl oldu. ‹flte burada RNA’n›n iki-
ye bölünmesi, intron taraf›ndan sa¤lanm›flt›; yani intron
RNA’s› bir enzim gibi ifl görerek, guanin yard›m›yla
RNA’y› parçalam›flt›. Demek ki RNA (burada intron olarak
bahsedilen RNA bölümü) hem nukleotidleri vas›tas›yla
genetik bilgiyi depolamakta, hem de bir enzim gibi dav-
ranabilmektedir. 

Kendi kendini parçalayabilen RNA parçalar› Tetrahy-
mena protozoas›ndan baflka, baz› mantar ve bakterilerde
de görülmektedir. Dolay›s›yla daha prokaryotik canl›lar›n
ortaya ç›kmas›ndan çok önceleri, yaklafl›k 1.5 milyar y›l

önce de yeryüzünde mevcuttular.
Günümüzdeki canl› hücrelerinde, tafl›y›c› tRNA prekür-

sörlerinin k›salt›lmas›nda da benzer enzimatik özelli¤e sa-
hip RNA’lar›n rol oynad›¤› ortaya konmufltur. Bu RNA’lar,
prekürsör RNA’n›n belirli bölgelerine ba¤lanarak aradan
küçük parçalar› ç›karabilmektedir. Di¤er yandan, ribozom-
larda bulunan ribozomal RNA’lar›n kendisi de peptidil
transferaz aktivitesi göstererek yeni peptid ba¤lar›n›n
oluflmas›n›, böylelikle protein zincirlerinin meydana gel-
mesini katalize etmektedir. 

Nas›l oluyor da, bir RNA molekülü protein yap›s›nda
olmad›¤› halde bir enzim gibi davranabiliyor?

Burada, enzimatik aktiviteye sahip RNA parças›n›n
kendi üzerine k›vr›larak üç boyutlu özel bir yap› kazanma-
s› söz konusu. Bu katlanmay› sa¤layan ise, RNA’n›n belir-
li bölgeleri aras›nda hidrojen ba¤lar›n›n oluflmas›. Normal-
de RNA’da böyle hidrojen ba¤lar› oluflmaz, ama enzima-
tik RNA’larda oluflmakta. Böyle k›vr›lmalar s›ras›nda atom-
lar aras›ndaki kovalent ba¤lar gerilerek, atomlar garip bi-
çimde aktif hale gelmekteler. Aktifleflen atomlar da söz
konusu bir reaksiyonu, aynen bir enzimin yapt›¤› gibi bafl-
latmaktad›rlar. 

Bir di¤er s›k›nt› ise, de¤iflik fonksiyonlardaki enzimatik
RNA’lar›n say›lar›d›r. Çünkü, erken ça¤larda olsa da, hüc-
relerin yaflamak için çok say›da enzimatik reaksiyona ihti-
yaçlar› vard›r. Yukar›da belirtildi¤i flekliyle guanin, ya da
adenin, enzimatik RNA’ya ba¤lanmakta ve enzimatik gö-
revini bafllatmaktad›r. Oysa elimizde sadece 4 adet nuk-
leotid var. Nas›l oluyor da bu 4 adet nukleotid ile çok sa-
y›da reaksiyon gerçeklefltirilebilmekteydi? 

Bunu izah›, koenzimler ile yap›lmakta. Bilindi¤i gibi
koenzimler küçük moleküllerdir. Kendilerine ba¤lanan k›-
sa bir molekülü, baflka bir moleküle tafl›yarak, onun yap›-
s›na katarlar. Neticede istenilen reaksiyon da gerçekleflir.
Bir bak›ma koenzimler, reaksiyon için gerekli molekülleri
tafl›makla görevlidirler. ‹flte RNA dünyas›nda da, böyle
koenzimler nukleotidlere ba¤lanarak, RNA ile birleflirler.
Farkl› koenzimler farkl› ba¤lanma özelli¤i meydana getire-
rek, o enzimatik RNA’n›n da farkl› bir reaksiyonu katalize
etmesi sa¤lanm›fl olunur. Demek ki koenzimler, daha
RNA dünyas› zaman›nda geliflmifllerdir. (Örnek bir koen-
zim ATP’dir. Kendisine fosfat› ba¤layarak, di¤er molekül-
lere tafl›r. Götürdü¤ü molekül de bu fosfat› alarak kendisi-
ne enerji sa¤lam›fl olur).

Bir yap›n›n canl› olabilmesi, onun ço¤almas› ve kendi-
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ne ait kal›tsal genetik bilgiyi böylelikle ço¤altmas› demek-
tir. Bir bak›ma ölmeden önce, kopyas›n› yap›p, kendini
kurtarmas›. Di¤er bir ifadeyle ölümsüzlü¤ü kazanmas›! 

Ayn› zamanda enzim rolü de görebilen ribozimler ya
kendi kendilerini ço¤altabilirler, ya da baflka RNA’lar›n ço-
¤almas›n› katalizleyebilirler. RNA dünyas›nda, bafllang›çta
rasgele birbirine ba¤lanm›fl nukleotidlerin oluflturdu¤u k›-
sa RNA zincirleri vard›. Çevresel flartlar hangi RNA mole-
külünün ayakta kalmas›na izin veriyorsa, o molekül kendi-
ni kopyalayarak varl›¤›n› sürdürmüfltür. Neticede, ortama
uyan RNA’lar ortamda kalm›fl, di¤erleri ise elimine edil-
mifllerdir.

RNA molekülü kendi üzerine katlanarak 3 boyutlu bir
yap› kazand›¤›nda, yap›s›ndaki nukleotidlerin atomlar› be-
lirli pozisyonlara gelirler. ‹flte belirli pozisyonlardaki bu
atomlar o RNA’n›n de¤iflik reaksiyonlar› gerçeklefltirmesi-
ni sa¤lar. Bu reaksiyonlar sayesinde 1) Kendi üzerindeki
nukleotidler aras›ndaki kovalent ba¤lar› kopararak, sonra-
da aç›kta kalan uçlar› birbirine ba¤layarak yeni bir yap› ka-
zanabilir; 2) Kendi üzerindeki nukleotid dizelerini bir kal›p
gibi kullanarak, ortamdaki nukleotidleri seçer ve yine bir-

birine kovalent ba¤larla ba¤layarak, kendisinin yeni bir
kopyas›n› da oluflturabilir; 3) Yan› bafl›ndaki bir baflka RNA
molekülünü bir kal›p gibi kullanarak, onun bir kopyas›n›
oluflturabilir; veya 4) Yeni bir kal›p RNA dizesi oluflturur
(günümüz hücrelerindeki mesajc› veya ribozomal RNA
benzeri). Bu dizedeki nukleotidlere uyacak küçük küçük
baflka RNA dizeleri yapar (adaptör RNA; günümüz hücre-
lerindeki tafl›y›c› RNA), ve bunlara da ortamda bulunan
aminoasitleri ba¤lat›r. Daha sonra, kuyru¤una aminoasit-
leri takm›fl olan bu küçük RNA dizeleri kal›p RNA’n›n ken-
dine karfl›l›k gelen bölgelerine ba¤lan›r. Kuyruklar›ndaki
aminoasitlerde birbirlerine ba¤lanarak, aminoasit polimer-
lerini oluflturur, yani bildi¤imiz protein zincirlerini. ‹flte
belki de ilk proteinler, böyle RNA dizeleri arac›l›¤›yla orta-
ya ç›km›fllard›r. 

Yukar›da tan›mlanan reaksiyonlar›n milyonlarca y›l içe-
risinde tekrarlanmas› ile çevre koflullar›na uyanlar ortam-
da kal›r ve di¤erleri elimine olurlar. Neticede, bu gün bil-
di¤imiz RNA ve protein yap›lar› geliflmifl olur. RNA’n›n
genetik bilgiyi depolama özelli¤i DNA fleklinde, enzima-
tik rolü ise proteinler fleklinde evrilmifl olabilir. 
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Sigaran›n semen kalitesi üzerine etkisi birçok çal›flma-
da araflt›r›lm›flt›r, bunlar›n büyük k›sm› infertilite hastala-
r›ndan oluflmaktad›r. Çal›flmalar›n bir k›sm› sigara içenlerin
total sperm say›s›, semen volümü, sperm konsantrasyo-
nu, motilitesi, morfolojisi gibi parametrelerin daha düflük
kalitede olduklar›n› belirtirken, bir k›sm› etkisinin olmad›-
¤›n› belirtmektedir. Sa¤l›kl› sigara içen erkekler sigara iç-
meyen erkeklerle karfl›laflt›r›ld›¤›nda %24 daha az sperm
konsantrasyonuna sahiptir. Günlük tüketilen sigara mikta-
r› art›fl› ile azalan semen kalitesi aras›ndaki doz ba¤›ml›
iliflki 18 çal›flmada araflt›r›lm›flt›r. Bununla birlikte sonuçla-
r› büyük ço¤unlukla istatistiksel olarak anlams›z ve tutar-
s›zd›r. Bu çal›flman›n amac› sigara içen erkeklerle sigara iç-
meyen erkeklerdeki semen volümü, total sperm say›s›,
ortalama sperm konsantrasyonu, sperm motilitesi ve FSH,
LH, inhibin-B, SHBG, LH/serbest testosteron gibi hormo-
nal parametrelerin doz ba¤›ml› iliflkisini karfl›laflt›rmakt›r.

Aorus Üniversitesi Hastanesi Meslek Hastal›klar› Bölü-
mü taraf›ndan 1987-2004 y›llar› aras› 7 farkl› semen kalite
çal›flmas› koordine edilmifltir. Befl çal›flmada metal iflçileri
planc›lar, bahç›vanlar ve çiftçilerdeki semen kalitesi üze-
rindeki etkileri, di¤er çal›flmada prenatal östrojen maruzi-
yetinin semen kalitesi üzerindeki etkisi araflt›r›lm›fl, bir ça-
l›flmada da organoklorinlerin semen kalitesi üzerine etkisi
araflt›r›lm›flt›r. 

A¤›r sigara içiminde sperm konsantrasyonu sigara iç-
meyenlere göre %19 daha az saptanm›flt›r. Artan sigara
say›s› ile ortalama semen volümü total sperm say›s› ve
sperm motilitesi azalmaktad›r. A¤›r sigara içen erkekler
hiç sigara içmeyen erkeklere göre %29 daha az ortalama
sperm say›s›na ve %13 daha az ortalama motil sperm
miktar›na sahiptir. Sigara ile ortalama testosteron ve LH
konsantrasyonu aras›nda pozitif bir iliflki saptanm›flt›r an-
cak ortalama FSH, inhibin-B ve SHBG düzeyleri ile net bir
iliflki gösterilememifltir. LH/serbest testosteron oran›n›
hesaplay›nca bu oran›n sigara say›s› artt›kça artt›¤›n› gör-

mekteyiz. Düzeltilmifl ortalama sperm konsantrasyonu ve
ortalama sperm say›s› sigara içmeyenlerde a¤›r sigara
içenlere göre s›ras›yla %20 ve %25 daha fazla saptanm›fl.

Prenatal sigara maruziyeti günlük sigara içiminin
sperm konsantrasyonu ve toplam sperm say›s› üzerine et-
kisini de¤ifltirmemektedir. A¤›r sigara içenlerde sigara iç-
meyenlere göre %21 az sperm konsantrasyonu ve %31 az
toplam sperm say›s› saptanm›flt›r. Befl farkl› Avrupa fleh-
rinden 1770 genç erkekte sigara içmenin semen kalitesi
üzerinde tek bafl›na olumsuz etkisi gösterilememifltir. An-
cak prenatal sigara maruziyetinin maruz olmayanlara gö-
re sperm kalitesinde %20 sperm konsantrasyonunda ise
%25 azalmaya neden oldu¤u görülmüfltür. Prenatal siga-
ra maruziyetine göre hastalar 3 gruba ayr›larak (maruz ka-
lanlar, kalmayanlar, bilinmeyenler) de¤erlendirilmifl. Tüm
gruplarda sigaran›n sperm konsantrasyonu ve toplam
sperm say›s›n› azaltt›¤› görülmüfltür. Azalan sperm kon-
santrasyonu ve total sperm say›s› ile prenatal sigara ma-
ruziyeti aç›fl›ndan sigara içenler aras›nda benzer istatistik-
sel anlaml› bir fark gösterilememifltir. Sigara içimi ile aza-
lan semen kalitesi aras›nda net bir iliflki gösterilememifltir
ancak hiç sigara içmeyenler, sigara içmifller ve sigara iç-
mekte olanlar olarak alt gruplarda incelendi¤inde, sigara
içmifllerde artan sigara ile azalan sperm konsantrasyonu
sonucu aç›kt›r. Sigara içmifllerin sperm konsantrasyonu ve
toplam sperm say›s›, hiç sigara içmemifllerle sigara içmek-
te olanlar aras›nda bir de¤erde saptanm›flt›r. Bu sonuç da
yetiflkin sigara içiminin geri dönüflümsüz etkilerini net ola-
rak göstermektedir. Bu etkinin hangi mekanizmayla oldu-
¤u net olarak bilinmemekle beraber sigara içindeki kimya-
sal yan ürünlerin germinatif epitelyuma direkt toksik etki-
si en kabul edilebilir teoridir. 

Günümüzde artan sigara içimi ile artan infertilite oran-
lar› aras›ndaki iliflki gözard› edilemeyecek bir gerçek ola-
rak karfl›m›za ç›kmakta iken infertilitenin multifaktöriyel
etiyolojisi hep ak›lda tutulmas› gereken bir gerçektir. Tüm

Sigara, azalan semen kalitesi için risk faktörü mü? 
C.H. Ramlau-Hansen, A.M. Thulstrup, A.S. Aggerholm, M.S. Jensen, G. Toft, J.P. Bonde. 
Human Reprod. 2007 Jan;22(1):188–196 
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bu faktörler için ayr› ayr› daha genifl kat›l›ml› çal›flmalar sa-
y›larla ifade edilebilirlik aç›s›ndan çok daha de¤erli olacak-
t›r.

Çeviri:
Dr. Raflit Alt›ntafl, Prof. Dr. Bülent Semerci
Ege Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Dermatologlarca reçetelenen ve erkek fertilitesi üzeri-
ne etkileri bu makalede sorgulanan bafll›ca ajanlar: sitos-
tatik kemoterapötikler (metotreksat, dakarbazin, sisplatin,
vinkristin, siklofosfamid, hidroksiüre, bleomisin, fotemus-
tin, 5-fluorourasil, azatiyoprin), immünsüpresanlar, im-
münmodülatörler ve oldukça güncel olan biyolojik ajan-
lard›r. 

Sitotoksik kemoterapötiklerin gonadotoksik potansi-
yelleri:siklofosfamid, ifosfamid, klormetin, busulfan, mel-
falan, prokarbazin ve klorambusil için yüksek riskli; sispla-
tin, karboplatin ve doksorubisin için orta düzeyde riskli;
vinkristin, metotreksat, daktinomisin, bleomisin, merkap-
topurin ve vinblastin için düflük riskli olarak belirtilmifltir.
Bu grup içinde en ciddi gonadal hasar›n siklofosfamid
kaynakl› oldu¤u bildirilmifltir. Kemotaksi ile lizozomal pro-
teaz inhibisyonu yapan sulfasalazin; oligospermi, astenos-
permi ve teratozoospermiyle iliflkili bulunmufltur. Sper-
matogenezdeki bozulmadan metaboliti olan sulfapiridinin
sorumlu tutulmufltur. ‹stenmeyen etkilerin spermin epidi-
dimden geçifli veya ejakulata ejekülasyon s›ras›nda ilaçla
temas s›ras›nda ortaya ç›kt›¤›, akrozomal reaksiyonlar›n
inhibisyonuyla penetrasyonun engellendi¤i buna karfl›n
gen ve seks hormonlar› üzerine etkileri olmayan sulfasala-
zinin istenmeyen etkilerinin tedavinin kesilmesiyle k›sa
sürede normale döndü¤ü belirtilmifltir. Siklosporinin; tes-
tis germinal epitelinde hasarlanma, sperm üretiminde
azalma, serum testosteron konsantrasyonunda ve fertilite-
de azalmaya neden oldu¤u hayvan modelinde gösteril-
miflse de günümüzde, immünoinfertilite ve antisperm an-
tikorlara yönelik tedavide kullan›m› tart›fl›lmaktad›r. Reti-
noidler memeli testisinde iki retinoid reseptörü (RAR ve
RXR) ile etkileflmektedir. All-Trans retinoik asidin apopto-
zu art›rarak germinal epitelyal hücrelerde azalma yapt›¤›
buna karfl›n mutat dozlarda sperm analizi parametrelerini

belirgin ölçülerde kötülefltirmedi¤i ve erkek hastalar için
üreme güvenli¤i oldu¤u bildirilmifltir. Antimitotik, antine-
oplastik ve immunmodülatuar etkileri olan interferon (IF);
memeli sperm hücresinde bulunan IFα−γ reseptörlerini di-

rekt etkileyebilir. IFα2b tedavisiyle inhibin B de¤erlerinde

belirgin de¤iflmezken, kabakulak orfliti olan bir hastada
testiküler atrofinin önlendi¤i ve sperm konsantrasyonu-
nun artt›¤› gözlenmifltir. Klorokin; proteaz inhibitörü ve li-
zozom stabilizatörü olmas› ve tedavi alt›ndaki hastalarda
seminal s›v›da bulunmas›na karfl›n teorik beklentinin aksi-
ne akrozomal reaksiyonlar ve akrosin etkilendi¤ine dair
delil yoktur. ‹nvitro çal›flmalarda sperm motilitesinde,
hayvan deneyinde fertilitede azalma saptanm›flt›r. Gluko-
kortikoidler; terminal epitelde apoptozisi inhibe ederek
patolojik boyutta artm›fl apoptoz üzerine olumlu etki gös-
terirken hasarl› spermlerin ortadan kald›r›lmas›n› engelle-
mifl olurlar. Mikofenolat mofetil/fumarat ve biyolojik ajan-
lar›n spermatogenez üzerindeki etkilerine dair yay›nlan-
m›fl çal›flma bulunmamaktad›r. Bununla birlikte tümör
nekrozis faktör-α’n›n (TNF-α) Leydig hücrelerindeki steri-

odogenezi inhibe ederek spematogenezi olumsuz yönde
etkileyebilmekte, sperm motilitesi ve membran stabilite-
sini bozmaktad›r. Bu nedenle TNF-α inhibitörü olan biyo-

lojik ajanlar›n erkek fertilitesi üzerine olumlu etkileri bek-
lenebilir. 

Yay›nda ayr›ca anormal sperm üretimini belirleyen ila-
ca ve testise ait faktörler ile kanser tedavisi bafllanacak
hastalar için spermatogenezin geri dönmeme olas›l›¤› göz
önüne al›narak tedavi öncesi sperm hücrelerinin donduru-
larak saklanmas› önerilmektedir. 

Çeviri:
Yrd. Dr. Ayfle An›l Karabulut
Kırıkkale Üniversitesi, Dermatoloji AD

Sistemik dermatolojik tedavinin erkek
fertilitesi ile iliflkisi 
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Testiküler germ hücreli kanser (TGHK) genç erkeklerde
en s›k görülen malign hastal›k olup, tedaviyle %90-95 kür
flans› vard›r. Bu yüksek kür oran›, genç olan bu hastalarda-
ki fertilitenin korunmas›n› gündeme getirmifltir. TGHK kla-
sik tedavisinin neden oldu¤u spermatogenezdeki geçici
bozulma 5 y›l içinde geri kazan›lmaktad›r. Hayvan çal›fl-
malar›nda radyoterapi ve kemoterapinin DNA hasar› yap-
t›¤›, insan spermlerinde ise anöploidi oran›nda geçici ola-
rak bir art›fla neden oldu¤u gösterilmifltir. Bu çal›flmada
kanser tedavisinin sperm DNA bütünlü¤ünde oluflturdu¤u
de¤ifliklikleri araflt›rmak, kanser tedavisi görmüfl erkekler-
de yard›ml› üreme tekniklerinde bu hastalar›n spermlerini
kullanman›n risklerini de¤erlendirmek amaçland›. 

Toplam 96 TGHK’li hasta tedavilerinin ilk 5 y›l›n›n her-
hangi bir döneminde olmak üzere çal›flmaya al›nd›. Semi-
nom olmayan germ hücreli kanserlerde BEP, seminom
olanlarda ise EP protokolü uyguland›. Hastalar›n 9’una sa-
dece orfliektomi, 33’üne 2 kürden az, 23’üne 2 kürden
fazla kemoterapi uygulan›rken, 29’unda radyoterapi ve
2’sinde ise hem radyoterapi hem de kemoterapi uygulan-
d›. Hastalardan orfliektomi sonras› (radyoterapi, kemote-
rapi ve baflka cerrahi öncesi) ve tüm tedavilerin (radyote-
rapi, kemoterapi) tamamlanmas›n› takiben 6,12,24,36,
60’›nc› aylarda (T6-60) semen örnekleri al›nd›. Bu örnekler
WHO kriterlerine göre de¤erlendirildi. Sperm DNA bü-
tünlü¤ünü araflt›rmak için SCSA ve TUNEL yöntemleri bir-
likte kullan›larak, aralar›ndaki korelasyona bak›ld›. Kontrol
grubu olarak askerlerden rastgele seçilmifl 24 kifliden al›-
nan örnekler kullan›ld›. Çal›flmaya al›nan 96 hastan›n
95’inden al›nan 193 semen örne¤inde SCSA, 90 hastadan
al›nan 159 semen örne¤inde TUNEL yöntemiyle DNA
Fragmantasyon ‹ndeksi (DFI) tayin edildi. Uygulanan teda-
viye göre gruplara ayr›lan hastalarda, (orfliektomi, kemo-
terapi, radyoterapi) tedavi sonras› takip döneminde (T6,
T12-24, T36-60) al›nan semen örneklerinde DF‹ indeksleri ta-
yin edildi. Orfliektomi grubu DF‹ de¤eri, kontrol grubu ile

karfl›laflt›r›ld›. Yine orfliektomi grubu, T6, T12-24, T36-60 sü-
relerinde tedavi gruplar›ndan elde edilen semen DF‹’leriy-
le karfl›laflt›r›ld›. ‹statistiksel hesaplamalarda Mann-Whit-
ney U-testi ve Spearman’s rho kullan›ld›.

Sadece orfliektomi (SO) yap›lanlar›n sperm DF‹’i kontrol
grubundan farkl› bulunmad›. Yine SO grubu ile 2 kür’den
az kemoterapi alanlar›n sperm DF‹’i farkl› bulunmad›. Üç
kürden fazla kemoterapi alanlar›n sperm TUNELDF‹’i T12-24

döneminde SO’ye göre istatistiksel anlaml› düflük bulunur-
ken, SCSADF‹’i anlaml› bulunmad›. T36-60’de ise hem
TUNELDF‹’i hem de SCSADF‹’i SO’ye göre istatistiksel an-
laml› düflük bulundu. Radyoterpi (RT) grubunda T12-24 dö-
neminde SCSADF‹’i SO’ya göre anlaml› yüksek iken, bu dö-
nemdeki TUNELDF‹’inde SO’ya göre fark bulunmad›. Yine
T36-60 döneminde RT grubu ile SO aras›nda DF‹’leri aras›n-
da fark bulunmad›. TUNELDF‹’ile SCSADF‹’i aras›ndaki kore-
lasyon istatistiksel anlaml›yd› (rho=0.41; P=0.01).

Bu çal›flma kanserli hastalardaki sperm DNA bütünlü-
¤ünü araflt›ran en genifl çal›flmad›r. Ayn› örneklere uygu-
lanan TUNEL ve SCSA yöntemlerinde saptanan DF‹ de¤er-
leri birbiriyle orta derecede korelasyon gösterdi¤i bulun-
du. Semen parametrelerine bak›lmaks›z›n DNA yaralan-
malar› fertiliteyi direkt olarak etkiledi¤i çal›flmalarda gös-
terilmifltir. Bu durum ayr›ca defektif DNA’lar›n bir sonraki
kufla¤a geçmesine de neden olabilmektedir. Kanser teda-
visi görenlerin, çocuklar›nda bu tedaviye ba¤l› herhangi
bir yan etki daha önce yap›lm›fl olan çal›flmalarda gösteril-
mifl de¤ildir. Ancak bu çal›flmalar spontan gebelikler son-
ras› do¤mufl bireyler aras›nda yap›lm›fl olup, ICSI gibi do-
¤al gebeli¤in biyolojik kontrol sistemini atlayan yöntem-
lerin uygulanmas› defektif DNA’y› sonraki kuflaklara tafl›-
ma korkusunu da beraberinde getirmektedir. Bu nedenle
bu grup hastalara tedavi öncesi semen örne¤i al›narak
dondurulmal› ve gerekti¤inde ICSI’de kullan›lmal›d›r. Er-
ke¤in maruz kald›¤› radyasyonun genetik riski bilinme-
mektedir. Hayvan deneylerinde birtak›m zararl› etkiler

Testis kanserli hastalarda sperm DNA bütünlü¤ü 
Stahl O, Eberhard J, Jepson K, Spano M, Cwikiel M, Cavallin-Stahl E, Giwercman A.
Hum Reprod. 2006;21(12):3199-3205
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gösterilmiflse de, insanlarda özellikle onkolojik tedavi
alanlarda bu gösterilmifl de¤ildir. Bu çal›flmada radyotera-
pinin sperm DNA’s›nda hasara yol açt›¤›, bunun kal›c› ol-
may›p uzun sürede geri döndü¤ü gösterilmifltir. Bu hasta-
larda tedavi sonras› normal semen analizi bulgular› olsa
bile, e¤er infertil iseler sperm DNA hasar› tayini yap›lma-
l›, yüksek bulunmas› halinde dondurulmufl olan örnek IC-
SI’de kullan›lmal›d›r. ‹ki siklusdan fazla kemoterapi alan-
larda sperm DF‹’inde azalma bulunmufltur. Kemoterapinin
neden oldu¤u spermatojenik duraklaman›n, sperm DNA

k›r›klar›ndaki azalman›n sebebi oldu¤u düflünülmektedir.
Eriflkin yafl grubunu içeren onkolojik tedavilerin sperm
DNA’s›na olan bu etkileri, çocuk ve adolesanlarda da arafl-
t›r›lmal›d›r. Yap›lacak olan araflt›rmayla di¤er tedavi proto-
kollerinin yan›s›ra, tedavi yafl›n›n da sperm DNA bütünlü-
¤üne olas› etkisini ortaya koyacakt›r.

Çeviri:
Yrd. Doç. Dr. Mehmet Turgut
Eskiflehir Osmangazi Üniversitesi T›p Fakültesi Üroloji AD
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1970’te Young kronik sinobronflial hastal›k ve obstrük-
tif azoospermi aras›nda belirgin bir iliflki oldu¤unu bildir-
mifltir. Young sendromunun etyolojisi k›smen belirlenmifl-
tir, fakat genetik ya da çevresel nedenli olup olmad›¤› ha-
len bilinmemektedir. Kartegener sendromunda immotil
siliaya ba¤l› kronik sinopulmoner enfeksiyon, immotil
spermler ve situs inversus mevcuttur. Young sendromu
Kartegener sendromuna k›smen benzese de ikisi de farkl›
durumlar olarak kabul edilmifltir. 

Sunulan çal›flmada situs inversuslu ve kronik sinopulmo-
ner enfeksiyonu olan obstrüktif azoospermili iki olgu Young
sendromunun etyolojisiyle iliflkilendirilerek sunulmufltur.

Olgu 1
‹nfertilite nedeniyle baflvuran 30 yafl›ndaki erkek olgu-

nun daha önceden situs inversus totalis tan›s› mevcuttu.
Çocuklu¤undan beri tekrarlayan üst sinopulmoner enfek-
siyon öyküsü haricinde sa¤l›kl› bir erkekti. Yap›lan bir çok
spermiyogramda azoospermik oldu¤u saptand›. Skrotal
muayenesi, endokrin tetkikleri, sitogenetik analizi ve y
kromozom analizi normaldi. Testis biyopsisinde hareketli
sperm bulundu ve seminifer tübül morfolojisi ve sperma-
togenez normaldi. Elektron mikroskobik incelemede
sperm kuyruklar›n›n klasik “9+2” morfolojisi korunmufltu.
Nazal mukoza silias›n›n incelenmesinde ise d›fl dynein
kollar›nda k›smi defekt vard›. Testiküler spermle iki ICSI
denemesinde de gebelik oluflmad›.

Olgu 2
‹nfertilite nedeniyle baflvuran 32 yafl›ndaki erkek olgu-

nun öyküsünde tekrarlayan akci¤er enfeksiyonlar› ve sinü-
zit öyküsü vard›. Semen analizlerinde azoospermik oldu-
¤u saptand› ve 1. ogudaki gibi bütün tetkikleri normaldi.
Gö¤üs ve sinüs filmlerinde fliddetli sinüzit, pulmoner enf-
lamasyon ve situs inversus totalis saptand›. 

Testis biyopsisinde spermatogenez normaldi. Normal

flekilli motil spermler epididim bafl›nda mevcutken gövde
ve kuyrukta yoktu ve epididimal düzeyde obstrüksiyon
oldu¤u gösterilmifl oldu. Nazal mukozan›n elektron mik-
roskobik incelemesinde iç ve d›fl dynein kollar›nda k›smi
defekler saptan›rken silialar›n “9+2” morfolojisi korun-
mufltu. Epididimal sperm kullan›larak ICSI uyguland› ve si-
tus inversusu veya solunum rahats›zl›¤› olmayan sa¤l›kl›
bebek do¤du. 

YORUM
Erkek infertilitesi ve kronik sinopulmoner enfeksiyonun

birlikteli¤i kistik fibrozis, immotil silia sendromu, Kartege-
ner ve Young sendromlar›nda bildirilmifltir. Erkek immotil
silia sendromu olan hastalarda spermler hareketsizdir. Si-
lialar›nda ve sperm kuyruklar›ndaki konjenital bir defekt
kronik sinopulmoner enfeksiyon ve infertiliteye neden
olur. Bu olgular›n baz›lar›nda situs inversus vard›r ve bu
duruma Kartegener sendromu denir. 

Silial hareket ve sa¤ sol aks›n›n belirlenmesindeki baz›
proteinler ortakt›r. Bu bulgular Kartegener sendromunun
genetik temeli oldu¤unu düflündürmektedir. 

Young sendromunda epididimal obstrüksiyona ba¤l›
azoospermi ve kronik sinopulmoner enfeksiyon vard›r.
‹mmotil silia sendromundan fark› epididimal spermlerin
hareketli olmas›d›r. Çocuklukta civaya maruz kalman›n bu
duruma yol açt›¤› öne sürülmüfltür. Kistik fibrozis ile iliflki-
li olabilece¤i bildirilmifltir ama ikisi de ispatlanamam›flt›r.
Literatürde 7 olguda hem situs inversus hem de kronik
akci¤er enfeksiyonu ve obstrüktif azoospermi oldu¤u sap-
tanm›flt›r. Bu durum Young sendromunun, Kartegener
sendromunun bir varyant› olabilece¤ini ve benzer genetik
nedenlere dayanabileceklerini düflündürmektedir. 

Çeviri:
Doç. Dr. O¤uz Ekmekçio¤lu
Erciyes Üniversitesi T›p Fakültesi, Androloji Bilim Dal›

Kronik pulmoner enfeksiyon ve situs inversus
totalis ile birlikte obstrüktif azoospermi 

Obstructive azoospermia associated with chronic sinopulmonary infect›on and situs inversus totalis. Ichiako K, Kohei N, Okuba K,
Nishiyama H, and Akito Terai. Urology 2006; 68: 204.e5-204.e7
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‹nfertil erkeklerde ejakulatta lökosit varl›¤›, inflamatuar
semptomlar›n yoklu¤unda dahi oldukça s›k görülmekte-
dir. 1999 WHO kriterlerine göre ejakulatta 1x106 /ml’den
fazla lökosit görülmesi patolojiktir. Granülositler, semen-
de en s›k görülen lökositler (%50-60) iken; bunu makro-
fajlar (%20-30) ve T-lenfositler (%2-5) izler. ‹nfertil erkek-
lerde lökospermi s›kl›¤› %30’dur ve bu hastalar›n %80’in-
de semende herhangi bir mikrobik enfeksiyon saptana-
mamaktad›r. Lökosperminin infertilitedeki rolü tart›flmal›-
d›r; baz› çal›flmalarda ba¤lant› saptanamam›fl iken, baz›
otörler semendeki lökositlerin sperm hasar› ile yak›ndan
iliflkili oldu¤unu iddia etmifllerdir. Bu çal›flmada, selektif
siklo-oksijenaz-2 (COX-2) inhibitörü olan rofecoxib ile te-
davi sonras›nda sperm kalitesindeki de¤ifliklikler ve intra-
uterin inseminasyon (IUI) ya da kontrollü cinsel iliflki son-
ras› hamilelik oranlar› de¤erlendirilmifltir.

‹nfertilite merkezine refere edilen, 12-18 ayl›k korun-
mas›z cinsel iliflkiye ra¤men çocuk sahibi olamayan, eja-
kulatta 1x106 /ml’den fazla lökositi olan 47 erkek hasta
çal›flmaya dahil edilmifl, ancak azoospermik hastalar çal›fl-
maya al›nmam›flt›r. Medikal öykü, fizik muayene, hormon
profili (total testosteron, folikül stimüle edici hormon
(FSH), lüteinizan hormon (LH), östradiol (E2) ve ß-inhibin)
de¤erlendirilmifltir. Ayr›ca ejakulat örnekleri, Mikoplaz-
ma, Trikomonas vaginalis ve Klamidya trachomatis aç›s›n-
dan mikrobiyolojik olarak de¤erlendirilmifl. Hastalar›n efl-
lerinde herhangi bir sa¤l›k sorununa rastlanmam›flt›r. Se-
men örnekleri medikal tedaviden 30 gün önce, tedavi
bafllang›c›nda ve bitiminde olmak üzere üç kez al›nm›fl ve
bakteriyel enfeksiyon saptanmayan hastalara 25 mg/gün
rofecoxib 30 gün boyunca planlanm›flt›r. 

Tedavi öncesinde yap›lan Papanicolau boyamas› sonra-

s› spermlerde en s›k görülen bozukluklar, %45.2 akrozom
yoklu¤u, %49.6 küçük veya yeri de¤iflmifl akrozom, %55.1
malforme nukleus, %63.9 kuyruk patolojileri ve yaklafl›k
%50 sperm plazma membran hasar› olarak belirlenmifltir.
Sperm say›s› tedavi öncesinde 25.1x106 iken tedavi sonra-
s› 29x106’ya ç›karken, s›ras›yla progresif motilite %23.3
den %46.9’a, normal sperm morfolojisi %19’dan %34.1’e
ç›km›fl; ejakulat miktar› ise 5.6 ml’den 3.6 ml’ye, lökosit
say›s› 1.6x106’dan 0.4x106’ya ve son olarak eozin boya-
mas› pozitif sperm say›s› %54.7’den %28.4’e düflmüfl. 

Rofecoxib tedavisinin pozitif etkisi ile hastalar IUI ve
kontrollü cinsel iliflki gibi yard›mc› üreme tekniklerine el-
veriflli hale gelmifller, tedavinin bafllamas›ndan 6-8 hafta
sonra 28 çifte IUI uygulanm›flt›r. Uygulanan toplam 62 IUI
girifliminden 7 klinik hamilelik elde edilmifl (her siklustan
%11.3 hamilelik) ve di¤er 19 çifte uygulanan kontrollü
cinsel iliflkiden 3 klinik hamilelik saptanm›flt›r (%15.8). 

Klinik semptomlar›n olmamas› nedeniyle ejakulattaki
lökositlerin orijini belli de¤ildir. Genellikle lökositlerin epi-
didim kaynakl› oldu¤u düflünülmektedir çünkü, vazekto-
mi sonras› ejakulatta nadiren lökosit görülmektedir. Çal›fl-
mada, tedavi ile elde edilen klinik hamilelik oran›, infertil
genel popülasyonda elde edilen gebelik oran›ndan farkl›
görülmemifltir. Yine de, anti-inflamatuar tedavi ile semen
kalitesindeki düzelme sonucunda çiftler IUI ve kontrollü
cinsel iliflki gibi yard›mc› üreme tekniklerine elveriflli hale
gelmifllerdir çünkü inflamasyon, spermin fertilizasyon ye-
tene¤ine zarar vererek hamilelik flans›n› azaltmaktad›r.

Çeviri:
Dr. E. Kaan Akbay, Prof. Dr. Necmettin Ç›k›l›
Ege Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Abakteriyel lökospermili infertil erkeklerde
COX-2 inhibitörü tedavisi sonras› sperm kalitesi
ve hamilelik oranlar› 

L.Gambera, F.Serafini, G. Morgante, R. Focarelli, V.De Leo and P.Piomboni
Human Reproduction 2007; 22(4): 1047-1051
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Adolesan varikoselinin insidans› %15’dir. Grade II ve
III varikoselin %6 s›kl›kla görülüyor olmas›, adolesan er-
keklerde ve cerrahi olarak düzeltilebilecek olan konjenital
anomaliler aras›nda en s›k görüleni olmas›na sebep ol-
maktad›r. Son zamanlarda yap›lan çal›flmalar 4 ana konu-
ya yo¤unlaflm›flt›r: 

1. Patofizyolojisi: Varikoselin zararl› etkisinin artm›fl
testis ›s›s›na ba¤l› oldu¤u yolunda ortak kan› mevcuttur.
Bu etkinin artm›fl kan ak›m›na ba¤l› oldu¤u yap›lan baz›
çal›flmalarda gösterilmifl olmas›na ra¤men, e¤er tek bafl›-
na bu sorumlu olsayd›, daha yüksek grade’li varikosellerin
onar›m› sonras›, daha düflük grade’lilere oranla fertilite’de
daha fazla bir düzelme olmas› beklenirdi ki, bu klinik ola-
rak gösterilememifltir. Is› flok protein A2 ekspresyonunun,
primer hücresel yan›t olarak artt›¤› gösterilmifl ve yap›lan
çal›flmalar sonras› bu ekspresyon düzeylerinin, termal to-
lerans için bir moleküler marker görevi yapabilece¤i öne
sürülmüfltür. Varikoselde, reaktif oksijenin artt›¤›n›, anti-
oksidanlar›n azald›¤›n›, varikoselektomi sonras› ise mito-
kondriyal respirasyon komponenti ve potent bir antioksi-
dan olan Coenzim Q10 düzeylerinde de¤ifliklikler oldu¤u
ve oksidatif stresin azald›¤›n›n göstergesi olan 4-hidroksi-
2 nonenal protein ekspresyonunun artt›¤›n› gösteren ça-
l›flmalar yap›lm›flt›r. Varikoselde, sperm fonksiyonu için
marker görevi yapabilece¤i düflünülen DNA fragmantas-
yonunda art›fl oldu¤u ve varikoselektomi sonras› bu DNA
denatürasyonunun azald›¤› bulunmufltur.

2. Tan› ve cerrahi endikasyonlar: Adolesanlarda,
Doppler ultrasonografi (USG) ile yap›lan prevelans çal›fl-
mas›nda, sadece fizik muayene ile görülen %15’lik preva-
lans›n çok üzerinde bir prevelans de¤eri (%42) bulunmufl-
tur. Doppler USG ve venografi ile yap›lan bir çal›flmada,
hastalar›n %77’sinde nutcracker fenomeninin oldu¤u gös-
terilmifltir. Fakat tan› için yap›lan doppler USG’nin fizik

muayene’ye ek olarak bilgi verip vermedi¤i, subklinik va-
rikoselin opere edilip edilmemesi gereklili¤i tart›flmal›d›r.
Varikoselektomi sonras› semen parametrelerindeki en iyi
düzelmenin, pre-operatif spermatik ven çap› 3 mm’yi
geçti¤inde ve spermatik venöz reflünün operasyonla dü-
zeltildi¤i hastalarda oldu¤u bildirilmifltir. ‹ki testis aras›n-
daki boyut fark›n›n %20’nin üzerinde olmas› durumunda,
normal de¤erlerin alt›nda total hareketli sperm say›s› ol-
ma ihtimalinin %59 oldu¤u bildirilmifl ve bu boyut fark›
olan hastalarda, cerrahinin gereklili¤i için yol gösterici
olan spermiogram’›n yap›lmas›n›n gereklili¤i vurgulan-
m›flt›r. Klinik varikosel’i olanlar›n 1. derece yak›nlar›n›n
%50’sinde de, varikosel grade’i veya bilateral oluflu ile ba-
¤›ms›z olarak, varikosel görüldü¤ü bildirilmifltir.

3. Cerrahi Teknik: Baflar›lar› kan›tlanm›fl klasik Ivanis-
sevich ve Palomo tekniklerine yeni teknikler eklenmifltir.
Transperitoneal Laparaskopik Palomo tekni¤inin baflar›s›
aç›k cerrahi ile benzerdir (%98-99). Hidrosel geliflme ihti-
malinin daha fazla (%12-23) oldu¤u fakat perioperatif
skrotal Isosulphan blue enjeksyonu kullan›larak lenfatik
drenaj›n gösterilmesiyle, bu oran›n %2-3’e kadar düfltü¤ü
gösterilmifltir. Subinguinal giriflim s›ras›nda mikrocerrahi
kullan›ld›¤›nda, arteriyel ve lenfatik koruma sa¤lanabildi¤i
ve bunun da hidrosel riskini azaltt›¤› gösterilmifltir. Guber-
nakuler dallar ba¤lanmasa da %98’lik baflar› oranlar›na
ulafl›lm›flt›r. Mikroskopik cerrahi ile rekürens ve hidroselin
olmad›¤›, loop büyütme ile %3 rekürens ve hidrosel, bü-
yütme olmadan ise %9 rekürens ve %6 hidrosel görüldü-
¤ü retrospektif çal›flmayla gösterilmifltir. Subinguinal mik-
roskopik teknik s›ras›nda arter ba¤land›¤› takdirde, %5 ih-
timalle testiküler atrofi geliflebildi¤i bildirilmifltir. 

4. Cerrahi Baflar›: Varikoselektomi sonras› %50-90
hastada testis boyutlar›nda art›fl görüldü¤ü bildirilmifltir.
Mikroskopik cerrahi kullan›larak yap›lan subinguinal ve

Adolesan varikoseli 
David A. Diamond
Current Opinions in Urology, 17:263-267, 2007
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yüksek ligasyon sonras› testikuler kan ak›m›nda belirgin
bir fark görülmedi¤i gösterilmifltir. A¤r› için yap›lan vari-
koselektomi sonras› %61 hastada a¤r›n›n tamamen, %22
hastada ise k›smen geçti¤i bildirilmifltir.

Sonuç: Adolesan varikoselin patofizyolojisi ve tedavi-
si hakk›nda bilgilerimiz yap›lan çal›flmalarla artmaktad›r.
Fakat neden sadece baz› varikosellerde testikuler atrofinin
geliflti¤i veya spermatogenezis’in bozuldu¤u sorusuna

yan›t bulacak çal›flmalara ihtiyaç vard›r. Spermatogene-
zis’e ve fertiliteye olan etkisini aç›¤a ç›karacak çal›flmalar,
cerrahi için hasta seçimi yönünden de yol gösterici ola-
cakt›r.

Çeviri:
Yrd. Doç. Dr. Tulga E¤ilmez
Baflkent Üniversitesi Adana Araflt›rma Hastanesi,
Üroloji Klini¤i
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Testis torsiyonu akut cerrahi gerektiren bir acil durum-
dur. Her yafl grubunda oluflabilirse de neonatal ve adole-
san dönemde insidans› pik yapar. Büyük çocuklarda cer-
rahi yaklafl›m herkes taraf›ndan kabul edilen bir tedavi
fleklidir. Neonatal torsiyon için ise tek ortak bir yaklafl›m
söz konusu de¤ildir. Yenido¤anlar›n az bir k›sm› bilateral
torsiyon ile baflvurmaktad›r. Nadir olsa da bu durum anor-
fli ile sonuçlanabilir. Bu tablonun görüldü¤ü bildirilen has-
ta say›s› 50’yi geçmemektedir. Bu nedenle klinik ve cer-
rahi yaklafl›m tam oturmam›flt›r. Bu çal›flmada bilateral pe-
rinatal torsiyon hakk›nda yazar›n deneyimleri ve veritaba-
n›n toplam de¤erlendirimi sunulmufltur.

Öncelikle yazar›n klini¤inde 1986-2005 tarihleri aras›n-
da do¤um sonras› ilk 30 gün içinde tan› alan testis torsiyon
kay›tlar› incelenmifl ve 3 adet bilateral testis torsiyonu vaka-
s› bulunmufltur. Literatürde mevcut veritaban› araflt›r›ld›¤›n-
da 45 bilateral testis torsiyonu vakas› ortaya ç›kar›lm›flt›r. 

Son 20 y›l içinde yazar›n klini¤inde 58 yenido¤an tes-
tis torsiyonu nedeniyle tedavi alt›na al›nm›flt›r. Tüm hasta-
larda tan› intraoperatif olarak do¤rulanm›flt›r. Tüm olgular-
da kontralateral testisin inspeksiyonu ve fiksasyonu uygu-
lanm›flt›r. Bilateral testis torsiyonu 3 hastada gözlenmifltir.
Hastalar›n ikisinde skrotal patoloji postnatal muayene ile

tan› alm›flt›r. Bu hastalar s›ras›yla 18, 26 ve 72. saatte acil
ameliyata al›nm›fllard›r. Gonadlar›n komplet enfarktüsü 2
hastada görülmüfl olup orkiektomi ile tedavi edilmifllerdir.
Patoloji ile iskemi gösterilmifltir. 1 hastada ise testis fikse
edilmifl ve al›nan biyopsi sonucu hemorajik enfarktüs gö-
rülmüfl ve çok az canl› alana rastlanm›flt›r. 6 ayl›k takibin-
de testislerin atrofik oldu¤u görülmüfltür. 

Veritaban›ndaki 48 hasta (3’ü yazar›n klini¤inde tan› al-
m›fl olan hastalar) incelendi¤inde ise bu tablonun progno-
zunun kötü oldu¤u görülmüfltür. Testiküler ak›m›n göste-
rilmesi ile ortaya konan cerrahi baflar› 96 testisin yaln›zca
3`ünde (%3,1) sa¤lanm›flt›r. Operasyon zaman› major bir
prognostik faktör olarak bulunmam›flt›r. Yazar›n kendi se-
risinde 24 saat sonras›nda tedavi alt›na al›nm›fl olan has-
talarda prognozun kötü oldu¤u gösterilmifltir. Bu nedenle
prognoz ne kadar kötü olursa olsun, tan›, olas› tedavi ve
prognoz de¤erlendirimi için acil operasyon kuvvetle öne-
rilmektedir. 

Çeviri:
Dr. Evren Süer, Uzm. Dr. Berk Burgu
Ankara Üniversitesi T›p Fakültesi, ‹bn-i Sina Hastanesi,
Üroloji AD

Neonatal bilateral testis torsiyonu:
Acil eksplorasyon için savunma

Maciej Baglaj ve Robert Carachi
The Journal of Urology, Vol. 177, 2296-2299, June 2007
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Materyal ve Metod: Temmuz 1995-Mart 2005 aras›n-
da 3 ürolog taraf›ndan yap›lan mikrocerrahi vazektomi
düzeltilmesi sonuçlar›n› de¤erlendirdik. Vazovazostomi
(VV); GAA 1 kat tekni¤i veya 2 kat tekni¤i ile yap›ld›. Va-
zoepididimostomi; 2 kat yöntemi ile end-to-side tekni¤i
ile yap›ld›. Semen analizi cerrahiden 4 hafta ve 3 ay son-
ra, takipte gebelik oluflana dek her 3 ayda bir tekrarland›.
Takipler görüflme, telefon veya mektup yöntemi ile yap›l-
d›. Alt› ile 12 aydan daha az izlem süresi olan hastalar ça-
l›flmadan ç›kar›ld›. Gebeli¤i oluflan ancak semen analizi ol-
mayan hastalar patent vaka olarak kabul edildi. 12 aydan
daha az izlem süresi olan hastalar gebelik oluflsa bile ge-
belik oranlar› analizden ç›kart›ld›. 1 y›l takiplerinde gebe-
lik oluflmayan hastalar semen analizleri olmasa bile gebe
olmayanlar grubuna dahil edildi.

‹statistiksel Analiz: Hastalar 5 ayr› yafl grubuna kate-
gorize edilerek aralar›nda karfl›laflt›rma yap›ld›. Analiz de-
¤iflkenleri buna göre saptand›. Tukey test-Fisher exact test
bu amaçla kullan›ld›.

Sonuçlar: 294 hastan›n kriterlere uygun oldu¤u görül-
dü. Gruplar, uygulamalarda birbirine benzer yöntemler
kullan›lan hastalard›. (Vazovazostomi, vazoepididimosto-

mi, obstrüktif interval, kad›n faktörü, tekrar prosedürlerin
say›s› ve vazal s›v›n›n kalitesi).

Patency oranlar› s›ras›yla %90, %89, %90, %86 ve %83
olarak bulundu. Yafl gruplar›; 20-24, 25-29, 30-34, 35-39
ve 40+ idi. Gebelik oranlar› s›ras›yla %67, %52, %57, %54
ve %14 fleklindeydi. 20-24, 25-29, 34-34, 35-39 ve 40+
gebelik oranlar› kad›n partner yafl› 40 ve üzeri olanlarda; 39
ve daha az olanlara oranla oldukça düflüktü (%14’e %56).

Tart›flma: Yap›lan çal›flmalar gösterdi ki vazektomi
sonras› gebelik oranlar›, kad›n partnerler 39 yafl veya da-
ha genç ise daha iyi görünmektedir. Gebelik oranlar› ka-
d›n partner yafl› 40 ve üzerindeyse düflmektedir. Daha
yafll› hastalar›n gebelik hakk›nda karar verme aflamas›nda
gebelik oluflma ihtimalinin oran› hakk›nda bilgilendirilme-
si gereklidir. Kad›n partner yafl› 40 ve üzeri olan hastalar-
da erkek yafl›n›n etkisi esas olarak kad›n faktörüne ba¤l›-
d›r. Çünkü yafll› kad›nlar›n partner yafl› da büyük olmakta-
d›r. Esas olarak yüksek erkek yafl›n›n düflük gebelik oran-
lar› üzerinde etkisi bulunmamaktad›r.

Çeviri:
Dr. Kubilay Sar›kaya, Doç. Dr. Ayhan Karabulut
SB. Ankara EA Hastanesi Üroloji Klini¤i

Vazektomi düzeltilmesi sonras›ndaki hamilelik
oranlar› üzerine anne yafl›n›n etkisi

Edward R. Gerrard, Jr., M.D., Jay I. Sandlow, Robert A. Oster, Ph.D., John R. Burns, M.D., Lyndon C. Box, M.D., and Peter N. Kolettis, M.D.
Fertil Steril 87; 1340-4:2007.
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‹yatrojenik reprodüktif sistem yaralanmalar›, hasta infer-
tilite nedeniyle baflvurana kadar anlafl›lmayabilir. Di¤er ta-
raf normal oldu¤u sürece, tek tarafl› yaralanmalar›n klinik
önemi olmayabilir. ‹yatrojenik vas deferens yaralanmas› in-
guinal herniorafi, renal transplantasyon, appendektomi ve
spermatoselektomi gibi inguinal, pelvik, abdominal ve
skrotal cerrahi giriflimler s›ras›nda geliflebilir. Vas yaralan-
mas›n›n mikrocerrahi teknik ile onar›m› s›ras›yla %65 ve
%39’luk, patens ve gebelik oranlar› sa¤lamaktad›r. Bu ça-
l›flmada hidroselektomi s›ras›nda iyatrojenik epididim ve
vas deferens yaralanmas›na ikincil geliflen obstruksiyonu
tedavisinde mikrocerrahi tekni¤in sonuçlar› incelenmifltir. 

Bu çal›flmada iatrojenik epididim ve skrotal vas defe-
rens yaralanmas› olan ve hidroselektomi operasyonu öy-
küsü olan 8 infertil hasta (4 hasta bilateral yaralanma, 4
hastada unilateral yaralanma) incelenmifltir. Obstrüksiyon
geliflmesi ile klinik bulgu aras›ndaki ortalama süre 16 (6-
32) y›l olarak saptanm›flt›r. Tek tarafl› yaralanmas› olan
hastalar di¤er tarafta testiküler patoloji olmas› nedeni ile
bilateral yaralanmas› olan hastalar gibi azoospermikti.
Hastalar›n dördüne iki tarafl› vazoepididimostomi, ikisine
tek tarafl› vazoepididimostomi ve di¤er ikisine de çapraz
vazovazostomi yap›lm›flt›r. Postoperatif semen analizi 6
hastada de¤erlendirilebilmifltir. Toplam 5 (%83) hastan›n

postoperatif semen analizinde sperm görülmüfl olup
üçünde hareketli, ikisinde de hareketsiz sperm izlenmifltir. 

‹yatrojenik reproduktif sistem yaralanmalar› en s›k pe-
diyatrik inguinal herniorafi s›ras›nda (%0.8-2) geliflmekte-
dir. ‹ki tarafl› yaralanmas› olanlar ile tek tarafl› yaralanma-
s› olup di¤er tarafta testiküler veya obstrüktif patolojisi
olan olgular infertilite sorunu ile karfl›laflmaktad›rlar. Vas
yaralanmalar›n›n mikrocerrahi teknik ile onar›m› neticesin-
de patens oranlar› %65-86 gebelik oranlar› da %24-39
aras›nda de¤iflmektedir. Hidroselektomi ve spermatose-
lektomi s›ras›nda geliflen epididimal yaralanma oran› s›ra-
s›yla %5.6 ve %17.1 olarak bildirilmektedir. Hidrosel ke-
sesinin genifl eksizyonu, özellikle epididim ve tunika vaji-
nalisin birbirine çok yak›n oldu¤u kuyruk bölgesinde, epi-
didimal yaralanmaya neden olabilir. Hidroselektomi s›ra-
s›nda reprodüktif sistem yaralanmas›na ba¤l› olarak obs-
trüksiyon veya infertilite geliflebilir. Mikrocerrahi teknik ile
onar›m sonras›nda ejakülatta sperm elde edilmesi, infertil
çiftlere do¤al yolla veya yard›mc› üreme teknikleri ile ge-
belik sa¤lama flans› vermektedir. 

Çeviri:
Yrd. Doç. Dr. Nihat Uluocak
Gaziosmanpafla Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Hidroselektomi s›ras›nda geliflen iyatrojenik epididim
yaralanmalar›n›n mikrocerrahi teknik ile onar›m›

Hopps CV, Goldstein M.
J Urol 2006 ;176:2077-9.



Güncel Makale Özeti ‹NFERT‹L‹TE

155

Erkek gonadlar›n›n özelleflmifl bir kese olan skrotumda
ve vücut d›fl›nda tafl›nmas› sadece memelilere ait bir özel-
liktir. Yetiflkin testislerinin geçici süre vücut s›cakl›¤›na
maruz kalmas›n›n spermatogeneze ve/veya erkek fertili-
tesine belirgin zarar verdi¤i kesindir.

Testiküler ›s› art›fl›yla iliflkili en s›k iki patoloji, kriptorfli-
dizm ve varikoseldir. Kriptorflidizm bir veya her iki testi-
sin skrotum içine normal iniflini tamamlayamayarak bat›n
içinde veya inguinal kanalda kalmas›d›r. Erken çocukluk
döneminde testislerin iniflinde yetersizlik testiküler fonksi-
yonlar› özellikle de sperm üretimini ve fertiliteyi olumsuz
etkilemektedir. Ayr›ca testiküler kanser geliflimiyle de ilifl-
kisi vard›r.

Çok say›da çal›flma spermatogenezisin ›s›ya çok has-
sas oldu¤unu göstermifltir. Önceleri neonatal ve prepu-
bertal dönemde spermatogenezin çok yavafl oldu¤u dü-
flünülür ve cerrahi düzeltme (orfliopeksi) puberte bafllan-
g›c›ndan önce herhangi bir yaflta yap›l›rd›. Son çal›flmalar
bu görüflün yanl›fl oldu¤unu ve vücut s›cakl›¤›n›n sperma-
togonial kök hücre say›lar›n›, belirgin flekilde etkiledi¤ini
göstermifltir. Orfliopeksinin uygulanma yafl› ile testis bi-
yopsisi sonras› elde edilen germ kök hücre say›lar› aras›n-
da ters bir orant› vard›r. Bu olay hücresel veya moleküler
düzeyde net olarak aç›klanamam›flt›r. Bu olayda tamamen
testisin uygunsuz ›s› ortam›nda kalmas› m›, yoksa inme-
mifl testise neden olan faktörlerin etkisi mi oldu¤u konu-
su net de¤ildir.

Varikosel, skrotumda venöz kan damarlar›n›n geniflle-
mesidir ve genellikle kan ak›m›nda art›fla neden olur. Bu-
nun sonucu oluflan oksidatif stres ve lokal ›s› art›fl› yeter-
siz spermatogeneze neden olur. 

Giyim tarz› ve özellikle dar giysilerin giyilmesinin öne-
mi hala tart›flmal›d›r. Birkaç çal›flmada sedanter meslek
sahibi olanlar›n (uzun yol floförlü¤ü gibi) skrotumlar›n›n
ortalama olarak yüksek ›s›ya maruz kald›¤› ve sonuç ola-

rak sperm üretimlerinin ve fertilite oranlar›n›n düflük oldu-
¤u gösterilmifltir. Oniki hafta boyunca gece uyurken kü-
çük bir cihazla skrotal serinletme yap›lan oligospermik
hastalar›n semen kalitelerinin artt›¤› gösterilmifltir.

Perinatal ve prepubertal dönemdeki yaflam fleklinin
üreme üzerine etkisi hakk›nda bildiklerimiz ise s›n›rl›d›r.
Bebek bezinin uzun süre kullan›m›, skrotal ›s›y› 1 – 2 °C ar-
t›rmaktad›r. Modern bezler plastik kapl› eski bezlere göre
›s›y› daha az art›rmaktad›r. Birkaç y›l boyunca kötü bez
kullan›m› skrotal ›s›y› yüksek tutarak skrotumda geç kal›n-
m›fl inmemifl testis benzeri etki yaratabilir.

Epididim, spermlerin testisten ç›kt›ktan sonra maturas-
yonlar›n› tamamlad›klar› ve fertilizasyon yetene¤i kazan-
d›klar› organd›r. Epididim epitelyum hücre kültürleri kulla-
n›larak yap›lan bir çal›flmada, epididimin en önemli ürün-
lerinden biri CD 52’nin (major sperm yüzey antijeni) skro-
tal ›s› olan 33 °C’de epididim hücreleri taraf›ndan üretilir-
ken, bat›n içi s›cakl›¤› olan 37 °C’de üretiminin tamamen
inhibe oldu¤u gösterilmifltir. 

Bu çal›flmada skrotal ›s› art›fl›n›n sadece testisleri de¤il,
spermlerin depo yeri olan epididimi de etkiledi¤i göste-
rilmifltir. Skrotal ›s› art›fl›n›n epididimin geliflimi üzerine et-
kilerini araflt›ran bir çal›flma yoktur.

Sonuç olarak giyim, postür, meslek ve bebek bezi kul-
lan›m› gibi faktörler erkek fertilite parametrelerini olumsuz
yönde etkileyebilmektedir. Yazar, insan›n deney hayvan-
lar›ndan prepubertal dönem uzunlu¤u, giysi veya bebek
bezi kullan›m› ve benzeri faktörler aç›s›ndan farkl› olmas›
nedeniyle bu konularda yap›lacak çal›flmalar›n zor olaca¤›-
n› ve gelecekte yap›lacak araflt›rmalarla bugünkü bilgileri-
mizin çürütülebilece¤ini belirtmektedir.

Çeviri:
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Epididim, vaz deferens (VD), seminal veziküller ve eja-
kulatuar kanallar fertilitede kritik rol oynarlar. Epididim
maturasyon ve transportta önemli rol al›rken, sperm kali-
tesinin kontrolünde k›smen sorumludur. Epididim, VD ve-
ya ejakulatuar kanallardaki t›kan›kl›k sperm kalitesinde
düflmeye ve infertiliteye neden olur. Yüksek çözünürlüklü
ultrasonlar›n kullan›ma girmesiyle infertil erkeklerin epidi-
dim ve VD’lerinin görüntülenmesi genel kabul görmüfltür.
Bu retrospektif çal›flman›n amac› yüksek çözünürlüklü ul-
trason kullanarak yetiflkin epididim ve VD’in sonografik
görüntüsü, anatomik pozisyonu ve boyutunu belirlemek-
tir. Ard›fl›k 112 infertil erke¤e skrotal ultrason yap›ld›. ‹n-
fertilite d›fl› nedenle müracaat eden ve skrotal ultrason
de¤erlendirilmesi yap›lan 84 hasta referans grubu olarak
al›nd›. Bütün muayeneler ayn› radyolog taraf›ndan yap›ld›.
Hasta supin pozisyonunda, penis ve testis kendi do¤al
pozisyonunda iken görünüm, anatomik pozisyon, epidi-
dim ve VD boyutu s›ras›yla hesapland›. Epididim ve VD
görünümü ile VD tranvers görüntüsü (arter ve ven) refe-
rans grupla karfl›laflt›r›ld›. Epididim ve VD anatomik pozis-
yonu standart longitudinal ve transvers görünümü ile sa¤-
land›. Boyut ise sistemik olarak 4 seviyede belirlendi. Epi-
didim bafl› (EH) epididim gövdesi (EB) epididimal defe-
rential loop (EDL) olarak adland›r›lan epididim kuyruk bi-
leflkesi (ET) ve VD ölçüldü. VD’nin en büyük anteroposte-
rior çap› spermatik kordun inguinal seviyedeki tranvers
çap› ölçülerek hesapland›.

‹nfertil gurubun %88.4’ünde referans gurubun
%97.6’s›nda EH testisin üst polünün üzerinde, EDL ise alt
polün alt›nda idi (varyantA). EB testis lateralinde ET ise
VD’nin önünde idi. ‹nfertil gurubun %9’unda (3’ü sa¤, 6’s›
sol), referans gurubun %6’s›nda (1’i sa¤, 4’ü sol) EB testis
posteriorunda, EDL ters dönmüfl ve VD ET’nin anteriorun-

da (varyant B). Varyant A’da VD bafllang›çta testis latera-
line, EB ve EH’nin posterioruna lokalize idi. ‹nfertil grubun
%11.6’s›nda (5’i sa¤, 8’i sol), referans grubun %2.4’ünde
(1’i sa¤, 1’i sol) epididim testisle karfl›laflt›r›ld›¤›nda ters
dönmüfltü, EH testis alt polünün alt›nda ve EB testis pos-
teriorunda idi. Bu hastalarda VD spermatik kordla birlefl-
meden önce ikincil bir loop oluflturmaktad›r. Kontrol ve
referans gruptaki EH, EB, EDL ve VD ölçümleri aras›nda ve
her grubun sa¤-sol testis ölçümleri aras›nda istatistiksel
olarak anlaml› fark yoktu.

Her iki grupta en s›k görülen epididim anatomik pozis-
yonu beklenen anatomik pozisyondur. Biz ak›lda tutulma-
s› gereken 2 epididim pozisyonu bulduk. Varyant B daha
önce literatürde tariflenmifl ve tan›s› kolayd›r. Longitudi-
nal bak›da EB testis posterioruna lokalizedir. Varyant C’yi
infertil grupta daha s›k gördük ve epididim longitudinal
eksende rotasyonedir, epididim ters dönmüfltür ve EH
testis alt polünün alt›ndad›r. Bu ikinci varyasyon literatür-
de henüz tan›mlanmam›flt›r. Ultrason ile tan›s› zor olan bu
varyantta EH testiküler appendiksin varl›¤› ile ve özellikle
küçük hidroselli vakalarda kolayca tan›n›r. Bu durumun
klinik önemi tam bilinmiyor ancak azalm›fl sperm kalite-
sinden sorumlu olabilir. Bizim çal›flman›n s›n›rlay›c› yönü
referans grubun infertilite öyküsüne göre de¤il de klinik
semptomlara göre seçilmesiydi. Bu nedenle hastalar›n
gerçek fertilite öyküsü hakk›nda kesin bilgi alamad›k. So-
nuç olarak yüksek frekansl› ultrason radyolo¤a epididim
ve VD hakk›nda kesin anatomik bilgiler verir.
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Testiküler ve para testiküler tümörler çocukluk ça¤›nda
oldukça nadir olarak gözlenmektedir. Yolk Sac tümörünün
prepubertal ça¤da en s›k olarak görüldü¤ü belirtilmifl olsa da
birçok güncel yay›n benign lezyonlar›n daha s›k oldu¤u yö-
nündedir. Bunlar›n büyük k›sm›n›n testis koruyucu yaklafl›m-
la baflar›l› bir flekilde tedavi edilebilecekleri gösterilmifltir.

Bu çal›flman›n amac›, bu tümörler ile ilgili deneyimle-
rimiz ›fl›¤›nda her hasta için uygun tedavi seçene¤inin be-
lirlenmesine yard›mc› olacak faktörleri belirlemektir.

Vanderbilt Çocuk Hastanesinde 1998-2005 tarihleri
aras›nda testis tümörü nedeniyle tedavi edilmifl olan ço-
cuklar›n kay›tlar› retrospektif olarak incelenmifltir. Yafl, kli-
nik tablo, tan› yöntemleri, tedavi metodu, histopatoloji
de¤erlendirilen parametrelerdir. Birçok hastada AFP ve
BHCG, hemen her hastada ise USG ile de¤erlendirim ger-
çeklefltirilmifltir. Yafl olarak 144 aydan daha büyük olan
hastalar çal›flma d›fl› b›rak›lm›flt›r.

11 hasta tüm bu tan›mlanan kriterlere uymaktayd›. 7
hasta a¤r›s›z skrotal kitle, 3’ü inguinal herni/hidrosel ve
1’i inmemifl testis ile doktora baflvurmufltur. 7 hastada
USG uygulanm›fl olup hepsinde intraparankimal kitle gö-
rülmüfltür. Tümör markerlar› 8 hastada görülmüfl, 3’ünde
AFP’de artma saptanm›fl, orkiektomi sonras› bu de¤erler
normale inmifltir. 8 hastada çekilmifl toraks, abdomen ve

pelvis CT’lerin yaln›zca 1’inde mediastinal adenopati ile
yayg›n metastatik hastal›k tespit edilmifltir. Tüm hastalar
radikal inguinal orkiektomi yöntemi ile tedavi edilmifller-
dir. Patoloji sonuçlar›: 4 teratom, 2 yolk Sac tümörü, 2
epidermoid kist, 1 ekstrarenal nefroblastomatozis ve 2
paratestiküler rabdomyosarkom olarak gelmifltir. Rab-
domyosarkom olan hastalara kemoterapi uygulanm›flt›r.
Hiçbir hastada radyoterapi veya RPLND yap›lmam›flt›r.
Ortalama takip 20,3 ay olarak belirlenmifltir. 11 hastadan
10’u sa¤ kalm›fl olup 1’i rabdomyosarkom metastaz› ne-
deniyle ölmüfltür. 

Az say›da hasta olmas›na ra¤men benign tümörler da-
ha çok olarak gözlenmifl olup teratom bunlardan en s›k
olan›d›r. Malign ve paratestiküler tümörler belirli oranda
görüldü¤ü için bafllang›çta radikal inguinal yaklafl›m öne-
rilmekte, klinik tablo iyi, frozen kesit analizleri benign lez-
yon yönünde ise testiküler koruyucu yaklafl›m düflünüle-
cek yaklafl›mlardan biri olmal›d›r. 

Çeviri:
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‹nfertil çiftlerin yaklafl›k %5’inde görülen azoospermi,
erkek infertilitesinin en a¤›r fleklidir. Obstrüktif azoosper-
miye ba¤l› infertilite tedavisinde intrasitoplazmik sperm
injeksiyonunun (ICSI) 1993 y›l›nda uygulamaya girmesi ile
birlikte pek çok mikrocerrahi ve aspiratif yöntem sperma-
tozoa elde etmek için gelifltirilmifltir. Bununla birlikte azo-
ospermili erkeklerde ICSI ifllemi için gerekli olan spermle-
ri elde etmede kullan›lan spesifik yöntem henüz bulunma-
maktad›r. Anorgazmi sorunu olan infertil bir erkekte, se-
minal veziküllerden sperm elde etmek için transrektal
yaklafl›m kullan›larak gebelik sa¤land›¤› bildirilmifltir. Bu
çal›flmadan hareketle yazarlar azoospermili bir erkek has-
tada transperineal yol ile ince i¤ne aspirasyonu yaparak
sperm elde edilebilece¤ini düflünmüfllerdir.

Semen analizinde azoospermi d›fl›nda anormallik bu-
lunmayan otuzbir yafl›ndaki erkek hasta de¤erlendirilmifl-
tir. Hastan›n klinik muayene ile rutin hematolojik ve hor-
monal incelemeleri normal olarak saptanm›flt›r. Rektal MR
incelemesi, iki tarafl› seminal veziküllerde geniflleme ile
ejakülatuvar kanallar›n proksimaline do¤ru uzanan 15x8
mm boyutlar›nda içi s›v› dolu kistik yap› oldu¤unu göster-
di. Litotomi pozisyonunda, transperineal olarak TRUS efl-
li¤inde, prostat apeksine 22 Fr ince i¤ne ile %1 mepiva-
kain yap›ld›. Ard›ndan 17 Fr koaksiyal i¤ne (ultrason üze-
rinde ataflman ile i¤nenin bulundu¤u k›s›m) yerlefltirildi.
Her iki veziküla seminalisten toplam 11 mL ve median
kistten de 1 mL s›v› aspire edildi. Aspire edilen s›v›daki
sperm say›s› 100 milyon/mL ve sperm hareketi de %15
olarak saptand›. Elde edilen bu sperm dondurularak yap›-
lacak olan ICSI ifllemi için uygun koflullarda sakland›. Orta
hat kistinden yap›lan s›v› aspirasyonu ise mülleryen kist
oldu¤unu ortaya koydu. 

Artifisiyel inseminasyon ile ICSI gibi yöntemlerde kulla-
n›lmak üzere testis, vas deferens ve veziküla seminalisler-
den sperm elde edilmesi için aç›k cerrahi giriflim ve perkü-
tan yaklafl›mlar gibi yöntemler bildirilmifltir. Testislerden

sperm elde edilmesinin ICSI ifllemi için standart yaklafl›m
flekli oldu¤u bildirilse de bu yolla sperm elde edilmesinin
lokalize testiküler fibrozis, kanama, enfeksiyon ile genel
anestezi gerektirmesi gibi sak›ncalar› olabilmektedir. Bu
yan etkileri en aza indirgemek için transrektal yol ile vezi-
küla seminalislere ince i¤ne aspirasyonu (FNAVS) yöntemi
gelifltirilmifltir. Sunulan bu çal›flmada transrektal FNAVS
yöntemi modifiye edilmifltir. Transrektal ya da transperine-
al FNAVS yönteminin endikasyonlar› distal ejakülatuvar ka-
nal kaynakl› obstrüktif azoospermi ile ejakülasyon bozuk-
luklar›n› içermektedir. Transrektal FNAVS iflleminde rektal
kontaminasyon olas›l›¤›ndan dolay› transperineal FNAVS
yönteminin daha uygun oldu¤u görülmektedir. Bundan
baflka 21 Fr i¤ne yerine 17 Fr i¤ne kullan›lmas› ile anlaml›
say›da sperm elde edilmesi için büyük miktarlarda s›v›n›n
aspirasyonu mümkün olmaktad›r. 

Prostat biyopsilerinde koaksial i¤ne kullan›lmas›, gele-
neksel transperineal yaklafl›ma göre hastan›n tolerans›n›
art›rd›¤› gibi a¤r› yak›nmas›n› da azaltmaktad›r. Ayn› so-
nuçlar›n koaksiyal i¤ne kullan›larak FNAVS’de ede elde
edilmesi mümkündür. Düflük ejakülat volümlü infertil has-
talarda mülleryen kanal kisti ile ejakülatuvar kanal kistinin
ay›rt edilmesinde TRUS eflli¤inde yap›lan aspirasyonun in-
celenmesi önemlidir. Bu çal›flmada transperineal yol ile
al›nan aspirasyon örne¤indeki s›v›n›n mülleryen kanal kis-
tine ait oldu¤u ve 3 ay sonras› semen parametrelerinin
düzeldi¤i görüldü. Koaksiyal i¤ne kullan›larak transperine-
al yol ile FNAVS yapmak, sperm elde etmede yeni bir
yöntem olarak yard›mc› üreme teknikleri içine ilave edile-
bilir. Dahas›, bu teknik, tedavi edilebilir obstrüktif azoos-
permili hastalarda prostatik mülleryen kistinin tan›nmas›n-
da güvenle kullan›labilir.
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Spermatogenez, diploid testiküler kök hücrelerinin hap-
loid spermatozoaya dönüflümü ile karakterize bir süreçtir.
Bu süreçte meydana gelen bozukluklar infertilite ile sonla-
n›r. ‹nfertiliteye neden olan ana sebepler oligozoospermi,
astenozoospermi, teratozoospermi ve azospermidir. Sper-
matogenezde rol oynayan moleküler mekanizmalar son y›l-
larda çözülmeye bafllanm›flt›r ve bu sürecin düzenlenme-
sinde 2000 civar›nda gen sorumludur. Bu genlerin ço¤u
otozomal olup, 30’a yak›n› ise Y kromozomundad›r.

VASA, Dead-Box ailesine ait bir gen olup, ATP ba¤›m-
l› RNA helikaz taraf›ndan kodlan›r. ‹nsanlarda 5q kromo-
zom üzerinde haritalanm›flt›r ve ekspresyonu over ve tes-
tislerle s›n›rl›d›r. ‹nsan ejakulat›nda ekspresyonu ile ilgili
herhangi bir bulguya rastlanmam›flt›r. Bu çal›flmada yazar-
lar, VASA geninin ejakulatta tespit edilmesini ve bu gen
ekspresyonunda olabilecek farkl›l›klar›n spermatogeneze
yans›mas›n› ortaya koymak istemifllerdir.

Pekin Üniversitesi Shenzen Hastanesi ‹nfertilite Merke-
zi’nde normozoospermik ve oligozoospermik hastalar›n
ejakulatlar›nda çal›flma yap›lm›flt›r. Sperm analizi, 1999
WHO kriterleri al›narak yap›ld›. Ejakulatta %5’ten fazla ölü
spermatozoa bulunan olgular çal›flmaya dahil edilmedi. Y›-
kama ve santrifüj ifllemlerinden sonra matür spermler top-
land› ve RNA analizi yapmak için -80 °C’de depoland›. 

Reverse transcription polymerase chain reaction (RT-
PCR), quantitative RT-PCR (QRT-PCR), immünoflouresan
ve western blotting teknikleri kullan›larak VASA mRNA ve
VASA protein araflt›rmas› yap›ld›. RT -PCR ile ejakulatta
VASA mRNA ekspresyonu tespit edildi. Oligozoospermik
ve normozoospermik olgular›n ekspresyonlar› aras›ndaki
farkl›l›¤› ölçmek için QRT-PCR kullan›ld›. Oligozoospermik
olgularda VASA mRNA ekspresyonu normozoospermik-
lere göre 5 kat daha düflük düzeyde tespit edildi. VASA
proteini belirgin olarak spermatozoan›n stoplazmik mem-
bran› üzerinde lokalize edildi ve bu oligozoospermiklerde
anlaml› derecede düflük bulundu.

Matür spermatozoalarda bulunan kompleks mRNA’lar

motilite, kapasitasyon, akrozomal reaksiyon, fertilizasyon
ve embriyo gelifliminde önemli görevler üstlenirler. Bu
mRNA’lar›n orjinlerinin ne oldu¤u tam olarak tespit edile-
memifltir. Baz› çal›flmalarda, insan matür spermatozoas›,
spermatogenezden arta kalan transcript kal›nt›lar› olarak ta-
n›mlanm›fllard›r ve spermatogenezin durumu hakk›nda bil-
gi verdikleri öne sürülmüfltür. VASA da bu süreçte önemli
görevler alan genlerden biridir. Önceki çal›flmalarda VASA
gen ekspresyonu spermatositte gösterilmifl, spermatozoa-
da ise bu mümkün olmam›flt›r. Bu çal›flmada ise, VASA
mRNA ekspresyonu, ejakulattaki spermatozoa üzerinde
tespit edilmifl, kantitatif olarak miktar› ölçülmüfl, normozo-
ospermiklerde oligozoospermiklere göre 5 kat daha fazla
oranda bulundu¤u ortaya konulmufltur. VASA proteinin,
oligozoospermik olgularda stoplazmik membran üzerinde-
ki down regülasyonu Western blotting yöntemi ile göste-
rilmifltir. Bu bulgularla, VASA’n›n infertilitede moleküler bir
marker olarak kullan›labilece¤i önerilmektedir.

VASA, embriyonik kök hücrelerin primordial germ
hücrelerine ve spermatogonialara dönüflümünde de
önemli roller üstlenmektedir. Bu sebeple; düflük VASA
ekspresyonunun, spermatogenik hücre ve sperm üreti-
minde düflüklükle sonuçlanan, primordial kök hücre ve
spermatogoniuma dönüflüm anormalliklerine yol açabile-
ce¤i, çal›flman›n yazarlar› taraf›ndan vurgulanmaktad›r. 

Özetle bu çal›flmada, insan ejakulat sperminde VASA
gen ekspresyonu gösterilmifl ve bu ekspresyonun, inferti-
litesi olan oligozoospermik hasta grubunda azald›¤› orta-
ya konulmufltur. Bu genin ekspresyonundaki azalman›n,
baz› erkek infertilitesindeki spermatogenetik anormallikle-
rin sorumlusu olabilece¤i, bu nedenle sperm mRNA ana-
lizinin infertilitede moleküler marker olarak kullan›labile-
ce¤i yazarlar taraf›ndan speküle edilmifltir. 

Çeviri:
Yrd. Dr. Bülent fien, Doç. Dr. Kenan Karademir
GATA Haydarpafla E¤itim Hastanesi Üroloji Klini¤i

Oligozoospermik ve normozoospermik hasta
ejakulatlar›nda VASA geninin farkl› ekspresyonlar›

Xin Guo, Yao Ting Gui, Ai-Fa Tang, Li-Hua Lu, Xin Gao, Zhi-Ming Chai
Asian J Androl 2007; 9(3): 339-44
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Semen analizi erkek infertilitesinin de¤erlendirilmesin-
de temel testtir. Ancak semen analizi sonuçlar› çeflitlilik
gösterebilmektedir. Bu amaçla sa¤l›kl› normospermik
ve/veya fertil kiflilerde belirli cinsel perhiz süresi sonras›
semen parametrelerinin “örnekteki de¤iflken katsay›s›”
(within-subject coefficients of variation (CVw)) incelen-
mifltir. Keel ve ark yapt›¤› (2006) çal›flmada infertil erkek-
lerde fertil erkeklere göre CVw daha genifl oldu¤u rapor
edilmifltir. Cinsel perhiz süresinin fertil ve infertil kiflilerin
semen parametrelerini farkl› etkiledi¤i bilinmektedir.
Sperm kalitesine mevsimlerin etkisi üzerine Baker ve ark
1991 y›l›nda yapt›¤› çal›flmada k›fl mevsiminde oligozo-
ospermik erkeklerin sperm hareketlili¤inin yaza göre dü-
flük oldu¤unu belirtmifltir. Bu çal›flmada amaç evli infertil
erkek hastalarda semen parametrelerindeki örnek içi de-
¤iflkenli¤i analiz etmek, cinsel perhiz süresi ve mevsimsel
de¤iflikliklerin semen parametrelerinin konu içi de¤iflken-
li¤ini de¤erlendirmektir.

Çal›flma s›ras›nda, toplam 436 erkekten, 2180 ejakülat
(her erkekten 5 kez ejakülat) al›nm›flt›r. Cinsel perhiz süre-
si 2-7 (n=1212) gündür. Intrauterin inseminasyon (IUI) uy-
gulanan siklus say›s› 253, perhiz süresi en az bir gündür,
bu süre ≥ 3 gün ile karfl›laflt›r›lm›flt›r. Bu çal›flma 5 y›l sü-
resince yap›lm›flt›r. IUI program›na 2 y›l infertilite süresi
olan aç›klanamayan veya tan›sal swim up sonras› hareket-
li spermi > 1 milyon olan subfertil erkekler dahil edilmifltir.
Semen toplanmas› ve analizi Dünya Sa¤l›k Örgütü (WHO)
k›lavuzunda belirtilen yöntemlere ba¤l› kal›narak yap›l-
m›flt›r. Toplam sperm say›s›: Ejakülat volumu x ml deki
sperm say›s›, Toplam ileri hareketli sperm say›s›: Toplam
sperm say›s›xileri hareket yüzdesi.

‹statistiksel analiz, parametrik analizlerde semen para-
meterlerindeki say›lar›n› normalize etmek için say›lar›n ka-
re kökü al›narak kullan›lm›flt›r. Örnek içi de¤iflim katsay›s›;
Ortalaman›n karekökünün ortalamaya bölünmesi ile he-
saplan›r. Örnek içi standart deviasyon ve tek ortalama ara-

s›ndaki korelasyon Spearman korelasyon testi ile hesap-
lanmaktad›r. ‹ki yönlü rasgele etkideki s›n›f içi korelasyon
katsay›s› (ICC), de¤iflken bileflenleri aras› total de¤iflken
bileflenlerine göre ölçülerek kullan›lmaktad›r. ICC, her bi-
reydeki kuvvetle tekrarlanan ölçülerin nas›l korele edildi-
¤ini hesaplamaktad›r. Böylece semen parametrelerindeki
örnek içi yo¤unluk ölçümü belirlenir. Yüksek ICC de¤eri
örnek içi yüksek dalgalanmay› gösterir. Cinsel perhiz sü-
resi ve mevsime ba¤l› olarak semen parametreleri varyan-
t›n iki yönlü analizi ile de¤erlendirilmifltir. Ard›fl›k iki gün-
de üretilen ejakülat Wilcoxon eflli ikili test ile karfl›laflt›r›l-
m›flt›r. Semen parametrelerinin karfl›laflt›r›lmas› Kruskal-
Wallis test ile yap›lm›flt›r.

Sonuç
Toplam 436 erke¤in her birinden 5 kez ejakülat al›na-

rak analiz yap›lm›flt›r. Semen parametrelerinde örnek içi
standart ortalama±standart sapma ve örnek için de¤iflim
katsay›s› (CVw) belirlenmifltir. Hacim 3.3±0.27 ml örnek
için de¤iflim katsay›s› (CVw) %27.1, Sperm say›s›
56.7±42.7x106/ml CVw %56.8, ileri hareketli
%43.9±34.2 CVw %34.2, h›zl› ileri hareketli %22.7±11.1
CVw %59.2 Hareketli sperm say›s› 20.3±11.9x106/ml
CVw %67.8, toplam sperm say›s› 129.4±76.7x106/ml
CVw %63.4, toplam hareketli sperm say›s›
64.3±43.5x106/ml CVw %73.2. Örnek içi de¤iflim katsa-
y›s›n› aral›¤› 0.73-0.27 kadard›r. Sperm say›s›n›n de¤iflim
katsay›s› tüm populasyonda sabit kalma e¤ilimindedir.

S›n›f içi korelasyon katsay›s› (ICC): Tüm analiz edilen
parametrelerde yüksek ICC de¤erleri görülmüfltür (0.78-
0.92). Bu da gösteriyor ki örnek içi dalgalanmalar örnekler
aras› çeflitlili¤e göre düflüktür. En yüksek ICC de¤eri sperm
say›s›nda ICC= 0.92, motil sperm konsantrsayonunda ICC=
0.91 en düflük ise ICC= 0.78 olarak bulunmufltur. 

ICC de¤erleri için iki örnekten befl örne¤e kadar azalan
gözlem say›s› ile yo¤unlu¤un gittikçe azald›¤› görülür. Bu

Evli erkeklerin semen parametrelerinin
örnek-içi de¤iflimi

F. Francavilla, A. Barbonetti, S. Necozione, R. Santucci, G. Cordeschi, B. Macerola and S. Francavilla
international journal of andrology 30 (2007) 174–181., 2007
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azalman›n oldu¤u en yo¤un parametreler sperm say›s› ve
hareketlili¤idir ve üç örne¤e karfl›l›k befl örnek analiz edil-
di¤inde sonuçlar anlaml›d›r.

Cinsel perhiz süresinin uzunlu¤unun ve mevsimin et-
kisi; cinsel perhiz süresinin uzunlu¤u ile hareketli sperm
say›s› etkilenmektedir. ‹ki günlük cinsel perhiz süresi ile
sperm say›s› 3-5 gün ve 6-7 günlük perhizle de anlaml›
düflük bulunmufltur. Mevsimsel fark ise gözlenmemifltir
S›cak aylar›n (Temmuz-Eylül) so¤uk aylara (Kas›m-May›s)
göre negatif etkisi vard›r.

Ard›fl›k iki gündeki ejakülat üretiminin karfl›laflt›r›lmas›;
Ejakülat hacmi 1. örnekte (cinsel perhiz süresi ≥ 3) 2.8
(3.3±2.6) ml 2. örnekte (cinsel perhiz süresi 1) ise 2.2
(2.5±1.2) P de¤eri<0.0001, Toplam sperm say›s› 1.örnek-
te 102x106(197.8±423.7x106), 2. örnekte 80 (123.5±
127.2)x106 p<0.0001 Toplam hareketli sperm say›s› 1. ör-
nekte 55 (124.9±191)x106 2. örnekte 41 (74.6±88.4)x106

p<0.0001. Cinsel perhiz süresi>3 gün olan 1. örnek ile

bundan 1 gün sonra al›nan 2. örnekteki semen hacmi,
sperm say›s› ve toplam hareketli sperm say›s› anlaml› ola-
rak düflük bulunmufltur. 

Sonuç çok k›sa cinsel perhiz süresi ile semen hacmi ve
di¤er parametreleri azalabilir fakat oligo ve/veya oligoas-
tenozoospermide semen kalitesinde iyileflme olabilir. Yu-
kar›daki köklü bulgulara göre (CVw, ICC) özellikle kötü se-
men kalitesi oldu¤unda s›k ejakülasyonun olumlu etkisi
yoktur. Bunun yan›nda, oligo ve/veya oligoastenozoos-
permide ovulasyonla eflzamanl› günlük koitlerden vazge-
çilmemelidir. Bunun yan›nda IUI için bir günlük cinsel per-
hizle semen al›nmal›, özellikle birbirini takip eden iki gün-
de çift IUI cesaretlendirilmelidir.

Çeviri:
Uzm. Kim. Gülflen Aktan
‹stanbul T›p Fakültesi Androloji Bilim Dal› Androloji
Laboratuvar›
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‹kiz oranlar› erkek ve kad›n›n do¤urganl›¤›n› de¤ifltiren
belirleyiciler olabilir. Önceki çal›flmalar spontan dizigotik
(DZ) gebeliklerin kal›t›m, ›rk, anne yafl›, vücut kitle indek-
si ve do¤um say›s› ile etkilendi¤ini göstermifl, buna karfl›-
l›k monozigotik (MZ) gebelik etiolojisi aç›klanamam›flt›r.
1960 ve 1970’lerde DZ gebeliklerde yayg›n düflüfl görü-
lürken MZ gebelikler sabit kalm›flt›r. 1980’lerden sonra
fertilizasyon amaçl› artan ilaç kullan›m› ve IVF tekniklerinin
kullan›m›yla DZ gebeliklerde belirgin bir art›fl görülmüfl-
tür. DZ gebeliklerin do¤urganl›k ölçütü olarak kullan›labi-
lece¤i hipotezi iki çal›flmada test edilmifltir. Bunlardan bi-
ri gebelik için uzun süre beklemenin ikiz gebelik flans›n›
düflürdü¤ü; ikincisi subfertil erkekte DZ flans›n›n azalmas›-
n›n, düflük semen kalitesine ba¤l› olabilece¤ini söyleyen
çal›flmalard›. Bununla birlikte ikiz babalar›nda semen çal›fl-
malar› halen eksiktir. Bu yüzden çal›flmada do¤al ikizlerin
babalar›nda semen kalitesi üzerine çal›flma yap›lm›flt›r.

Bu çal›flmaya, 37 DZve 5 MZ ikiz babas› dahil edilmifl
ve 349 normal fertil erkek referans grubu olarak incelen-
mifltir. Tüm kat›l›mc›lar için flart Danimarka’da normal ilifl-
ki sonucu ve infertilite ilac› kullanmadan do¤mufl olmala-
r›yd›. D›fllanma kriterleri aras›nda; önceki infertilite-subfer-
tilite hikayesi, istenmeyen gebelik ve uzam›fl TTP say›lm›fl-
t›r. Buna karfl›n ikiz babas› olanlar referans grubu d›fl›nda
tutulmufltur. ‹statistiksel analizde de¤iflkenler semen hac-
mi, sperm konsantrasyonu, toplam sperm say›s›, hareket-
li ve normal morfolojik yap›da sperm say›s› olarak tan›m-
lanm›flt›r. ‹kiz babalar›n›n semen kalitesi referans grubu ile
karfl›laflt›r›larak de¤erlendirme yap›lm›flt›r. Önce ortak
noktalar de¤erlendirilmifl, semen örneklerinin ortak nokta-
lar› için anne yafl›, parite, baba yafl› incelenmifl, ek olarak
motil sperm oran›, ejakulasyonun süresi karfl›laflt›r›lm›flt›r.

Sadece sperm morfolojisi ve motilitesi için önemli ol-
mas›na ra¤men DZ ve MZ ikiz babalar›n›n semen kalitesi
referans gruba göre daha iyi olarak de¤erlendirilmifltir.
TTP öyküsü DZ babalar›n›n 34’ünde MZ babalar›n›n 13’ün-

de belirlenmifltir. DZ babalar› MZ babalar›ndan daha yafll›
olarak bulunmufltur (37-34y›l). Düzeltmelerden sonra, re-
ferans gruba göre DZ babalar›n›n sperm motilitesi %11,5
MZ babalar›n›n ise %12,5 daha fazla bulunmufltur. Normal
morfolojik sperm oranlar› ise referans gruba göre %3,6 ve
%4,6 fazla bulunmufltur. Ayr›ca DZ babalar›nda referans
gruba göre farkl›l›k %24,7 daha yüksek sperm konsantras-
yonu ve %21,8 daha yüksek sperm say›s› olarak hesapla-
n›rken buna karfl›l›k MZ babalar›nda bu de¤erler s›ras›yla
%17 ve %16,4 daha fazla bulunmufltur.

Çal›flma sonucunda DZ babalar›n›n referans gruba gö-
re daha çok normal ve daha çok motil spermlere sahip ol-
du¤u görülmüfltür. Normal morfolojiye sahip sperm oran›
do¤urganl›¤› gösteren en önemli bulgulardand›r. DZ ba-
balar› ile referans grubu aras›nda bu oran %3,6 gibi az da
olsa Guzick’in çal›flmas›na göre anlaml› bulunmufl. Unut-
mayal›m ki bu iki grup aras›nda motilite aç›s›ndan da fark
vard›.Bu ikisi birlikte ele al›nd›¤›nda yüksek semen kalite-
si ile ikiz babas› olma flans› art›yor gibi görünmektedir.An-
ne yafl› ve parite DZ gebelik olas›l›¤›n› etkilemekte-
dir.Bunlar yükseldikçe oran da artm›fl. Ama semen kalite-
sini de göz önüne ald›¤›m›zda bunlar›n sonucu pek de et-
kilemedi¤i ortaya ç›km›fl. Spontan DZ gebelik yüksek do-
¤urganl›k iflareti olarak görülür ve çift ovulasyonu gösterir
bu da fertilizasyon ve gebelikle sonuçlan›r (Lazar 1978).
E¤er maternal faktörler eflit kabul edilirse o zaman 2 yu-
murtan›n döllenmesi semen kalitesine ba¤l› olabilir. Bes-
so 2004 y›l›nda anne yafl› ve pariteyi de hesaba kat›nca ar-
tan TTP ile ikiz gebelik flans›n›n azald›¤›n› ortaya koymufl-
tur. Yine Richiardi anne yafl› ve subfertil erkekleri bir arada
inceledi¤inde daha düflük ikiz gebelik flans› oldu¤unu ra-
por etmifltir. Bu çal›flma ise anne yafl› hesaba kat›lsa dahi
ikiz babalar›n›n semen kalitesinin daha yüksek oldu¤unu
ortaya koymufl. Sürprizlerden biri de MZ ikiz babalar›n›n
referans grubundan daha kaliteli semene sahip olmalar›-
d›r. Genital hastal›klar›n semen kalitesini etkilemedi¤i be-

‹kiz gebelik yüksek semen kalitesi ile iliflkilidir
Camilla Asklund, T.K. Jensen, N. Jorgensen, A. Tabor, L. Sperling ve N.E. Skakkebaek 
Human Reproduction 22(3);751-5, 2007
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lirtilmektedir. 1960-1970’li y›llarda ikiz say›s›n›n düflmesi
azalan do¤urganl›¤a ba¤lanm›fl ama net olarak ortaya ko-
nulamam›flt›r. Bu çal›flma ise DZ ikiz oranlar›n›n semen ka-
litesinden etkilenebilece¤ini göstermifltir. Sonuçta bu ça-
l›flma DZ ikiz oran›n›n toplum do¤urganl›¤›n›n bir göster-

gesi olabilece¤ini ortaya koymaktad›r.

Çeviri:
Dr. Gürkan Çoban, Doç. Dr. Bar›fl Altay
Ege Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Vazektomi Amerika’da çok s›k yap›lan bir operasyondur
ve 20. yy’›n bafllar›ndan itibaren vazektomi sonras› geri dö-
nüflü sa¤layabilmek için vazovazostomi operasyonlar› ba-
flar›yla uygulanmaktad›r. Ancak vazal ak›m› sa¤lamak için
vazovazostomi her zaman uygulanabilir bir seçenek olama-
maktad›r. E¤er epididimal bir t›kan›kl›k söz konusu ise
spermin ejakulata tafl›n›m›n› sa¤layabilmek için vazoepidi-
dimostomi operasyonunun uygulanmas› gerekmektedir.
Bizim bu çal›flmada hedefimiz vazoepididimostomi teknik-
lerinin etkinliklerinin çeflitli yönlerden k›yaslanmas›d›r. Ça-
l›flmam›zda en çok uygulanan 4 vazoepididimostomi tek-
ni¤inin etkinli¤ini k›yaslad›k. Bunlar uç uca anastomoz (EE),
uç yan anastomoz (ES), trianguler 3 süturlu intusepsiyon
(TIVE) ve longitudinal 2 sütürlü intusepsiyon (LIVE) dir.

Ocak 1992-fiubat 2004 aras›nda tek bir cerrah›n belir-
tilen dört ayr› teknikle yapt›¤› 153 vazoepididimostomiyi
de¤erlendirdik. Obstruksiyon sebebleri olarak 71 hastada
vazektomi (7-41 y›l önce ), 68 hastada enfeksiyon,10 has-
tada çocukluk ça¤›nda geçirilmifl operasyonlara sekonder
nedenler tan›mlan›rken, 4 hastada etyoloji belirlenemedi.
Cerrahi öncesi tüm hastalar en az iki ard›fl›k semen analizi
neticesinde azoospermik olarak belgelendi. Bütün hasta-
lara skrotal eksplorasyon yap›ld› ve cerrahi esnas›nda sali-
ne vazogram uygulanarak sperm var m› diye bak›ld›. S›v›

uygulanmas›n› takiben dilate olmayan bir epididimis ve
sperm veya bol berrak s›v› görüldüyse vazovazostomi uy-
guland›. S›v› uygulanmas›n› takiben e¤er kal›n difl macu-
nu benzeri vazal s›v› görüldüyse, sperm olmayan s›v› tes-
pit edildiyse ve epididim dilatasyonu tespit edildiyse has-
taya vazoepididimostomi uyguland›. Vazoepididimosto-
mi ameliyatlar› cerrahi teknik, izlem süresi, sperm kon-
santrasyonu, motilitesi ve morfolojisi, gebelik oluflumu ve
geç baflar›s›zl›k yönünden de¤erlendirildi. Geç baflar›s›zl›k
operasyon sonras› ejakulata sa¤lam sperm dönüflünün ol-
du¤unun belirlenmesinden sonra en az iki ard›fl›k sperm
analizinde hastan›n azoospermik olarak bulunmas› fleklin-
de tan›mland›.

Sonuçlar› tabloda flu flekilde özetleyebiliriz: 

Geç baflar›s›zl›k oran› bak›m›ndan intusepsiyon metod-
lar› ile di¤er iki anastomoz metodu aras›nda belirgin fark-
l›l›k vard›r. Vazoepididimostomiler sonras›nda sperm dan-
sitesi ES’de 5,3milyon/cc ile en düflük düzeyde gözlenir-
ken, motilite bak›m›ndan da en düflük orana ES cerrahisi
sahip bulunmufltur. Cerrahi geçiren erkekler aras›nda %37
ile ejakulata en az sperm geçifl oran›na sahip metod olan
ES’nin tan›mlanan teknikler aras›nda en az baflar›l› oldu¤u-
nu düflünmekteyiz. Gebelik oranlar› bak›m›ndan istatistik-
sel olarak anlaml› fark saptanmam›flt›r.

Mikrocerrahi vazoepididimostomide farkl› 4 tekni¤in
sonuçlar›n›n ve geç baflar›s›zl›klar›n›n k›yaslanmas›

From the Department of Urology, and the Center for Male Reproductive Medicine and Microsurgery, Cornell Institute for Reproductive
Medicine, Weill Medical College of Cornell University, The New York Weill Cornell Medical Center, and the Center for Biomedical
Research, The Population Council, New York, New York
Vol. 174, 651–655, August 2005

Tablo 1.

Gruplar Hasta Postop izlem Sa¤lam sperm Semen Spermin Gebelik oran› Ejakulatta sperm
say›s› süresi(ay) dönüflü analizinde ejakulata kaybolufl oran›

hareketli ortalama
sperm dönüfl süresi
olan erkek

LIVE 17 17,2 12/15(80) 10/15(67) 2,9(1-6) 4/9(44) 0/9(0)
TIVE 38 70,8 16/19(84) 13/19(68) 2,8(1-11) 6/13(46) 1/13(7,6)
ES 32 116,7 20/27(74) 10/27(37) 2,8(1-13) 4/10(40) 5/10(50)
EE 66 140,2 30/41(73) 20/41(49) 3,5(1-17) 4/20(20) 6/20(30)
Chi-skoru 0,95 0,2 0,94 0,07 0,04
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Vazoepididimostomi mikrocerrahisi teknik geliflmelere
çok aç›k bir cerrahi olsa da sonuçlar göstermektedir ki
anastomoz performans›n› kolaylaflt›ran TIVE ve LIVE me-
totlar› EE ve ES ye göre çok daha iyi sonuçlar vermekte-
dir. Bunun nedeni olarak biz anastomoz hatt›n›n su geçir-
mezli¤i sayesinde sperm granuloma oluflumunun azalma-
s›n› görmekteyiz. Sperm granuloma ve enflamasyon riski-
ni azaltarak kanal›n aç›k kal›m›n›n artt›¤›na inanmaktay›z.

Sonuç olarak TIVE ve LIVE metotlar›n›n EE ve ES’ye göre
çok daha etkin oldu¤u düflüncesine sahibiz. Ancak bu-
nunla ilgili daha fazla izlem süresi olan daha kapsaml› ça-
l›flmalar›n yap›lmas› yerinde olacakt›r.

Çeviri:
Dr. Ali Furkan Batur, Uzm. Dr. Lütfi Tunç
Gazi Üniversitesi T›p Fakültesi Üroloji AD
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Y kromozomunun uzun kolundaki azospermik faktör-
lerin (AZF) delesyonu, üzerinde çok çal›fl›lm›fl ve sperma-
togenik bozuklu¤un Klinefelter sendromundan sonraki
ikinci en s›k genetik faktör oldu¤u belirlenmifltir. Bu gen-
ler Yq11 alt bölgelerinin üst, orta ve alt bölümlerinde s›-
rayla AZFa, AZFb ve AZFc olarak bulunmaktad›r. Bunlar›n
çeflitli varyasyonlar› vard›r. Ne kadar çok belirteç kullan›-
l›rsa sensitivite o kadar artar ancak çok fazla belirteç kulla-
n›l›rsa ilgisiz polimorfik varyant bulmaya ve yo¤un iflgücü
ve pahal› çal›flmalara neden olur. Y kromozom delesyonu
infertil erkeklerde önemli genetik bir defekttir ve bunu
tespit etmek için basit ve güvenilir testlere ihtiyaç vard›r.

Avrupa Androloji Akademisi (EAA) ve Avrupa Mole-
küler Genetik Kalite A¤› (EMQN) afla¤›dakileri içeren basit
bir tarama önermifltir. Bunlar alt› ard›fl›k etiketlenmifl
yerdir. AZFa için sY84 ve sY86, AZFb için sY127 ve AZFc
için sY134, sY255’dir. SRY ile ZFY/ZFX kontrol olarak kon-
mufltur. Bu primer testin 3 AZF bölgesindeki delesyonla-
r›n %95 den fazlas›n› gösterdi¤i kabul edilmifltir.

Özetlenen çal›flmada STS yerine gene özgü belirteçler
kullan›lm›flt›r. Bunun sebebi ise bu belirteçler›n delesyona
u¤ram›fl genlerin patolojik rolü hakk›nda daha çok bilgi
vermeleridir. Bu belirteçler; USP9Y, DBY, RBM1 ve
DAZ’d›r. Buna ek olarak SMYC eklenmifltir. Bu befl belir-
teç paneli infertil erkeklerde ilk tarama olarak de¤erlendi-
rilmifl ve üç protokol oluflturulmufltur:

PROTOKOL1: USP9Y, DBY, SMYC, RBM1 ve DAZ’dan
oluflan 5 gene özgü belirteçten oluflmaktad›r.

PROTOKOL2: Protokol 1’i do¤rulamak ve delesyonla-
r›n geniflliklerini tan›mlamak için kullan›lan 14 gene özgü
belirteçten oluflmaktad›r.

PROTOKOL3: EAA/EQMN taraf›ndan önerilen STSler-
den oluflur ve 5-belirteç tarama panelinin performans›n›
karfl›laflt›rmak için kullan›lm›flt›r.

Bu çal›flmada Nisan 2001 ve Aral›k 2005 aras›nda oli-
gospermi veya non-obstrüktif azospermili 627 infertil er-
kek ve fertilitesi kan›tlanm›fl 212 erkek kontrol grubu ola-
rak kullan›lm›flt›r. Kontrol grubundaki olgular kromozomal
karyotipleri normal ve yard›mc› üreme tekniklerini kullan-
madan elde ettikleri en az 2 çocuklar› olan erkeklerdir.

Protokol 1’i kullanarak 41 infertil erkekte Y delestyonu
bulundu. Kontrol grubundaki 212 olguda hiç delesyon
yoktu. Protokol 2’yi kullanarak yine 41 infertil erkekte Y
delesyonu bulundu. Bunlar Protokol 1 ile ayn›yd›..Proto-
kol 2’yi kullanarak 5 farkl› delesyon paterni gözlendi. Pro-
tokol 3’ü kullanarak AZFa delesyonlar› (sY84 ve sY86)
gösterilememifltir. Protokol 1 ve 2’de AZFa gen delesyo-
nu izole edilen hastalar Protokol 3’de delesyon yok olarak
tespit edilmifltir.

Bu seride delesyon frekans› %6.5’dir (41/627). Bu 41
hastan›n 3’ü (%7) AZFa, 8’i (%20) AZFb+AZFc ve 30’u
(%73) AZFc delesyonudur. Dünya çap›ndaki Y delesyon-
lar›n›n insidans› yaklafl›k bu çal›flma ile ayn›d›r.

Sonuç olarak bu çal›flmadaki PCR protokolleri ile EA-
A/EQNN protokol çal›flmalar›n›n sonuçlar›n›n izole AZFa
gen delesyonu d›fl›nda uyumlu oldu¤u gözlendi. Bu 5 be-
lirteç çal›flma ilk etap tarama paneli olarak oluflturulabilir.
Bu protokol iflgücünü azaltabilir.

Çeviri:
Arafl. Gör. Dr. Mehmet Ali Ergül, Doç. Dr. O¤uz Ekmekçio¤lu
Erciyes Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD

Y kromozomu delesyonu olan infertil erkekler
için basitlefltirilmifl gene özgü tarama
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Genetik mekanizma kontrolünde olan apoptosis prog-
lamlanm›fl hücre ölümüdür. Olgunlaflm›fl spermlerde
apoptosise ba¤l› hücre hasar›, ay›r›c› belirteç olarak rapor
edilmektedir. Aktiflenmifl caspase3, mitokondrial mem-
bran potansiyel (MMP) bütünlü¤ünün azalmas›, DNA frag-
mantasyonu, ejakülat sperminin farkl› k›s›mlar› taraf›ndan
sal›nan apoptosis belirteçleridir. Apoptotik sperm varl›¤›
infertil erkeklerde fertil erkeklere göre daha yüksektir.Baz›
çal›flmalarda semen parameterlerinin apoptosis ile iliflkili
olmad›¤› belirtilirken baz› çal›flmalarda ise apoptotik hüc-
reler ile sperm canl›l›¤›, motilitesi aras›nda negatif korelas-
yon oldu¤u belirtilmektedir. Ayr›ca morfoloji de¤erlendi-
rilmesinde kullan›lan kat› kriterlere göre normal morfoloji-
li sperm oran› ile apoptotik sperm hücreleri aras›nda ne-
gatif bir iliflki vard›r. Çal›flmadaki amaç; ejakülat spermin-
deki apoptosis ile sperm morfoloji, sperm deformite in-
deksi (SDI) aras›ndaki iliflkiyi belirlemektir.

Bu çal›flma s›ras›na semen örnekleri Dünya Sa¤l›k Ör-
gütünün(WHO) klavuzunda belirtilen kurallara göre yap›l-
m›flt›r ve bu klavuzda belirtilen normal de¤erlere sahip
donörler üzerinde çal›fl›lm›flt›r. Semenler çift yo¤unluklu
gradientten geçirilerek haz›rlanm›flt›r. Kontrol çal›flmas›
için bir k›s›m haz›rlanm›fl spermler ayr›m›fl di¤erleri ise
Magnetik hücre s›rlamas› (MACs) ifllemine tabi tutulmufl-
tur. Aktive olmufl caspas seviyesi ve mitokondrial mem-
bran potansiyel bütünlü¤ü (MMP) magnetik hücre s›rla-
mas› sonras› anenexin – negatif ve anenexin – pozitif olan
gruplarda apoptosis belirteci olarak de¤erlendirilmifltir.
Magnetik hücre s›ralamas› ile hasarlanm›fl membranl›
spermlerin izolasyonu annexin ile ba¤lanm›fl mikrobead-
ler ile spermlerin inkübasyonu ile yap›lm›flt›r. Aktive edi-
len caspase aktivite seviyesi, Fluorescein ile iflaretlenmifl
caspase inhibitörleri kullan›larak spermde tesbit edilmifltir.
Sperm morfolojisi kat› kriterlerine göre de¤erlendirilmifl-

tir. Morfoloji de¤erlendirme s›ras›nda sperm deformite in-
deksi ile skorlama yap›lmaktad›r (SDI) (SDI: Toplam defekt
say›s›/ de¤erlendirilen sperm say›s›) Ayr›ca borderline (s›-
n›r) defekleri anormal kabul edilmektedir.

Sonuçlar donör olarak elli kifli üzerinde çal›fl›lm›flt›r. 
Apoptotik olmayan sperm fraksiyonlar›nda; 
Aktive olmufl caspase3 seviyesi, kontrol grubu ve

apoptotik gruptaki seviyeden düflük bulunmufltur. Bozul-
mam›fl membran potansiyeli kontrol ve apoptotik gruba
göre yüksek bulunmufltur. Sperm Deformiti indeks apop-
totik grup ve yo¤unluk fark› ile ayr›lan spemlerdekine gö-
re anlaml› olarak düflük olarak bulunmufltur. 

Motilite apoptotik gruba göre yüksek olarak bulun-
mufltur.

Apoptotik olan ve olmayan grupta mitokondrial mem-
bran potansiyeli ve sperm caspase aktive yüzdeleri aras›n-
da negatif korelasyon vard›r. Aktive edilen caspase3 akti-
viteli spermler ile normal morfoloji oran› aras›nda negatif
korelasyon vard›r. Aktive olan caspase3 aktivitesi ile
sperm deformite indeksi, akrozomal defekt oran›, orta
parça defekti, sitoplazmik at›k, kuyruk defektleri aras›nda
pozitif korelasyon vard›r. Mitokondrial membran potansi-
yeli ile normal morfoloji oran› aras›nda pozitif, sperm de-
formite indeksi, akrozomal defekt, sitoplazmik at›k, orta
parça defektleri kuyruk defektleri aras›nda negatif korelas-
yon var. Mitokondrial membran potansiyeli ile sperm mo-
tilite oran ve mitokondrial membran potansiyeli aras›nda
pozitif korelasyon aktif caspasl› spermler ve sperm defor-
mite skoru aras›nda negatif korelasyon vard›r. 

Çeviri:
Uzm. Kim. Gülflen Aktan
‹stanbul T›p Fakültesi Androloji Bilim Dal› Androloji
Laboratuvar›

‹nsan spermi apoptozisi, morfoloji ve
sperm deformite indeksi aras›ndaki iliflki
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Derleme KADIN C‹NSEL SA⁄LI⁄I

‹nterstisyel sistit veya a¤r›l› mesane sendromu ani id-
rar s›k›flt›rmas›, s›k idrara ç›kma ve/veya pelvik a¤r› ile ka-
rakterize, etyolojisi bilinmeyen, mesanenin kronik infla-
matuar bir hastal›¤›d›r. Hastal›¤›n semptomlar› bazen ol-
dukça fliddetli olabilmekte ve hastalar›n yaflam kalitesini
olumsuz yönde etkileyebilmektedir (1). ‹nterstisyel sistitli
hastalar›n yaflam kalitesinin kronik böbrek yetmezli¤i olan
hastalardan bile daha düflük oldu¤unu gösteren çal›flma-
lar mevcuttur (2).

Cinsel ifllev bozuklu¤u ise kad›nlar›n yaflam kalitesini
etkileyen di¤er bir klinik tablodur ve genifl çapl› klinik ça-
l›flmalarda kad›n cinsel ifllev bozuklu¤u görülme s›kl›¤›n›n
genel popülasyonda %43’e vard›¤› görülmektedir (3).
Son y›llarda kad›n cinsel fonksiyonlar› üzerine yap›lan
araflt›rmalar›n artmas›yla, büyük oranda kad›nlarda görü-
len bir hastal›k olan interstisyel sistitin cinsel ifllev bozuk-
luklar› ile birlikte olabilece¤ini düflündüren veriler ortaya
ç›kmaktad›r. Bu derlemede amac›m›z, kad›nlar›n yaflam
kalitesini oldukça etkileyen ve bugüne kadar tam anlafl›la-
mayan iki klinik tablo olan interstisyel sistit ve cinsel ifllev
bozuklu¤u iliflkisinin flimdiye kadar yay›nlanm›fl çal›flmalar
›fl›¤›nda gözden geçirilmesidir.

‹nterstisyel sistit, nadir görülen bir hastal›k olarak bilin-
mesine karfl›n gerçekte, tan› konulandan çok daha yüksek
oranlarda görülmektedir. Hastalar teflhis edilmeden önce
birçok doktor taraf›ndan görülmekte ve uzun süre bu has-
tal›kla birlikte yaflamaktad›r (2). ‹nterstisyel sistit ço¤un-
lukla kad›nlarda görülmektedir. Pek çok çal›flmada erkek-
lere oranla kad›nlarda on kat daha s›k oldu¤u bildirilmifltir
(4-6). Genellikle 40 yafl civar›nda görülmekle beraber,
hastalar›n %25’i 30 yafl›n›n alt›nda olup, hatta çocuklarda
da görülebilmektedir (5,7). Yak›n zamanda yap›lan bir ça-
l›flmada ise interstisyel sistit prevalans›n›n 100,000 kad›n-
da 197, erkekte ise 100,000 de 41 oldu¤u bildirilmifltir
(8). ‹nterstisyel sistit, bir as›rdan uzun bir süredir bilinen
bir hastal›k olmas›na ra¤men etyolojisi ve tedavisi ile ilgi-

li henüz yeterli geliflme sa¤land›¤› söylenemez. Hanash
ve Pool’un 1969 y›l›nda, “Hastal›¤›n sebebi bilinmemek-
tedir, teflhisi oldukça zordur, tedavisi geçici ve palyatiftir”
fleklinde yapt›klar› tespitler günümüzde de geçerlili¤ini
korumaktad›r (9). ‹nterstisyel sistitin etyopatogenezi hak-
k›nda çok say›da teori öne sürülmüfltür. Muhtemel sebep-
ler aras›nda; enfeksiyon, otoimmünite, disfonksiyonel me-
sane epiteli, mast hücre infiltrasyonu ve nörojenik meka-
nizmalar yer almaktad›r. Ancak hiçbirinin kesin olarak rol
oynad›¤› gösterilememifltir. Bunlardan mast hücre akti-
vasyonunun patogenezde önemli rolü oldu¤u düflünül-
mektedir (10-12). 

Uluslararas› Kontinans Derne¤ine göre; üriner enfeksi-
yon veya baflka patoloji olmadan, mesane dolumuyla ilifl-
kili suprapubik a¤r›n›n efllik etti¤i gündüz ve gece artm›fl
idrar yapma s›kl›¤› a¤r›l› mesane sendromu olarak adlan-
d›r›lmakta, ancak hastal›¤›n tan›s›nda patognomonik bir
bulgu veya test bulunmamaktad›r (13). Tablo 1 ve 2’de
interstisyel sistitte tan› esnas›nda hastalarda bulunan klinik
semptomlar, fizik bulgular ve s›kl›klar› görülmektedir (14).
‹nterstisyel sistitin tan›s› ve tedavisi ile ilgili çok say›da
araflt›rma yap›lm›fl olmas›na ra¤men, hastal›¤›n teflhisi ta-
mam›yla hekimin uyan›k ve flüpheci olmas›na ba¤l›d›r
(15). Genellikle interstisyel sistitin tan›s› hastal›¤›n semp-
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Tablo 1. Tan› esnas›ndaki klinik semptomlar (14) 

Semptom Hasta (%)

acil idrar hissi 57-98
gündüz idrar s›kl›¤› 84-97
a¤r› 66-94
noktüri 44-90
dizüri/a¤r›l› idrar 71-98
suprapubik a¤r› 39-71
perineal a¤r› 25-56
mesanede spazm hissi 50-74
pubik bas›nç hissi 60-71
disparoni 46-80
depresyon 55-67
afl›r› hematüri 14-33



tomatolojisine yol açabilecek olan di¤er hastal›klar›n ekar-
te edilmesiyle konmaktad›r. Hastalar›n %90’› kad›n ve
semptomlar›n bafllang›c› 30-50 yafllar aras›ndad›r. ‹nters-
tisyel sistit hastalar› sürekli olarak s›k aral›klarla idrar yap-
maktan ve ani idrar yapma hissinden flikayet etmektedir-
ler. Mesane dolduruldu¤unda artan suprapubik a¤r› ve
boflalt›ld›¤›nda geçen pelvik rahats›zl›k hissi vard›r. Nok-
türi, genellikle hastalar›n hepsinde görülmektedir. Cinsel
temas esnas›nda a¤r› duyulmas› hastal›¤›n di¤er semp-
tomlar› aras›nda say›labilir. Genelde interstisyel sistit has-
talar› do¤ru teflhis konuluncaya kadar 3-7 y›l süre ile bu
rahats›zl›klar› çekmektedirler (16,17).

Baz› çal›flmalarda mesane kaynakl› pelvik a¤r›n›n, pel-
visin herhangi bir yerinde hissedildi¤i ve menstruasyon
ve cinsel iliflki gibi durumlardan etkilendi¤i bildirilmifltir
(4,18,19). ‹nterstisyel sistitte bilinen klasik semptomlar›n
d›fl›nda baz› hastalar pelvik a¤r› ve cinsel iliflkiyle ilgili a¤-
r› gibi, flikayetler nedeniyle s›kl›kla endometriosis, vulvar
vestibülit veya vulvodinia gibi yanl›fl jinekolojik tan›lar ala-
bilmektedir (18,20). Son zamanda yap›lm›fl baz› çal›flma-
larda pelvik a¤r› flikayeti olan jinekolojik hastalar›n %38-
81’inde interstisyel sistit olabilece¤i bildirilmifltir (21,22).
A¤r›l› cinsel iliflkinin interstisyel sistitle birlikteli¤ini göste-
ren baz› çal›flmalar (8,23,24) bulunmakla birlikte, interstis-
yel sistitli kad›nlardaki cinsel fonksiyonlar› araflt›ran az sa-
y›da yay›nlanm›fl çal›flma mevcuttur (25). Ottem ve ark.
kad›n cinsel ifllev bozuklu¤u indeksi (FSFI) kullanarak yap-
t›klar› çal›flmada, interstisyel sistitli kad›nlarda kontrol gru-
buna göre daha yüksek oranda seksüel a¤r› ve disfonksi-
yon görüldü¤ünü bildirmifltir (Tablo 3) (25). ‹nterstisyel
sistitle iliflkili disparoni, ilk tan›mlanmas›ndan 50 y›ldan
fazla süre geçmesine ra¤men giderek artan oranda görül-
mektedir (4,18,26). Daha önceden endometriozis veya
kronik pelvik a¤r› tan›s› alm›fl hastalarda interstisyel sistit

görülme s›kl›¤› yüksektir (21). Pelvik a¤r› flikayetleri ve in-
terstisyel sistit olan hastalara jinekolojik teflhisler konabil-
mektedir (18,20,24). 

Veriler yeni tan› alm›fl interstisyel sistitli hastalar›n ço-
¤unda cinsel birleflme ile iliflkili a¤r› oldu¤unu göstermek-
tedir (25). Ayr›ca, bu hastalarda, kontrol grubuyla k›yas-
land›¤›nda kad›n cinsel ifllev bozuklu¤unun tüm alanlar›n-
da düflük skorlar vard›r (25). Benzer bulgular internet or-
tam›nda yap›lan bir çal›flmada da ortaya konmufltur (27).
Önceki çal›flmada kad›n cinsel ifllev bozuklu¤unun tüm
alanlar›n›n interstisyel sistitli hastalar› genel olarak etkile-
di¤i gösterilmifltir (25). Klinisyenler hastalarda ifleme öy-
küsünü dikkatli bir flekilde almal› ve kad›n cinsel ifllev bo-
zuklu¤unun sebebi olarak mesane kökenli a¤r› veya in-
terstisyel sistit olas›l›¤›n› da göz önünde bulundurmal›d›r.

Kad›nlarda cinsel ifllevi de¤erlendirmek için pek çok
sorgulama formu mevcuttur (28). Bunlardan sadece FSFI
ve Golombek Rust Inventory of Sexual Satisfaction a¤r›
durumlar›n› ölçmektedir. FSFI çok iyi çal›fl›lm›flt›r ve FSFI
a¤r› skorlar› menstrüel siklusa ba¤l› hormonal de¤iflimler-
den de etkilenmemektedir (29). 

Disparoni interstisyel sistitli hastalar aras›nda s›k rastla-
nan bir flikayettir (4,18,20,24,26). Mesane kökenli pelvik
a¤r› (interstisyel sistit) s›kl›kla jinekolojik bir durum olarak
yanl›fl teflhis edilmektedir (21). FSFI araflt›rma ve klinik
pratik için çok faydal› bir araçt›r ve disparoniyi nicelik ola-
rak ölçebilmektedir. FSFI interstisyel sistitli hastalar›n taki-
binde, interstisyel sistit tedavisinin cinsel ifllevleri iyileflti-
rip iyilefltirmedi¤inin saptanmas›nda da kullan›labilir.

‹nterstisyel sistit daha önceden düflünüldü¤ünden da-
ha s›k görülen bir durumdur. Teflhis an›ndaki en s›k semp-
tomlar gündüz s›k ifleme, acil ifleme iste¤i, a¤r› ve noktü-
ridir. Ancak ilk anda tüm semptomlar ayn› anda bulunma-
yabilir. A¤r› büyük oranda de¤iflkendir ve aral›kl›, sürekli
veya tetiklenen tarzda olabilir. ‹fleme ve cinsel iliflkiyle ilifl-
kili a¤r› ve menstrüasyon öncesi a¤r› alevlenmeleri etkile-
nen kad›nlar›n %75’inde vard›r. ‹nterstisyel sistit ilerleme
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Tablo 2. Tan› esnas›ndaki fiziksel bulgular (14) 

Fizik bulgu (%) Hasta

Mesane boynu hassasiyeti 19-96
Disforik ruh hali 51
Suprapubik hassasiyet 32-50
Levator ani duyarl›l›¤› 37
Servikal hareket duyarl›l›¤› 21
Posterior vajinal duvar hassasiyeti 12
Rektal hassasiyet 10
Kostovertebral aç› hassasiyeti 7
Atrofik vajinit 5
Vulvodinia 3

Tablo 3. Kad›n cinsel ifllev bozuklu¤u indeksi (FSFI) skorlar› (25) 

Domain ‹. sistitli hastalar Kontrol grubu P de¤eri

istek 3.1±1.5 4.1±1.2 0.004
uyar›lma 3.4±1.9 5.1±1.4 0.0002
lubrikasyon 3.7±2.1 5.2±1.3 0.003
orgazm 3.5±2.0 5.1±1.3 0.0008
doyum 3.6±1.9 4.8±1.4 0.006
a¤r› 2.9±1.9 5.6±1.3 <0.0001
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e¤ilimindedir, hastalar zaman geçtikçe semptomlar›n flid-
deti ve say›s›nda art›fl bildirmektedirler. Baz› hastalar a¤-
r›dan ziyade bas›nç hissiyle baflvurabilir. Genellikle önce-
den konmufl yanl›fl tan›lar tekrarlayan bakteriyel sistit, vul-
var vestibülit, endometriozis, vajinit, afl›r› aktif mesane ve
uretral sendromu içermektedir.

‹nterstisyel sistitde kad›n cinsel ifllev bozuklu¤u üzeri-
ne çok az çal›flma olsa da bu hasta grubunda cinsel ifllev
bozuklu¤unun da az›msanamayacak düzeyde oldu¤u or-
tadad›r. ‹nterstisyel sistitli hastalar ilk tan› an›nda cinsel ifl-

lev bozuklu¤u flikayetleriyle de baflvurabilmektedirler. Bu
hastalarda ifleme öyküsü dikkatli bir flekilde al›nmal›d›r.
Klinisyenler interstisyel sistiti disparoninin olas› bir nedeni
olarak ak›llar›nda bulundurmal›d›rlar. Cinsel ifllev bozuklu-
¤u ile baflvuran hastalarda ay›r›c› tan›da interstisyel sistit
de düflünülmedir. Ayn› flekilde interstisyel sistit tan›s› ko-
nan kad›n hastalarda da az›msanamayacak düzeydeki cin-
sel ifllev bozuklu¤u göz önünde tutulmal› ve uygun flekil-
de tedavi edilmeye çal›fl›lmal›d›r. Bu konuda da daha ile-
ri çal›flmalara olan ihtiyaç ortadad›r.
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Amerika Birleflik Devletleri’nde yafllar› 18 ile 59 aras›n-
da de¤iflen kad›nlar›n yaklafl›k %30’u sekse karfl› isteksiz-
likten yak›nmaktad›r. Hipoaktif cinsel ifllev bozuklu¤u
(HCB‹)’nda olmazsa olmaz özellik; cinsel fantezilerin ve
cinsel aktivite için iste¤in olmamas›d›r. Doktor, HC‹B tefl-
hisi koyarken bunun antidepresan veya kemoterapetik
ajanlar gibi ilaçlar›n yan etkilerine mi yoksa hormonal ve-
ya metabolik anormallikler gibi t›bbi durumlara m› ba¤l›
oldu¤unu belirlemelidir. Tekrarlamayan ve strese neden
olmayan k›sa süreli veya geçici problemler HC‹B olarak
kabul edilmemelidir.

Amerika Birleflik Devletleri’nde aktif cinsel hayat› olan
her 4 kad›ndan biri, hormonal kontraseptif kullanmaktad›r.
Oral kontraseptif (OKS) kullanan kad›nlar›n %5-%13’ünde
cinsel istekte azalma oldu¤u rapor edilmifltir. Coenan yap-
t›¤› bir çal›flmada OKS kullanan kad›nlarda; serbest testos-
teron, androstenedion ve dehidroepiandrosteron-sulfat
da dahil olmak üzere androjen seviyelerinin düfltü¤ünü
tespit etmifltir.

Buna göre yazarlar OKS’in kad›nlarda serbest testoste-
ron seviyesini düflürerek libido azalmas›na neden olabile-
ce¤ini düflünmektedir. Öne sürülen hipoteze göre, HC‹B
olan kad›nlar aras›nda OKS kullananlarda, kullanmayanla-
ra göre daha düflük androjen seviyeleri mevcuttur.

Çal›flmada, hastalar menopoz öncesi 22–50 yafl aras›n-
daki HC‹B olan kad›nlar aras›ndan seçilmifl. Hastalar›n tü-
münün yak›nmalar›n›n bafllamas›ndan önce yeterli cinsel
istek, ilgi ve ifllevleri mevcutmufl. Çal›flmaya al›nma krite-
ri olarak kat›l›mc›lar›n en az 6 ay boyunca stabil tek eflli ve
heteroseksüel iliflkilerinin olmas› koflulu aranm›fl. Olgular,
cinsel istek üzerinde etkisi olabilecek herhangi bir t›bbi
veya psikiyatrik bozukluk aç›s›ndan taramadan geçirilmifl-

ler. Ayn› zamanda cinsel ifllev bozuklu¤u ile ilgili olabile-
cek ilaçlar aç›s›ndan da sorgulanm›fllar. HC‹B için, DSM-IV
tan› kriterlerine uygun olan hastalar›n tümünde Beck dep-
resyon ve anksiete skorlar›n›n her ikisi de 10’un alt›nday-
m›fl. 

Toplam 106 hasta OKS kullananlar (n=43) ve kullan-
mayanlar (N=63) olarak 2 gruba bölünmüfl. Bu iki grup
aras›nda serbest, total testosteron ve seks hormon ba¤la-
yan globülin (SHBG) de¤erleri karfl›laflt›r›lm›fl. Tüm analiz-
ler adet döngüsünün 20 ile 24. günleri aras›nda sabah sa-
at 8 ile 11 aras›nda yap›lm›fl. 

Bu çal›flman›n sonucunda, OKS kullanan menopoz ön-
cesi HC‹B olan kad›nlarda, kullanmayanlara göre daha dü-
flük androjen seviyeleri oldu¤u görülmüfl (Serbest ve total
testosteron). Ayn› zamanda SHBG’de OKS kullanan grup-
ta kullanmayanlara göre anlaml› derecede yüksekmifl.

Yazarlar araflt›rman›n tart›flma bölümünde OKS’e ba¤l›
olarak kronik SHGB yükseliflinin, cinsel, metabolik veya zi-
hinsel sa¤l›k üzerine etkilerini tart›flm›fllar. Anekdotal de-
lillere göre, baz› hastalarda HC‹B'u olan kad›nlar›n OKS
kullan›m›n› b›rakmas›ndan 3 ay sonra cinsel iste¤ine tek-
rar kavuflabilece¤i ileri sürülmüfl. Araflt›rmac›lar sonuç ola-
rak, HC‹B bafllang›c›nda OKS'lerin etkisinin olup olmad›¤›
hakk›nda karar verebilmek için daha detayl› ve özellikle
randomize ve kontrollü çal›flmalara gerek duyuldu¤unu,
bu çal›flmalar›n, androjen ve SHBG'nin, bazal laboratuar
de¤erleri üzerinde OKS'lerin etkisi hakk›nda belirleyici
olabilece¤ini ifade etmifllerdir.

Çeviri:
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Kombine oral kontraseptif kullanan ve kullanmayan,
hipoaktif cinsel ifllev bozuklu¤u olan kad›nlarda
androjenlerin karfl›laflt›r›lmas› 

Warnock JK, Clayton A, Croft H, Segraves R, Biggs FC
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Bu çal›flman›n amac› reprodüktif hormonal dinamikler-
le cinsel ifllev bozuklu¤u aras›ndaki iliflkiyi incelemek ve
ayn› zamanda menopoza yaklaflmakta olan kad›nlarda
cinsel ifllev bozuklu¤u için di¤er risk faktörlerini ortaya
koymakt›r. Birincil hipotez, serbest testosteron dalgalan-
mas› en alt %25’lik dilimdeki kad›nlarla karfl›laflt›r›ld›¤›nda
dalgalanman›n üst %25’lik dilimde olan kad›nlar aras›nda
cinsel ifllev skorlar›n›n daha düflük olaca¤›d›r. Bu hipotezi
test etmek için, 3 y›ll›k bir dönem boyunca serbest testos-
teronu da içeren reprodüktif hormonlar ve cinsel fonksi-
yon ölçülmüfltür.

Penn Ovarian Aging çal›flmas›ndaki kad›nlar 3 y›l y›ll›k
aral›klarla erken foliküler hormon ölçümleri (östradiol, fo-
likül stimüle edici hormon, luteinizan hormon, seks hor-
mon ba¤lay›c› globulin, dehidroepiandrosteron sülfat,
toplam testosteron), antropometrik ölçümler ve kad›n
cinsel fonksiyon indeksi (FSFI)’ni de içeren genifl anketler-
le de¤erlendirildiler. Çal›flmaya al›nma kriterleri; 35-47
yafl, menstrüel sikluslar›n önceki 3 ayda normal aral›kta
(22-35 gün) olmas›, sa¤lam bir uterus ve en az›ndan bir
over olmas› idi. Çal›flmaya dahil edilmeme kriterleri ise;
hormonal kontrasepsiyon ve hormon replasman tedavile-
rini de içeren hormonal veya psikotrop ilaçlar›n kullan›m›,
histerektomi, hamilelik veya emzirme, over fonksiyonlar›-
n› etkiledi¤i bilinen ciddi sa¤l›k problemleri (ör. Diyabet,
karaci¤er hastal›¤›, meme veya endometrium kanseri) ve
son y›lda alkol veya madde kullan›m› idi. Tek de¤iflkenli
analizler, hormonlar, menopozal durum ve cinsel ifllev
aras›ndaki iliflkiyi de¤erlendirmek için gerçeklefltirildi. Cin-
sel ifllev üzerine hormonlar›n etkisini incelemek üzere de
çok de¤iflkenli do¤rusal ve lojistik regresyon analizleri ya-

p›ld›. 
Çok de¤iflkenli analiz cinsel ifllev bozuklu¤unun ilerle-

yen menopozla artt›¤›n› ortaya koydu. Premenopozal ka-
d›nlarla k›yasland›¤›nda postmenopozal kad›nlarda cinsel
ifllev bozuklu¤uyla yüzleflme 2.3 kat daha fazlayd› (odds
ratio 2.3, %95 güven aral›¤› [CI] 1.3– 4.1). Düflük dehid-
roepiandrosteron sülfat serum konsantrasyonlar› azalm›fl
cinsel ifllevle iliflkiliydi (odds ratio 1.59, 95% CI 1.19
–2.14). Cinsel ifllev bozuklu¤uyla iliflkili ek risk faktörleri;
cinsel partner yoklu¤u (11.2, 95% CI 6.9 –18.1), yüksek
anksiyete (3.8, 95% CI 1.6 –9.2), evde birlikte yaflayan 18
yafl alt›nda çocuk olmas›n› (1.6, 95% CI 1.1–5.5) içermek-
teydi. Islanma, orgazm ve a¤r› menopozun olumsuz yön-
de etkiledi¤i cinselli¤in spesifik yönleriydi.

Cinsellik tüm erkek ve kad›nlar›n genel iyi olma halini
etkileyen sa¤l›¤›n önemli bir yönüdür. Bu çal›flma meno-
pozal geçifl s›ras›nda cinsel ifllev bozuklu¤unun artmakta
oldu¤unu do¤rulamaktad›r. Düflük dehidroepiandroste-
ron sülfat, cinsel partner yoklu¤u, anksiyete ve evde be-
raber yaflayan 18 yafl alt›nda çocuk olmas› gibi faktörlerin
menapozal geçifl s›ras›nda kad›nlarda azalm›fl cinsel fonk-
siyonla iliflkili oldu¤unu bu çal›flma göstermektedir. Bu ça-
l›flma etkili tedavileri gelifltirmek için cinsel ifllev bozuklu-
¤unun fizyolojik temelini daha iyi anlamaya yönelik daha
ileri uzunlamas›na çal›flmalar düzenlemeye olan ihtiyac›
vurgulamaktad›r.

Çeviri:
Op. Dr. M. Burak Hoflcan
Baflkent Üniversitesi Üroloji AD, Alanya Araflt›rma ve
Uygulama Merkezi

Menopoza geçifl s›ras›nda hormonlar ve cinsellik 
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Seksüel disfonksiyonun kad›nlarda erkeklerden daha
fazla (s›ras›yla %43’e karfl› %31) görüldü¤üne dair tahmin-
ler rapor edilmesine ra¤men, kad›n seksüel disfonksiyonu
(FSD) için daha az tedavi seçenekleri mevcuttur. Dünya
Sa¤l›k Örgütü (WHO)’ne göre FSD istek, uyar›lma, or-
gazm ve a¤r› (disparoni ve vajinismus) fleklinde s›n›fland›-
r›l›r. FSD oluflumunda fizyolojik, iyatrojenik ve psikolojik
faktörler rol al›r. Fizyolojik ve iyatrojenik faktörler abdomi-
nal cerrahi (örn: histerektomi), menapoz, sigara, spinal
kord yaralanmas› ve baz› tedavileri (örn: do¤um kontrol
haplar›, antipsikotikler, antihipertansifler, antidepresanlar,
vb.) içermektedir. Psikolojik faktörler anksiyete, depres-
yon, negatif vücut alg›lamas›, fiziksel veya duygusal istis-
mar ve stresi içerir. 

Afl›r› aktif mesane semptomlar› üriner aciliyet, s›k idra-
ra ç›kma ve urge üriner inkontinans semptomlar›n› içerir.
Afl›r› aktif mesane kiflinin çal›flma, seyahat etme, uyuma,
egzersiz yapma, sosyalleflme ve yak›n iliflkiler içine gir-
mesini negatif yönde etkileyerek yaflam kalitesini düflürür.
Mesane kontrolü ve seksüel fonksiyon ortak nörolojik yol-
lardan olufltu¤u için seksüel disfonksiyonu öngören mesa-
ne disfonksiyonu, demografik ve medikal hikaye de¤ifl-
kenlerinin yayg›nl›¤›n›n araflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r. Bu ça-
l›flmada seksüel disfonksiyon olas›l›¤›n›n mesane semp-
tomlar›na ba¤l› yüksek düzeyde s›k›nt›yla iliflkili oldu¤u
varsay›lm›flt›r. Çal›flmada afl›r› aktif mesane tan›s› konmufl
78 kad›n sa¤l›k durumlar›, mesane fonksiyonlar› ve seksü-
el fonksiyonlar› ile iliflkili anket doldurmufltur. Anketler-
den elde edilen veriler derlenmifltir ve seksüel disfonksi-
yon belirleyicilerini belirlemek için multivariate logistik
regresyon analizi uygulanm›flt›r. 

Örneklerin %60’›nda rahats›zl›k verici mesane semp-
tomlar› görülmüfltür. Yüzde altm›fl örnek son ay içinde

seksüel olarak aktif olduklar›n› belirtmifltir. Çal›flmadaki
kad›nlarda hem afl›r› aktif mesane hemde FSD görülse de,
bu iki rahats›zl›k aras›nda istatistiksel olarak belirgin birlik-
telik bulunamam›flt›r. Örneklerin %40’› abdominal/genital
bölgelerinde rahats›zl›k verici a¤r› hissetmelerine ra¤men
bu durum seksüel disfonksiyon için belirgin bir belirteç
olarak bulunmam›flt›r. Seksüel uyar›lma, orgazm ve seksü-
el hazda güçlük s›ras›yla kad›nlar›n %24, %27 ve %27’sin-
de gözlenmifltir. Seksüel partner durumu seksüel uyar›l-
ma, orgazm ve seksüel hazda en iyi belirleyici olarak bu-
lunmufltur. Seksüel partneri olmayan kad›nlar olanlara gö-
re seksüel uyar›lmada yaklafl›k 22 kat daha fazla güçlük
çekmifllerdir. Çal›flman›n k›s›tlay›c› yönlerinden biri örnek-
lerin seksüel partnersiz olma sebeplerinin ortaya konama-
mas›d›r. Menopoz durumu uyar›lma ve seksüel haz için
önemli bir belirleyici olarak ortaya ç›km›flt›r. Çal›flmada
postmenopozal kad›nlar premenopozal kad›nlara göre
yaklafl›k 5 kat fazla “haz vermeyen” seksüel aktivite rapor
etmifllerdir.

Çal›flman›n amac› afl›r› aktif mesaneli örneklerde cinsel
sa¤l›k durumunu ortaya koymakt›. Kad›nlar›n ço¤unlu¤u
afl›r› aktif mesaneye ba¤l› semptomlar› can s›k›c› bulmak-
tad›r. Fakat bu semptomlar›n derecesi FSD aç›s›ndan belir-
leyici olmam›flt›r. Bunun yan›nda, menopoz ve partner
durumu örneklerde FSD aç›s›ndan en önemli belirleyiciler
olarak saptanm›flt›r. Bu sonuçlara göre, doktora baflvuran
kad›nlarda FSD aç›s›ndan menopozdaki ve seksüel partne-
ri olmayan kad›nlara özel dikkat gösterilmesi gerekmekte-
dir.

Çeviri:
Op. Dr. Taylan Oksay
E¤irdir K.E.H.T.R. Hastanesi

Kad›nlarda afl›r› aktif mesane ve seksüel
aktivite aras›ndaki iliflki 

Patel AS, O'Leary ML, Stein RJ, et al.
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‹drar kaç›rman›n görülme s›kl›¤› kad›nlarda yaklafl›k
%20 olup 60 yafl›n üzerindeki kad›nlarda bu oran %35’e
kadar ç›kar. ‹drar kaç›rman›n konservatif tedavisinde fizik-
sel, davran›flsal, farmakolojik ve hormon replasman teda-
vileri kullan›labilir. Fiziksel tedaviler aras›nda pelvik taban
egzersizleri, biyofidbek ve elektriksel stimülasyon konser-
vatif tedavinin bafll›ca dayanaklar›d›r.

Transvajinal elektriksel stimülasyon (TES) daha sonra
gerekebilecek cerrahi tedavileri zorlaflt›rmayan bir tedavi
metodudur. TES yaklafl›k 40 y›l önce tan›mlanm›fl konser-
vatif bir tedavi yöntemidir. Randomize klinik çal›flmalar
TES’in strese ba¤l› idrar kaç›rmada 50 Hz, s›k›flmaya ba¤-
l› idrar kaç›rmada 10-20 Hz kullan›lmas› gereklili¤ini sa-
vunmaktad›r. Tedavi ile ilgili herhangi bir yan etki bildiril-
memifltir. Baz› çal›flmalar tedavi sonras› idrar yapma s›kl›-
¤› ve noktüride belirgin azalma ile birlikte %43 kontinans
bildirmifllerdir. Bu çal›flmalara dayanarak TES, üriner in-
kontinansta konservatif tedavi olarak önerilebilir. TES’in
ayr›ca kad›n seksüel disfonksiyonunda da kullan›lmas›
önerilmektedir fakat küratif etkisi araflt›r›lmal›d›r.

TES üretra etraf›ndaki sfinkterik mekanizman›n etkinli-
¤ini art›rabilir ve pelvik taban kaslar›n› kuvvetlendirerek
pelvik organlar› destekler. Pelvik taban kaslar›n›n elektrik-
sel stimülasyonu para ve peri üretral çizgili kaslarda ref-
leks kontraksiyonla birlikte detrüsör kas›nda refleks inhi-
bisyona sebep olur.

May›s 2002- Eylül 2005 tarihleri aras›nda ortalama
yafllar› 57 (44-63), seksüel yönden aktif ve idrar kaç›rma
flikayeti olan 37 kad›n hasta çal›flmaya dahil edilmifl. Ça-
l›flmaya grade 1 veya daha az sistoseli ve semptomatik ve
ürodinamik olarak tan› konmufl idrar kaç›rmas› (s›k›flma,
stres veya miks) olan hastalar al›nm›fl. Tüm hastalara üro-
jinekolojik muayene, idrar tahlili, ürodinami yap›lm›fl. Uy-
gulanan TES’e ba¤l› pelvik taban kas› fonksiyonu ve daya-
n›kl›l›¤›nda meydana gelen de¤iflmeler, dijital vajinal pal-
pasyon ile de¤erlendirilmifl. Elektriksel stimülasyon 3 ay
boyunca haftada 2 kez 15-30 dakika uygulanm›fl. Stres id-
rar kaç›rmas› olanlara 50 Hz, s›k›flma idrar kaç›rmas› olan-

lara 20 Hz, miks üriner idrar kaç›rmas› olanlara ise 15 Hz
elektriksel stimülasyon uygulanm›fl.

‹fleme günlü¤ü ve Female Sexual Function Index (FSFI)
her hastaya tedaviye bafllamadan önce ve tedavi bitimin-
de doldurtulmufl.

Ürodinamik çal›flmalara göre 37 hastan›n 12 (%33)’sin-
de stres, 16 (%43)’s›nda s›k›flma ve 9 (%24)’unda kar›fl›k
tip idrar kaç›rma saptanm›fl. FSFI’de 23 (%62) hastada ka-
d›n cinsel fonksiyon bozuklu¤u saptanm›fl. Bu 23 hastan›n
8’inde stres, 10’unda s›k›flma ve 5’inde kar›fl›k tip idrar ka-
ç›rma bildirilmifltir. Stres idrar kaç›rmas› olan hastalar›n
6’s›nda seksüel a¤r› bozuklu¤u, 1’inde hipoaktif seksüel
istek bozuklu¤u ve 1’inde de orgazm bozuklu¤u saptan-
m›fl. Üç hastada idrar kaç›rma penetrasyon s›ras›nda, 2
hastada ise orgazm s›ras›nda olufluyormufl. S›k›flma idrar
kaç›rmas› olanlar›n 6’s›nda orgazm bozuklu¤u, 2’sinde
seksüel a¤r› yak›nmas› ve 2 hastada da hipoaktif seksüel
istek bozuklu¤u saptanm›fl. Üç hasta orgazm s›ras›nda, 1
hasta da penetrasyon s›ras›nda inkontinans tarif etmifl. Ka-
r›fl›k tip inkontinans grubunda 3 hastada seksüel a¤r› ya-
k›nmas› ve 1 hastada seksüel istek bozuklu¤u saptanm›fl.

TES uygulanmas›ndan 3 ay sonra doldurulan ifleme
günlüklerinde; toplam ifleme say›s›nda, gece ifleme say›-
lar›nda, s›k›flma epizodlar›n›n say›s›nda ve özellikle üriner
idrar kaç›rma ve günlük kullan›lan ped say›lar›nda istatis-
tiksel olarak anlaml› azalma saptanm›fl. FSFI anketinde 3
ay sonunda seksüel disfonksiyon gösteren hastalar›n sek-
süel fonksiyonlar›nda iyileflme saptanm›flt›r. Hastalarda
TES uyguland›ktan sonra istatistiksel olarak cinsel istekte
artma, lubrikasyonda artma, seksüel memnuniyette artma
ve seksüel a¤r›da azalma saptanm›fl. Sonuç olarak trans-
vajinal elektriksel stimulasyon hafif-orta idrar kaç›rmas›
olan kad›nlar›n semptomatik tedavisinde seçilmifl olgular-
da pratik bir yöntem olabilir.

Çeviri:
Dr. Alper Özorak, Yrd. Doç. Dr. Abdullah Arma¤an
Süleyman Demirel Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Bu çal›flman›n amac› yaflam›n erken dönemlerinde is-
tenmeyen cinsel deneyimleri olan kad›nlar ile böyle olum-
suz deneyimleri olmayan kad›nlar›n yetiflkinlik dönemin-
deki cinsel yaflamlar›nda bir fark olup olmad›¤›n› ve e¤er
varsa bu fark›n olumsuz cinsel deneyimle iliflkisini araflt›r-
makt›r. 

Çocukluk döneminde cinsel taciz (CSA) öyküsü olan
48 kad›n çal›flma grubu olarak, böyle bir öyküsü olmayan
71 kad›n ise kontrol grubu olarak al›nd›. Kad›nlar›n yafl da-
¤›l›m› 20-40, ortalamas› 28 y›ld›. Kat›l›mc›lar cinsel ve psi-
kolojik fonksiyonlar› ile cinsel planlar› hakk›nda Sexual
Functioning Questionnaire, Sexual Self-Schema Scala,
Beck Depression Inventory, Beck Anxiety Inventory ve
Sexual Abuse Questionnaire formlar› ile sorguland›. CSA
öyküsü olan kad›nlar olmayanlara göre daha az romantik
ve tutkulu idiler; cinsel planlar› ve tutkular› aras›nda ters
bir iliflki vard› ve cinsel uyar›lma sürecinde tiksinti, korku
ve anksiyete gibi olumsuz cinsel etkilenmeleri daha fazla

gösterdiler. ‹lave olarak, bu grupta depresyon belirgin de-
recede yüksek rapor edildi. CSA ve negatif cinsel etkilen-
me aras›ndaki iliflki depresyon ve anksiyete semptomla-
r›ndan ba¤›ms›zd›. Cinsel istek, uyar›lma ve orgazm ile
CSA öyküsünün olup olmamas› aras›nda ise anlaml› bir
iliflki bulunamad›. 

Sonuç olarak CSA varl›¤›nda depresyon ve anksiyete-
den ba¤›ms›z olarak olumsuz cinsel etkilenmenin var ol-
du¤u ve bu durumun CSA öyküsü olan kad›nlar aras›nda
nadir bir durum olmad›¤› belirlenmifltir. CSA öyküsü olan
kad›nlarda belirlenen olumsuz cinsel etkilenme, cinsel ak-
tivitenin onlara geçmiflteki olumsuz cinsel deneyimlerini
hat›rlatmas› ve bu nedenle cinsel tutku ve romantizm ba-
k›m›ndan daha az yetenekli olmalar› ile aç›klanabilir. 

Çeviri: 
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‹nsan vajinas›nda sinir yo¤unlu¤u anatomik
da¤›l›m›n›n prospektif olarak incelenmesi

Pauls R, et al. Prospective study examining the anatomic distribution of nerve density in the human vagina.
J Sex Med 2006;3:979–987.

Kad›n vajinas›, taktil uyar›lma ile orgazma imkân vere-
bilecek flekilde yeterli bir sinirsel donan›ma sahiptir. An-
cak insan vajinas›nda sinir da¤›l›m›n› konu alan az say›da
anatomik çal›flma vard›r. Bu çal›flmada hem vajinal sinirle-
rin anatomik da¤›l›m› incelenecek hem de bu da¤›l›m›n
kiflinin demografik özellikleri ve seksüel fonksiyonlar› ara-
s›nda bir iliflkinin olup olmad›¤› de¤erlendirilecektir.

Genital organ prolapsusu nedeniyle vajinal cerrahi
planlanan, heteroseksüel aktif iliflkisi olan, yafl ortalamas›
50 (±12.8) y›l, 10’u premenopozal ve normal siklusa sa-
hip di¤erleri ise postmenopozal dönemde toplam 21 has-
ta çal›flmaya al›nd›. Diyabet ve nörolojik patolojileri olan-
lar çal›flmaya al›nmad›. Preoperatif demografik özellikler
kaydedildi ve FSFI ile seksüel skorlama yap›ld›. Planlanan
cerrahi s›ras›nda proksimal ve distal olacak flekilde ön ve
arka vajinal duvardan, apeks ve serviksden (hasta bafl›na
toplam 6 olmak üzere) tam kat duvar biyopsileri al›nd›.
Toplam 110 doku örne¤i elde edildi. Dokular standart his-
topatolojik ifllemlerden geçirilip hematoksilen-eosin ile ve
immünohistokimyasal ifllemlerden geçirilip S100 protein
immünperoksidaz ile haz›rland›. Her bir örnek için, bir bü-
yük büyütme alan›nda, büyük, küçük ve toplam sinir say›-
lar› hesapland›. 

Sinir da¤›l›m›n›n, apeks ve serviks de dahil olmak üze-
re vajinal duvar boyunca düzenli da¤›l›m gösterdi¤i ve si-
nir dokusunun her hangi bir alanda yo¤unlaflmad›¤› belir-
lendi. Epitelde sinir gözlenmedi. Yüzeyel ve derin (büyük
sinirler ço¤unlukla bu bölgede) submukozal tabakada ise
dengeli bir sinirsel da¤›l›m belirlendi. Yafl, vajinal maturas-
yon indeksi, organ sarkmas› derecesi, vajinal do¤um say›-
s› ve/veya histerektomi öyküsü gibi çeflitli demografik fak-

törler ile vajinal sinir da¤›l›m› aras›nda herhangi bir iliflki
belirlenemedi. Öte yandan, FSFI alan (istek, uyar›lma v.b.)
ve toplam skorlar› ile vajinal sinir yo¤unlu¤u aras›nda da
herhangi bir korelasyon belirlenemedi. Hastalar, kad›n cin-
sel ifllev bozuklu¤u olan (FSFI’ye göre grubun %57’si) ve
olmayan diye grupland›r›ld›¤›nda da toplam veya spesifik
sinir da¤›l›mlar› bak›m›ndan fark belirlenemedi.

‹statistiksel anlaml› olmasa da apeksde sinir yo¤unlu-
¤u azl›¤›n›n, proksimal k›sm›n ürogenital sinüsden, apek-
sin ise müller kanal›ndan geliflmifl olmas›na ba¤l› olabile-
ce¤i düflünüldü. Beklentilerin aksine vajen ön duvar›nda
artm›fl bir sinir yo¤unlu¤u belirlenemedi. Ancak bu çal›fl-
ma düzeninde, bu bölgeden tek bir biyopsi al›nm›fl olma-
s› dikkate al›nd›¤›nda, vajen ön duvar›nda G noktas› gibi
erojen bölgelerin olmad›¤›n› söylemek mümkün de¤ildir.
Yine bu çal›flmada, önceki bir çok çal›flman›n aksine, has-
talar›n östrojenizasyon düzeyi ve histerektomi geçirmifl
olmas› vajinal sinir da¤›l›m› üzerine etkili bulunmad›. Ça-
l›flman›n sorunlu noktalar›ndan biri de hastalar›n tümünün
herhangi bir düzeyde genital organ sarkmas›na sahip ol-
mas› idi. Bununla birlikte sarkma fliddeti ile sinir da¤›l›m›
aras›nda bir iliflki bulunamad›. Bu çal›flman›n sonuçlar›n-
dan biri de, tek bafl›na sinir da¤›l›m›ndan yola ç›karak cin-
sel fonksiyonlar›n iyi oldu¤unu veya cinsel ifllev bozuklu-
¤unun var oldu¤unu söylemenin olas› olmad›¤›; genital
sinir yo¤unlu¤unun, son derece kompleks bir olay olan
cinsel ifllev ile ilgili bir çok faktörden birisi oldu¤udur. 

Çeviri: 
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Kad›nlarda cinsel ifllev bozukluklar› (FSD) yaflla iliflkili,
progressif ve %30-50 gibi oldukça yüksek prevalansa sahip
bir durumdur. Pek çok endojen hormon (17 beta östrodiol,
testosteron, progesteron, prolaktin gibi) kad›nda cinsel ifl-
levleri etkileyebilmektedir. Endokrin bozukluklar›n yol açt›-
¤› cinsel flikayetler aras›nda; cinsel arzu ve istekte azalma,
cinsel iliflki s›ras›nda a¤r›, azalm›fl seksüel cevap, orgazma
ulaflmada zorluk ve genital duyuda azalma say›labilir. 

Spinal kord yaralanmas› (SCI) endokrin sistem üzerine
çeflitli yollardan etki etmektedir. Asl›nda seksüel disfonksi-
yon SCI sonras› s›k görülen bir flikayettir. Ayr›ca bu hasta-
lar›n ço¤u reprodüktif dönemdeki genç hastalard›r. Ancak
kad›nlardaki cinsel ifllev bozukluklar› spinal kord yaralan-
mal› erkeklere oranla çok daha az araflt›r›lm›flt›r. Günümüz-
de kad›n cinsel ifllev bozukluklar›yla ilgili birçok terapötik
çözüm bulunmaktad›r. Östrojen replasman›n›n SCI’l› kad›n-
larda nonnörolojik kad›nlara göre daha fazla yarar sa¤lama-
s› muhtemeldir. Ancak bu hastalardaki cinsel ifllev bozuk-
lu¤unda hormonal tedavi endikasyonlar› henüz araflt›r›lma-
m›fl bir aland›r. Do¤ald›r ki, SCI’l› kad›nlardaki cinsel ifllev
bozuklu¤u sadece hormonal de¤iflikliklere yada t›bbi has-
tal›klara ba¤l› de¤ildir. Ayn› zamanda psikolojik ve fizyolo-
jik faktörler de bu durumda rol oynamaktad›r. Örne¤in vü-
cut imaj›n›n kötülü¤ü, partnerin kad›n›n uyar›lmas›n› sa¤la-
mada yeterli rol üstlenmemesi de olaya etki etmektedir.

Araflt›r›c›lar bu çal›flmada; fertil ça¤daki SCI’l› kad›nla-
r›n kanlar›ndaki seksüel hormon de¤iflikliklerini ve sonra-
s›nda da hormonal durum ile cinsel ifllev bozuklu¤u ara-
s›ndaki iliflkinin araflt›r›lmas›n› amaçlam›fllar. Çal›flmaya
SCI’l›, 18-48 yafl aras› ve son dört haftada en az bir kez
cinsel iliflkiye girebilmifl kad›nlar al›nm›fl. Cinsel ifllevleri
de¤erlendirmede Female Sexual Function Index (FSFI)
sorgulama formu kullan›lm›fl. Birinci vizitte tüm kad›nlar
ayn› doktor taraf›ndan görüflmeye al›narak SCI öncesi ve
sonras› cinsel ifllevleri sorgulanm›fl. Tüm hastalar FSFI for-
munu doldurmufl ve cinsel ifllev bozuklu¤u olanlar› olma-

yanlardan ay›rdetmede 26,55 skoru cut off de¤er olarak
al›nm›fl. Hastalara menstrüel sikluslar›n›n 3. gününde hor-
monal de¤erlendirme yap›lm›fl. Kanda FSH, LH, prolaktin,
progesteron, östradiol, kortizol, SHBG, serbest T3, T4,
TSH, DHEA-S, serbest ve total testosteron ve androstene-
dion düzeylerine bak›lm›fl. Progesteron düzeylerine siklu-
sun 20-21. günü tekrar bak›lm›fl. Üç ay sonra hastalar tek-
rar vizit 1 deki de¤erlendirmeye al›nm›fl, FSFI formu dol-
durulmufl ve hormon düzeylerine bak›lm›fl.

48 hastadan 9’u (%18,7) çeflitli nedenlerle çal›flmadan
ç›kar›lm›fl, 39 (%79,8) kad›n çal›flmay› tamamlam›fl. Çal›fl-
man›n sonuçlar› de¤erlendirildi¤inde; ortalama yafl 33,5
(21-46), ortalama spinal kord hastal›k süresi 6,3 (1-17) y›l-
d›. FSFI formu de¤erlendirildi¤inde 1. ve 2. vizitler aras›n-
da önemli bir fark saptanmam›flt›. Hormonal durumlarda
6 hasta hariç, di¤erlerinde de¤ifliklik saptanmam›flt›.
Anormal hormonal de¤ifliklik gösteren 6 hastan›n 5’inde
en az bir cinsel ifllev bozuklu¤u belirlenmiflti. Ancak sek-
süel disfonksiyonu olan ve olmayan bireylerde hormonal
düzeyler aç›s›ndan istatistiksel olarak fark bulunmam›flt›.

SCI’l› kad›nlarda cinsel ifllevlerle ilgili flikayetler yüksek
oranda görülmesine ra¤men, bugüne kadar literatürde bu
hastalardaki hormonal de¤ifliklerle ilgili oldukça az say›da
çal›flmaya rastlanm›flt›r. Bu çal›flmada SCI olan kad›nlar›n
%63,3’ünde cinsel ifllev bozuklu¤u saptan›rken, hormonal
anormalliklerin efllik etti¤i hastalar›n oran› %21,7 olup
hormonal durum ve cinsel ifllev bozuklu¤u aras›nda
önemli bir korelasyon gösterilememifltir. Bu sonuçlara gö-
re bu hastalarda cinsel ifllevleri de¤erlendirmede seksüel
hormon düzeylerine bak›lmas› ilk basamak de¤erlendirme
için uygun görülmemektedir. Klinisyen öncelikle, bu has-
talarda cinsel iliflkiyi zorlaflt›ran üriner ve fekal inkonti-
nans, alt ekstremite spastisitesi, nöropatik a¤r› ve otono-
mik disrefleksi gibi fiziksel rahats›zl›klar› gidermeye çal›fl-
mal›, ayn› zamanda psikolojik faktörlerin fiziksel faktörler-
den daha fazla etki edebilece¤ini de gözönünde bulun-
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Kad›n cinsel ifllev bozuklu¤u ve spinal kord
yaralanmas› sonras› hormonal durum 

Lombardi G, et al. J Androl. 2007 May 9; [Epub ahead of print]
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durmal›d›r. Bu nedenle bu hastalar multidisipliner seksüel
rehabilitasyon program›na al›nmal›d›r. Ayr›ca bu konuda
gelecekte, hormonlar›n nörolojik iyileflmeye etkilerinin
araflt›r›laca¤› prospektif çal›flmalara ihtiyaç vard›r. 

Çeviri:
Op. Dr. Mehmet Ekinci
Baflkent Üniversitesi Alanya Uygulama ve Araflt›rma
Hastanesi, Üroloji Bölümü
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Orta yafl kad›nlarda cinsel aktivitenin
hormonlarla iliflkisi 

Gallicchio L., Schilling C., Tomic D., Miller S.R., Zacur H. And Flaws J.A., 
Climacteric 2007;10:132–142

Menopoz dönemine giren kad›nlarda cinsel aktivitenin
azald›¤› birçok çal›flmada gösterilmifltir. Fakat menopoz
sonras› cinsel yaflamla hormon düzeyleri aras›ndaki iliflki-
yi araflt›ran çal›flmalar çok azd›r. Cinsel yaflam›n hormon-
lar yan› s›ra, günlük yaflamdan, genel sa¤l›ktan ve ruhsal
durumdan etkilenebilece¤i de göz önüne al›n›rsa bunlar›n
cinsel aktiviteyle iliflkisinin araflt›r›lmas› faydal› olacakt›r.
Bu çal›flman›n amac› da orta yafl kad›nlarda cinsel fonksi-
yonlar ile hormon düzeyleri ve hastalar›n genel özellikleri
aras›ndaki iliflkiyi araflt›rmakt›r. 

Daha önce yap›lm›fl çal›flmalarda serbest testostero-
nun kad›nlarda libido art›fl›na sebep oldu¤u gösterilmifltir.
Bunun yan› s›ra östradiol seviyeleriyle iliflkisini gösteren,
hatta hormon seviyeleriyle hiçbir iliflkisinin bulunmad›¤›n›
da gösteren çal›flmalar vard›r.

Bu amaçla 45-54 yafl aras› 441 kad›ndan oluflturulan
popülasyonla çal›flmaya bafllanm›flt›r. Kat›l›mc›lar›n tüm
vücut öyküleri, ilaç kullan›mlar›, sigara-alkol kullan›m al›fl-
kanl›klar›, kiflisel özellikleri, adet ve do¤um öyküleri, kan
bas›nçlar› kaydedilmifl, özellikle sabah al›nan kan tetkikle-
riyle hormon düzeyleri de ölçülmüfltür. Tüm testler uygu-
land›ktan sonra kat›l›mc›lara cinsel aktivitelerini sorgula-
yan sorgu formlar› doldurulmufltur (Melbörn orta yafl ka-
d›n sa¤l›¤› projesinin kiflisel deneyim sorgulama formu-
nun k›salt›lm›fl versiyonu). ‘Kat›l›mc›lara cinsel yaflam›n›z-
dan ne kadar tatmin oluyorsunuz?’ sorusu sorulmufl, ce-
vap seçenekleri de ‘çok tatminkâr’, ‘oldukça tatminkâr’,
‘biraz tatminsiz’ ve ‘çok tatminsiz’ olmufltur. Bundan bafl-
ka ayr›ca ‘cinsel aktivite s›kl›¤›n›zdan memnun musunuz?’
sorusu yönlendirilmifl ve cevap seçenekleri de ‘daha s›k
olmas›n› isterdim’, daha seyrek olmas›n› isterdim’ ve ‘s›k-
l›¤› yeterli ve tatminkâr’ olarak belirlenmifltir. Menapoz
semptomlar›, depresyon semptomlar›, genel al›flkanl›klar›
vs. da gruplanarak skorlanm›flt›r.

Kat›l›mc›lar›n %24,5’i vaginal kuruluktan %56,2‘si s›-
cak basmalar›ndan flikayetçi olmufltur. Bu oranlar meno-
poz dönemindeki kad›nlarda daha yüksek oranlarda göz-
lenmifltir. Kat›l›mc›lar›n %13,4’ü cinsel aktivitelerinin biraz
veya çok tatminsiz oldu¤unu söylemifllerdir. Cinsel aktivi-
telerinin daha s›k olmas›n› isteyenlerin oran› %35,4 olur-
ken %6,1 daha seyrek cinsel aktivitede bulunmak istedi-
¤ini belirtmifltir. Bunun yan› s›ra cinsel aktiviteden genel
olarak duyulan tatminle cinsel aktivite s›kl›¤›ndan duyulan
tatmin aras›nda istatistiksel olarak anlaml› iliflki oldu¤u
tespit edilmifltir (p>0,001). Androjenlerle ve östrojenlerle
cinsel aktiviteden duyulan tatmin ve cinsel aktivite s›kl›¤›
aras›nda iliflki olmad›¤› tespit edilirken, total ve serbest
testosteron ile cinsel iliflki s›kl›¤›ndan duyulan tatmin ara-
s›nda istatistiksel olarak anlaml› iliflki tespit edilmifltir. Ay-
r›ca, genel sa¤l›k problemi olan, depresyon skoru yüksek
olan, vajinal kuruluk ve s›cak basmalar› flikayeti olan kat›-
l›mc›lar›n cinsel aktiviteden duyduklar› tatmin skoru düflük
olmufltur. Yafl, menopoz durumu, evli olup olmama, ›rk,
e¤itim düzeyi, hipertansiyon, sigara ve/veya alkol kulla-
n›m al›flkanl›klar›, vücut kitle indeksi ve fiziksel aktivite
durumu ile cinsel aktiviteler ve duyulan tatmin aras›nda
iliflki tespit edilememifltir.

Sonuç olarak kad›nlarda östrojen olmasa da testoste-
ronun daha s›k cinsel aktivite arzulanmas›nda etkili oldu-
¤u görülmüfltür. Perimenopozal kad›nlarda libidonun
azalmas› eksojen verilebilecek androjenlerle art›r›labilir fa-
kat bundan önce hastalar›n genel sa¤l›k parametreleri ve
psikolojik de¤erlendirmeleri de gözard› edilmemelidir. 

Çeviri:
Uzm. Dr. M. Ahmet Tunçk›ran
Baflkent Üniversitesi Alanya Uygulama ve Araflt›rma
Hastanesi, Üroloji Bölümü
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Persistan seksüel uyar›lma sendromu (PSAS), genital
stimülasyon ve/veya seksüel arzu olmaks›z›n spontan,
persistan ve yo¤un seksüel uyar›lma olarak tan›mlanm›fl-
t›r. Nadir bir yak›nmad›r. Ancak hastalar›n sosyal fonksi-
yonlar› ve günlük yaflamlar›n› olumsuz bir flekilde etkile-
mektedir. Pelvik bölgede güçlü bir bas›nç art›fl› oluflur ve
hastalar self-stimülasyonla bu bas›nc› azaltmaya ihtiyaç
duyarlar. Orgazm olduktan sonra bile semptomlarda s›k-
l›kla azalma olmaz. Bu durum seksüel istek art›fl› gibi de-
¤ildir. PSAS’l› hastada afl›r› pelvik zonklama ve seksüel is-
tek olmaks›z›n bas›nç art›fl› olur.

Olgu:
44 yafl›nda bayan hasta, 9 gebelik, 5 do¤um yapm›fl.

Hasta 5-6 ay önce bafllayan polimenore, hipermenore ve
dismenore flikayetleriyle baflvurdu. Uterusun sa¤ taraf›nda
en büyü¤ü 9 cm olan leimyomatöz lezyonlar (3 y›ld›r sta-
bil) belirlendi. Hasta oral kontraseptif veya baflka bir hor-
monal tedavi alm›yordu. 5-6 ayd›r artan pelvik konjesyon
ve genital organlarda bas›nç art›fl›, buna ba¤l› olarak gün-
de yaklafl›k 15 kez self stimülayonla orgazma ihtiyaç duy-
ma rapor edildi. Hastada belirgin stres vard› çünkü self-
stimülasyon onun profesyonel ve e¤itsel sorumlulu¤unu
etkiliyordu. Genitoüriner flikayetleri yoktu. Hastan›n rutin
diyet al›m› sorguland›¤›nda hemen yaln›zca soya temelli
diyet ald›¤› ve bu durumun semptomlar›n bafllamas›ndan
yaklafl›k 1 ay önce bafllam›fl oldu¤u belirlendi. Abdominal
ve pelvik fizik muayene sonucunda fibroid bir uterus ve
servikste bulunan önceki konizasyon alan›na ait skar do-

kusu görüldü. Vulva, vajina ve rektuma ait Pap smearlar
anlams›z, LH ve FSH normal s›n›rlar içindeydi.

Tedavide diyet modifikasyonlar› ve destek tedavileri
uyguland›. Hasta, seksüel fonksiyonlar› da etkileyebilece-
¤inden dolay› uterustaki leimyomatoz de¤ifliklikler için
medikal veya cerrahi tedavileri redetti. 3 ayl›k takipte so-
ya al›m›n›n s›n›rlanmas›yla ve günde iki kere seksüel akti-
viteyle pelvik zonklama ve genifllemenin rahatlad›¤› gö-
rüldü. Buna ek olarak dismenore, hipermenore ve polime-
nore gibi menstrual flikayetlerin tümü çözüldü.

PSAS’l› hastalar, utanma ve suçluluk duygular› nede-
niyle, t›bbi yard›m aranmas›na direnç gösterirler. Henüz
tedaviler arzu edilen düzeyde de¤ildir. Baz› davran›fl te-
davileri ile baflar›l› seksüel yan›tlar rapor edilmifltir. Gele-
neksel olarak farmakolojik tedavi oral kontraseptifler, an-
tiandrojenler, antidepresanlar, anksiyolitikler, anestezik
jeller ve bunlar›n kombinasyonlar›n› içerir. Günümüzde,
etyolojinin ortaya konmam›fl olmas›ndan dolay›, henüz
herhangi bir küratif ajan bulunmamaktad›r.

Bu olgu, diyet de¤iflimiyle baflar›l› tedavi edilen ilk
PSAS’l› olgudur. Hormonal ya da diyete ba¤l› faktörler bu
hastal›¤›n nedeni olarak önceleri gösterilememifltir ancak
diyetten fitoöstrojenlerin azalt›lmas›yla bu hastada baflar›-
l› olunmufltur. Bu ilginç seksüel sendromun nedenini orta-
ya koyabilmek için daha ileri çal›flmalara ihtiyaç vard›r.

Çeviri:
Uzm. Dr. Bülent Sabri Keser
Harran Üniversitesi T›p Fakültesi, Üroloji AD
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Soya al›m›n›n artmas›yla iliflkili persistan
seksüel uyar›lma sendromu 

Amsterdam A, Abu-Rustum N, Carter J, Krychman M. Persistent sexual Arousal Syndrome Associated with Increased Soy Intake.
J Sex Med 2005; 2: 338-340
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Mundial Sa¤l›k Örgütü cinsel sa¤l›k ve üreme sa¤l›¤›-
n›, sadece üreme sistemi organlar›na iliflkin hastal›klar›n
olmamas› de¤il, kad›n/erke¤in güvenli ve doyurucu bir
cinsel yaflamdan zevk alma kapasitesini de içeren fiziksel,
mental ve sosyal iyilik durumu olarak tan›mlam›flt›r. 

Menopoz, yafllanan kad›n›n cinselli¤ini etkileyen anato-
mik, fizyolojik ve psikolojik de¤iflikliklerin oldu¤u bir dö-
nemdir. Dünya nüfusunun yaflam süresi uzad›¤› için, yafll›-
lar›n yaflamdan zevk almalar›n› sa¤lamak ve yaflam kalite-
sini gelifltirmek büyük bir sorumluluktur. Cinsel fonksiyon
sa¤l›k ve iyili¤in önemli bir göstergesidir. Doktorlar çeflitli
semptomlar›n bütüncül yaklafl›mla tedavileri hakk›nda bil-
gi vererek hastay› rahatlatmal›d›rlar. Yafllanma kad›n ve er-
kekte farkl›d›r. Hormonal de¤iflikliklerle menopoza geçifl
kad›nda daha k›sa zamanda geliflirken erkekte ise hormo-
nal de¤ifliklikler daha uzun sürede yavafl yavafl ortaya ç›-
kar. Ço¤u kültürlerde inan›lan cinsel aktif kad›n ve erkekle-
rin yafllanma ile cinsel ilgilerinde azalma oldu¤u görüflü
son çal›flmalarda reddedilmektedir. Orta yafl kad›nda cin-
sel de¤ifliklikler oldu¤unda, bunun yafllanmaya m› yoksa
menopoza m› ba¤l› oldu¤unun belirlenmesi önemlidir. 

Yafllanma ile ovaryan ve adrenal androjen üretimi aza-
l›r. Postmenopozal kad›nda dolafl›mdaki testosteron sevi-
yesi genç kad›ndaki seviyesine göre %70 azalmaktad›r.
Aksine ileri yafltaki erkeklerde düflüfl daha azd›r, kad›nda-
ki testosteron seviyesinden önemli ölçüde fazlad›r. Do¤al
menopoza geçiflte hormon seviyeleri inip ç›kabilir. Post-
menopozal dönemde dolafl›mdaki primer östrojen ös-
trondur. Ovaryan sentezin azalmas› ve periferal de¤iflimin
artmas› sonucu östron/östradiol oran› artar. 

Düflük testosteron düzeyi libidoda azalma, genel ola-
rak cinsel istekte azalma, cinsel fantezi yoklu¤u, cinsel
uyar›lma duyarl›l›¤›nda azalma, orgazm kapasitesinde
azalma, mutluluk hissi ve yaflam enerjisinde azalma ve
kas tonusunde kayba neden olabilir. 

Ulusal Sa¤l›k ve Sosyal Yaflam Survey analizlerine gö-

re, cinsel disfonksiyon prevalans› kad›nlarda (%43) erkek-
lerden (%31) daha yüksektir. Kad›nlarda cinsel istekte de-
¤ifliklik ve disparoni, erkeklerde ise erektil disfonksiyon en
s›k görülen flikayetlerdir. Yafllanma cinsel fonksiyonun ka-
litesini oldukça etkiler. 

Cinsel problemlerin tan› ve tedavisinde, öykü alma
çok önemli yer tutar. Sa¤l›k profesyonelleri ve hastalar,
cinsel konular› konuflurken anksiyete ve rahats›zl›k duya-
bilirler. Postmenopozal kad›n›n en büyük flikayeti libido
azalmas›d›r ve bu sorun nedeniyle sa¤l›k yard›m› aran-
maktad›r. Sa¤l›k profesyonelleri de¤erlendirme, e¤itim,
dan›flmanl›k ve tedavide önemli rol oynar.

Östrojen ve testosteron üretiminin düflüflüyle hormo-
nal geçiflin klinik olarak etkileri olur, böylece yaflam›n bu
dönemine kad›n›n uyum sa¤lamas› gerekir. Östrojen sevi-
yesinin düflmesi ile vaginada, pubik bölgede, labia majör-
lerde, bartholin bezlerinde atrofi ve vagina sekresyonun-
da azalma olur. Cinsel cevap döngüsünün, uyar›lma ve
plato faz›n›n süresi uzar, orgazm kapasitesi korunur. Tes-
tosteron, kad›n cinselli¤inin önemli bir komponentidir ve
dolafl›mdaki de¤iflen seviyesi menopoz sonras› psikolojik
ve cinsel de¤iflikliklerde önemli rol oynar. Kad›n› etkile-
yen a¤›rl›kl› flikayet, cinsel iste¤in azalmas›d›r. Hastal›k ve
ilaçlar, nöroendokrin ve vasküler sistem üzerine ayr› ayr›
etkileri ile cinsel disfonksiyona neden olmaktad›rlar. Me-
me kanseri kad›n›n beden imaj›n›, miyokard infarktüsü
cinsel aktiviteden korkma ve seyrinde de¤iflim gibi du-
rumlara yol açmaktad›r. Tip II diyabette lubrikasyonda, ve
cinsel aktivitede azalma görülür. Üriner inkontinans ve
histerektomi de cinselli¤i etkiler. 

Tedavide, seksüalite konusunda e¤itim ve cinsel akti-
viteyi engelleyen problemlerin veya belirtilerin t›bbi yöne-
timi yer al›r. Yafllanma ve menopozu olumlu görmek, sa¤-
l›kl› yaflam tarz›, stresi azaltma toplumsal giriflimler olup
kiflisel bak›m›n bir parças›d›r. Östrojen tedavisi disparoni-
ye ba¤l› vaginal kurulukta vaginal hücreleri, PH ve kan

Klimakterik y›llarda seksüalite 

S. Palacios, A.C. Tobar, C. Menendez. 
Maturitas The European Menopause Journal 43 Suppl. 1 (2002) S69-77
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ak›m›n› yeniledi¤i için çok yararl›d›r. Östrojen/androjen
tedavisi libidoyu artt›r›r ve orgazm, koitus s›kl›¤›, fantezi-
ler, uyanma ve cinsel istekte art›fla neden olur. Testoste-
ron tedavisinin yüzde k›llanma art›fl›, kilo alma, akne, me-
melerde geçici hassasiyet, tepe k›llar›nda kay›p, ciltte isi-
lik ve seste derinleflme yan etkileridir. Tibolon cinsiyet
hormonu ba¤lanan globulin seviyesini (SHBG) azalt›r ve
serbest testosteron seviyesi oldukça artar, böylece adre-
nal androjen üretimi uyar›l›r. Tibolonun postmenopozal
kad›nlarda cinsel fonksiyonu iyiye götürdü¤ü söylenebilir.
HRT’de testosteron kullan›m›n›n önemli bir rolü oldu¤u

belirtilmektedir. Bununla birlikte androjenlerin yafll›larda
kullan›m› deneme aflamas›ndad›r. Klimakterik y›llarda cin-
selli¤i etkileyen tedavilerin gereklili¤i ve etkileri tart›fl›l-
maktad›r. Menopozal androjen replasman tedavisinin,
düflük cinsel aktivite/libidodan flikayet eden ve HRT kul-
lanmakta olan kad›nlarda dikkatli bir dozda kullan›lmas›
uygun görülmektedir. 

Çeviri:
Arafl. Gör. Dr. Ergül Aslan, Prof. Dr. Nezihe K›z›lkaya Beji
‹.Ü. Florence Nightingale Hemflirelik Yüksekokulu
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Alt üriner sistem semptomlar›n›n kad›n›n fiziksel, sos-
yal ve cinsel yaflam› üzerinde büyük etkisi vard›r. Alt üri-
ner sistem semptomlar›n›n cinsel aktiviteyi etkilemesi de
söz konusudur. Ayr›ca cinsel aktivite de alt üriner sistem
semptomlar›n›n ortaya ç›kmas›nda etkili olabilir. Çal›flma-
n›n amac›; bir y›l içinde orta yafl kad›n popülasyonunda alt
üriner sistem semptomlar›n›n cinsel fonksiyonu ne dere-
cede etkiledi¤ini ya da cinsel fonksiyonun alt üriner sis-
tem semptomlar›n› ne ölçüde etkiledi¤ini belirlemektir. 

Danimarka Sicil / Kay›t Sisteminden randomizasyon
yap›larak yafllar› 40–60 aras›nda olan 4000 kad›na anket
formu gönderildi. Bristol Alt Üriner Sistem Semptomlar›-
na ‹liflkin Kad›n Sorgulama formunu (Bristol Female Ques-
tionnaire on lower urinary tract symptoms-BFLUTS) ce-
vaplayan 2860 kad›na bir y›l sonra benzer anket formu
tekrarland›. ‹kinci anket formunu da tamamlayan 2284 ka-
d›n çal›flma kapsam›na al›nd›. 

‹lk anket formunu dolduran kad›nlar aras›nda 158 ka-
d›n›n cinsel iliflkisi yoktu. Bir y›l sonra bunlar›n 49’unun
cinsel iliflkisinin halen olmad›¤› belirlendi. 2126 kad›n›n
2046’s› çal›flma süresi içinde cinsel yönden aktifti. Alt üri-
ner sistem semptomlar› olan kad›nlar, alt üriner sistem
semptomlar› olmayan kad›nlar ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda urge
inkontinans› olan kad›nlarda cinsel aktivitede bulunmama

oran›n›n 3,7 kez daha fazla oldu¤u bulundu. Alt üriner sis-
tem semptomlar› olan kad›n grubunda cinsel yönden
inaktif olanlar›n say›s› istatistiksel aç›dan anlaml› olacak
flekilde 6 kez daha fazla oldu¤u saptand›. Cinsel yönden
inaktif olan kad›nlarda, cinsel aktivitesi devam eden ka-
d›nlar ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda bu kad›nlarda urge inkonti-
nans gibi alt üriner sistem semptomlar›n›n daha fazla ol-
du¤u görüldü. Cinsel iliflkiye devam eden kad›nlarda cin-
sel inaktivitesi devam eden kad›nlar ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda,
urge inkontinans prevelans›nda azalma olan kad›n oran›-
n›n 2,3 kat daha fazla oldu¤u bulundu. Ancak bu iliflki an-
laml› bulunmad›. Cinsel yönden inaktif olma durumu ile
alt üriner sistem semptomlar›n›n ortaya ç›kmas› aras›nda
anlaml› bir iliflki saptanmad›.

Çal›flmada, bulgular cinsel aktivite ve alt üriner sistem
semptomlar› aras›nda yak›n bir iliflki oldu¤unu destekle-
mektedir. Ancak cinsel aktivitenin alt üriner sistem semp-
tomlar›n›n ortaya ç›kmas›na neden oldu¤u yönündeki hi-
potez do¤rulanmam›flt›r.
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