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S U N U S

Degerli Meslektaslarim,

Androloji Bilteni’'nin online yapilanma calismalari 56. sayi itibari ile tamamlanmis olup, 57. sayi da
tarafiniza online olarak ulastiriimaktadir. Yaklasik 15 yildir basili materyal olarak liyelerimize ulas-
tinlan Androloji Biilteni, glinimiizdeki iletisim formati geregi elektronik ortamda yayin hayatina

devam edecektir. Tum meslektaslarimiza faydali olmasini dilerim.

Tark Androloji Dernegi'nin, androloji alanindaki giincel haberler, olgu tartismalari, hasta bilgilen-
dirme sayfasi gibi alt bélimlerden olusan web sayfasi da yaklasik 11 yildir hizmet vermektedir. An-
cak gerek yazilim gerekse icerik yoniinden yenilenen site, 14.06.2014 tarihinden itibaren www.
androloji.org.tr adresinden kullanima acgilmistir. Olasi katkilarinizin ilgili linklerle tarafimiza iletil-

mesinin, web sayfasinin glincelligi acisindan faydali olacagini vurgulamak isterim.

Yogun bir bilimsel aktivite dénemi gecirdigimiz 2014 yilinin ilk yarisindaki nemli organizasyon-
lardan olan 9. Avrasya Androloji Zirvesi, 25-26 Nisan 2014 tarihinde St. Petersburg’da, 6 tlke-
den 150 katilimc ile basarili bir sekilde gerceklestirilmistir. Siyasi ve ekonomik olarak sikintili bir
cografyada, Ust diizey basarili bir toplantinin diizenlenmesi diger Ulke katihmcilarinin nezdinde
oldukca takdir toplamis ve memnuniyet yaratmistir. Sizlerin geri bildirimleri ile her y1l daha fazla
katilimcr ve kalitesi ylksek olarak diizenlenen bu toplantilarin, Tirk Androloji Dernegi’nin ulusla-

rarasl platformda prestiji agisindan énemli oldugunu belirtmek isterim.
izin dénemi olan yaz aylarindan sonra 2014’tin ikinci yarisinda goérismek dilegiyle...

Prof. Dr. Selahittin Cayan
Tiirk Androloji Dernegi Baskant



EDITOR KOSESI

Degerli Meslektaslarim,

Sicak yaz giinlerinde akademik toplantilar azalirken, elektronik ortamda kolayca ulasabileceginiz
Androloji bulteni sizlerin begenisine sunulmaktadir. Bu sayimizda, tekrarlayan priapizm T. Turan
tarafindan; prematur ejakilasyon tedavisinde sik¢a recete etmeye basladigimiz dapoksetin etkin-
ligi agisindan yeni bilgiler H. Erol tarafindan hazirlandi. BPH ve AUSS arasindaki iliski Y. Akin ve E.
Yeni ile tekrar degerlendirildi. Erkek cinsel saghgi konusunda sectigimiz glincel makale konu bas-
liklar ise: PDES5] ilag kullanimina hastalarin gésterdigi uyum, serum irik asit artisinin ED {izerine
risk olusturmasi, psériazis ve genital sigil sonrasi ereksiyon sorunlari, sisirilebilir protezlerde rezer-
vuar yerine bagli farkhliklar; deneysel calismalar arasinda da Tip2 DM sonrasi androjen replasmani

ve fosfodiesteraz tip4’e bagli mesane boynu relaksasyonu ile ilgilidir.

Erkek Greme sagligi béliminde oldukga ilging bir konu; S. Goértr, HIV virlisi sonrasi erkek inferti-
litesine ait sorunlari ele aliyor. Klinik uygulamalarimizda sikga tercih ettigimiz sperm kriyoprezer-
vasyonu ve fertilizasyon basarisindaki rolii G. Tunal tarafindan hazirlandi. Klinisyen olarak biraz
g6z ardi ettigimizi distindigimuz bir baslik, infertilite sorununun psikosekstel etkileri N. K. Beji
ve ark. tarafindan incelendi. Bu alanda islenen glincel makale basliklar ise: Transyag asidi iceren
besinler ve sperm kalitesi iliskisi, viicut kitle indeks ile degisebilen sperm analizleri, yasin varikosel
cerrahisi planlarken énemi ve azoospermik erkeklerde FSH hormonun degerlendirilmesi olarak

siralanmaktadir.

Kadin cinsel saglig1 bélimiinde ise E. Aslan transseksualite konusunu ayrintili olarak inceliyor.
Guncel makale basliklar arasinda konu secimimiz: Gestasyonel DM olan hastalarda cinsel fonksi-
yon bozukluklari, tibbi-cerrahi gebelik sonlanmalari sonrasi yasanan cinsel sorunlar, demir eksikli-

gine baglh anemilerde ve kadinda psdriazise bagl problemler olmustur.
Gizel bir yaz dileklerimizle,
Saygilarimizla,

Prof. Dr. Baris Altay

Genel Yayin Yénetmeni
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Primer prematiir ejakulasyonu olan hastalarda sertralin ve davranis terapisinin
semen analizi lizerine olan etkilerinin karsilastiriimasi
Ceviri: KGseoglu E, BalCi M, ATAN A .....oouoiiieeeee ettt sttt b et ebeeaes

Akut faz Peyronie hastaliginin traksiyon cihaziyla tedavisi:
USG korelasyonlu non-randomize prospektif kontrollii bir ¢alisma
CeViri: ClESIZ INC, AYIN M....oiuiiiieeeeeee ettt ettt et a e bt e a et e st e bt e b e et en e e st ebeebe s eneeneeneebenaeneeneeaen
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inflamatuvar faktérlerle degerlendirilmesi
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Sisirilebilir penil protez implantasyonunda rezervuar yerlestirilme yeri hakkinda retrospektif calisma
Ceviri: Kalkanli A, AYIN M ..ottt sttt b ettt b e bt b e bttt eneeaes

Serum {irik asiti erektil disfonksiyon riskini predikte etmektedir
(@ T =T e [T R

Remisyondaki sizofren erkeklerde seksiiel fonksiyon bozuklugu
(@ T Y < I TR

Erkeklerde genital sigile bagl seksiiel disfonksiyonu arastiran prospektif kesitsel galisma
Ceviri: Kalkanli A, AYIN M ettt ettt b e e bttt b e sb et b e bbbt ebe s

Vi
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YAZIM KURALLARI

10.

11.

Vil

Androloji Bulteni, Turk Androloji Dernegi’nin resmi yayin organi olup, ¢ ayda bir yayinlanir.

Biltenin amaci, erkek ve kadin cinsel sagligi, erkek infertiltesinde sirekli bilgi akisini saglamaktir. Biiltende
kongre ve konferans bildiri 6zetleri, literatlr 6zetleri ve derlemeler yayinlanir. Tek satir araligiyla ve 12 punto ile
hazirlanmalidir.

Yayin icin yazi génderen yazarlar, yazilarin geviri iceriginden sorumludurlar.

Biiltene génderilen yazilar, anlam ve yazim kurallari ydniinden incelenecektir. Yayin kurulu yazilarda diizenleme-
ler yapabilecektir.

Biiltene goénderilecek glincel makale &zetlerinin akici bir ceviri ile Turk Dil Kurumu Tirkce sézIGgu ve yazim
kurallarina uygun olarak yazilmasi gereklidir. Yazilarda bilimsel icerigi bozmayacak sekilde kisaltmalar ve diizelt-
meler yapma hakki yayin kuruluna aittir.

Yazida kullanilan tablolar numaralandiriimall, baslik icermeli, tablo altinda gerekli agiklama yapilmall, yazi icindeki
yerleri belirtiimelidir.

Sadece standart kisaltmalar kullaniimahdir. Baslikta kisaltma kullanilmamalidir. Kisaltma standart bir Slcim
birimine ait degilse, metinde ilk kullanildig1 yerin éniinde kisaltmanin ait oldugu tam terim bulunmalidir.

Derlemelerde kaynaklar, metinde gecis sirasina gére numaralandirimalidir ve NLM’nin ‘Index Medicus’'ta
kullandig1 format esas alinarak hazirlanmis asagidaki érnek stiller kullaniimaldir.

1. Dergiler: 1) Yazarin soyadi ve isimlerinin bas harfleri (nokta); 2) Yazinin bashgi (ilk harf disinda tamamen kiigtk
harfle) (nokta); 3) Derginin adi veya Index Medicusa’a gore kisaltiimis sekli; 4) Yayinlandig yil (noktali virgtil); Cilt
numarasi (arabik) (iki nokta Ust Ulste ve bosluk); ilk sayfa (tire) son sayfa (nokta). Ornek: Levine LA, Estrada CR,
Storm DW, Matkov TG. Peyronie disease in younger men: characteristics and treatment results.; ] Androl. 2003
Jan-Feb;24(1):27-32.

2. Kitaplar: 1) Yazarin adi (nokta); 2) Kitabin adi (nokta); 3) (Varsa) kaginci baski oldugu (nokta); 4) Yayinlandigl
sehir (Birkag taneyse yalnizca ilki) (virgul); 5) Yayinevi (virgil); 6) Yayinlandigi yil (noktali virgiil ve bosluk); 7) ilk
sayfa (tire) son sayfa (nokta). Ornek: Culley Carson, Roger Kirby, Irwin Goldstein.; Textbook of Erectile Dysfunc-
tion Oxfort, Isis Medical Media, 1999; 133-140.

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

Gulncel makale 6zetlerinde makale bashginin altina orijinal literatiirlin yazari, yayinlandigi dergi yil ve dergide-
ki sayfa numarasi; makale sonuna ise 6zetleyenin adi -soyadi, galistigl kurum belirtilmelidir. Orjinal literattiriin
kaynak formati, Medline ile birebir olmalidir.

Yazarlar TTB ve YOK Bilimsel Arastirma ve Yayin Etigi ilkelerine uygun davranmalidir.

Yazilar “Word for Windows” formatinda, e-posta ile androloji@androloji.org.tr adresine génderilmelidir.



Derleme

ERKEK CiNSEL SAGLIGI

Tekrarlayan (arahikli) priapizm

Dr. Aykut Baser, Prof. Dr. Tahir Turan
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji AD

Cinsel istek veya bir uyari olmaksizin 4 saatten uzun
stiren ereksiyon Priapizm olarak adlandinimaktadir. Keli-
me olarak kokenini eski Yunan medeniyetinde yasadigl
varsayilan kral Priapus’tan almakta olup, modern tip lite-
ratiirinde ilk olarak 1845 yilinda Tripe tarafindan Lancet
dergisinde yayinlanmustir (1). Tekrarlayan priapizmin tani-
mi ise 1980 yilinda Emond tarafindan orak hiicreli anemi
olgulan esliginde yapilmistir (2).

Priapizm olgularina troloji pratiginde ¢ok sik rastlan-
mamakla birlikte, ereksiyonun baslangici ile mudahe-
le arasinda gecen zaman énemli oldugundan, olgularin
dogru tamimlanmasi ve kalici erektil disfonksiyona neden
olmayacak sekilde zamaninda tedavi edilmesi cesitli zor-
luklar icerebilmektedir. Priapizm patofizyolojik olarak 3 alt
grupta incelenmektedir :

1. Iskemik diistik akimli priapizm,

2. iskemik olmayan yiiksek akimh priapizm,

3. Tekrarlayan aralikli priapizm.

Tekrarlayan priapizm olgularinda, tekrarlayan istemsiz
ereksiyonlar ve bunlarin arasinda detlimesans periyotlari
gorulmektedir. Genellikle iskemik, yani agr ile birlikte olan
bu ereksiyonlar 3-4 saatten az siirmekte ve cogunluk-
la uykuda olusmaktadir. Uzamis ve agrnl nokturnal penil
ereksiyonlari taklit eden bu olgularinin tgte birinde erek-
siyonlarin siire ve sikhgl zamanla artis gdsterebilmekte
ve acil midahele endikasyonu olusmaktadir. Tekrarlayan
priapizm, orak hiicreli anemi (OHA) olgularina 6zgu olma-
yIp, cesitli hemoglobinopatiler, multip] myelom, 16semi
gibi hematolojik hastaliklarin seyrinde gorilebilmektedir.
Eriskin yastaki olgularin cogu idiyopatik ve nadiren de n6-
rojenik sebeplere bagl olarak ortaya ¢cikmaktadir. Ayrica,
iskemik priapizm gelisen her hasta tekrarlayan priapizm
acisindan da risk altindadir (3).

Molekiler temelleri ve patofizyolojisi net olarak bi-
linmemekle birlikte, muhtemel mekanizmalar; cesitli ne-

denlerle olusabilen anormal molekil sinyalizasyonunun

neden oldugu artmis diiz kas gevsemesi, peniste azalmis
vazokonstriiksiyonla sonucglanan nitrik oksit (NO) imba-
lansi ve fosfodiesteraz tip 5 (PDE5) disregtilasyonu olarak
tanimlanmaktadir (4).

Tanida anamnez, fizik muayene ve laboratuar tet-
kikleri sonrasinda yapilan korporeal aspirasyon ve kaz
gazlar analizi akut dénemde yapilmasi gereken stan-
dart yaklasimlardir. iskemik olgularda hipoksi (PO2 < 30
mmHg), hiperkapni (PCO2 >60 mmHg) ve asidoz (pH <
7.25) tespit edilir. Ayrica tam kan sayimi, koagulasyon
profili, hemoglobin elektroforezi ve serum LDH &l¢imu
hematoljik problemlerin varligindan siiphe edildiginde
yapilmalidir. Penil renkli doppler ultrasonografi ile ka-
vern6z arterlerde akim gortlmemesi iskemik priapizm
tanisini dogrular.

Korporeal fibrozis agisindan kritik zaman aralig1 4-24
saat oldugundan, istemsiz ereksiyonun uzun sirdigi
olgularda iskemik priapizm tedavisinde oldugu gibi kor-
poreal irrigasyon ve alfa adrenerjik agonist injeksiyonu
uygulanmalidir. Bu amacgla fenilefrin 100-200 mcg/ml
konsantrasyonda hazirlanarak (100 mcg/ml icin: 10mg/
ml amp den 1 cc + 99 cc serum fizyolojik eklenir) toplam
maksimum doz 1 mg’1 asmayacak sekilde 5-10 dakika
araliklarla 0.5-1 cc olarak uygulanabilir. Bu tedavinin muh-
temel yan etkileri bas agrisi, bas dénmesi, hipertansiyon,
tasikardi, refleks bradikardi ve kardiyak aritmidir (5).

Ayrica OHA ve malignite olgularinda destek tedavisi
olarak hidrasyon, analjezikler, bikarbonat, oksijen tedavisi
ve kan transflizyonu yapilabilir.

Tekrarlayan priapizm olgularinda akut dénemin te-
davisini takiben ileriye yonelik olarak ndbetlerin tekrar-
lamamasi acisindan birtakim onleyici tedavi protokolleri
onerilmektedir. Bu amacla kullanilan ilaglar, dolasimdaki
testosteron miktarini azaltmaya ydnelik hormonal ve ka-
verndz diiz kas tonusunu artirmaya yonelik ilaglar olarak

temelde iki grupta incelenebilir.
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Hormonal tedavi

Gunimuzde androjenlerin nokturnal ereksiyonlarin
olusumunda 6nemli bir rol oynadig) bilinmektedir. Tes-
tosteronun inhibisyonu {izerinden tekrarlayan priapizm
olgularinda ereksiyonlarin tamamen veya kismen 6nlen-
mesine yonelik cesitli tedavi protokolleri tanimlanmistir.
Bu gruptaki ilaglarin sekstel gelisim ve epifiz kapanmasi
Uzerine olan etkileri kullanimlarini sinirlandirmaktadir. Bu-
nunla birlikte uygun dozlarda ve secilmis olgularda tekrar-
layan priapizm tedavisinde 6nerilmektedirler.

GnRh Analoglari: Goserelin ve luprolid asetat aylk
enjeksiyon dozlarinda olgu bildirimlerinde kullanilmistir
(6,7). Yan etkileri nedeni ile tedaviyi birakma oranlari ytk-
sektir. Ayrica ilkemizde priapizm tanisi ile sosyal glivenlik
kapsaminda recete edilmeleri mimkutn degildir.

Antiandrojenler: Bikalutamid giinde 50 mg veya giin-
de 3 kere flutamid 125-250 mg kullanilan olgu bildirimleri
vardir (8). Tedavi surresi genellikle 2 ay ile 2 yil arasinda de-
gismektedir. Potansiyel yan etkileri nedeni ile kullanimlari
sinirhidir ve bu ilaglarin da priapizm tanisi ile sosyal gtiven-
lik kapsaminda recete edilmeleri mimkiin degildir.

Dietilstilbestrol: Tekrarlayan priapizm olgularninda
5 mg/gln dozunda 2 hafta sire ile kullanildiginda etkin
oldugu yapilan plasebo kontrollii randomize calismalarla
gosterilmistir (9, 10). Ancak olgularin yarisinda tedavinin
kesilmesi ile tekrar ereksiyonlar gorulmustur. Kardiovaski-
ler yan etkileri ostrojenlerin uzun sureli kullanimini sinir-
landirmaktadir.

Ketokonazol: Testosteron sentezini stirrenal bezler ve
testis Uzerinden inhibe etmesi nedeni ile tekrarlayan pria-
pizm olgularinda (OHA ve idiyopatik) prednizon ile birlik-
te kullanilmustir (11,12). Yaslan 17-45 rasinda degisen 17
tekrarlayan priapizm olgusunda (12 idiyopatik ve 5 OHA)
yapilan bir calismada ketokonazol baslangicta 2 hafta bo-
yunca 2x200 mg/giin ve prednizon 5 mg/gin uygulan-
mis ve daha sonra ketokonazol tek basina 200mg/gln
6 ay boyunca gece verilmistir. Olgularin 16 sinda (%94)
baslangi¢ tedavisi ile priapizm ndébetleri erken dénemde
kaybolmus ve 14 olgu (%79) 6 aylik tedavi sonrasi tedavi-
ye devam etme ihtiyaci hissetmedigini belirtmistir. Olgu-
larda tedavi 6ncesi ve sonrasi serum testosteron diizeyleri
arasinda anlamli fark saptanmamustir. Yazarlar gece alinan
200 mg ketokonazolun serum testosteron diizeylerini sa-

dece gece boyunca 6-8 saat slre ile suprese edecegini ve
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hormonal tedavinin istenmeyen yan etkilerini en aza indi-
recegini bildirmektedir (11,12).

Finasterid: OHA olgularinda etkin oldugunu goste-
ren calismalar mevcuttur. Yaslarl 15-53 arasinda degisen
ve tekrarlayan priapizmi olan 35 OHA olgusunda %46
oraninda ereksiyonlarin tamamen o6nlenmesi mumkin
olmustur. Finasterid 5mg/giin dozunda baslanarak 40
glin ara ile doz ilk énce 3 ve daha sonra 1 mg/giin olarak
uygulanmistir. Yazarlar addlesan ve eriskin yastaki olgular
icin en etkin dozlarin 3-5 mg/glin oldugunu bildirmislerdir
(13). Sekstel disfonksiyon ve jinekomasti en belirgin yan
etkileridir.

Cocuk yas grubunda yapilan ve 5 OHA olgusunu ice-
ren bir calismada ise 1 mg/giin dozunda oldukga etkin ol-

dugu gosterilmistir (14).
Kavernoz diiz kas tonusunu artiran ilaclar

Alfa adrenerjik agonistler: Oral olarak aksam ve sinirli
dozlarda kullanilan psédoefedrin (60 mg/giin) ve etilef-
rinin (50-100 mg/gtin) tekrarlayan priapizm olgularinda
%72 oranina kadar etkin oldugu gosterilmistir (15, 16). Bas
agrisi, tasikardi ve hipertansiyon gibi ciddi olabilen yan et-
kileri mevcuttur.

Terbutalin: Beta 2 agonist olarak kavernz diiz kas to-
nusunu artirmasi ve ayrica kavernéz dokularda gecirgen-
ligi degistirerek sinlizoidlerde plazma akimini artirmasi
nedeni ile tekrarlayan priapizm olgularinda tavsiye edil-
mektedir. Randomize ve kontrolll olarak yapilan 2 calis-
mada, oral olarak alinan terbutalinin 5-10 mg/glin dozun-
da %36-42 oraninda etkin oldugu gosterilmistir (17,18).
Carpinti, bas agrisi, sicak basmasi, uyuklama ve bulanti
muhtemel yan etkilerdir.

Digoxin: Plasebo kontrolll, ¢ift-kor olarak yapilan bir
calismada 0.25-0.5 mg/gilin dozunda cinsel istek ve pe-
nil rijiditede azalmaya neden oldugu gosterilmistir (19).
Bulanti, kusma, konflizyon, basagrisi, gérme bozukluklari,
jinekomasti ve aritmi gibi yan etkileri mevcuttur.

Baklofen: Gama aminobiitirik asit (GABA) reseptor ak-
tivitesini degistirerek ereksiyonu inhibe etmektedir. Ozel-
likle spinal kord yaralanmasi ve multipl skleroz gibi néro-
jen etyolojili olgularda tavsiye edilmektedir. Oral olarak
40-75 mg/ glin ve intratekal kullanimda ise 25 mikrogram
dozunda etkin oldugu goésterilmistir (20,21). Uyuklama
hali, konflizyon, bas dénmesi, yorgunluk, bas agrisi, hipo-

tansiyon ve bulanti gibi yan etkileri mevcuttur.
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Gabapentin: Anti-epileptik, anti-konvdlsif bir ilag olan
gabapentin, kavern6z duz kas hucrelerinden kalsiyum ¢i-
kisint inhibe ederek diz kas gevsemesini azaltmakta ve
ereksiyonu inhibe etmektedir. Tekrarlayan priapizm ol-
gularninda giinde 4 x 400 mg dozunda baslanarak erek-
siyonlar 6nlenene kadar 2400 mg/glin dozuna kadar
cikilabilmektedir (22). Yan etkileri anorgazmi ve erektil
disfonksiyondur.

Fosfodiesteraz tip 5 (PDE-5) inhibitorleri: Priapizm
nedenleri arasinda PDE-5 enziminin disreglilasyonunun
rol oynadiginin anlasiimasindan sonra tekrarlayan pri-
apizm olgularinda ereksiyonlarin 6nlenmesine yoénelik
olarak sildenafil ve tadalafilin diisiik doz ve uzun stre kul-
lanimi arastinlmistir. Sildenafilin 25-50 mg/gln ve tada-
lafilin 5-10 mg glin asirt kullanimi ile idiyopatik ve OHA
olgularinda tekrarlayan ereksiyonlarin &nlenebilecegi
gosterilmistir (23-25). Tekrarlayan priapizm olgularinda
PDE-5 inhibit6rlerinin sabahlari ve penisin erekte olmadig|
dénemde alinmasi énerilmektedir. Tedavinin etkinliginin
genellikle 1 hafta sonra baslamasi nedeni ile bu siirede
hastalarin ek tedavi ihtiyaclarn s6z konusu olabilmektedir.

Priapizm olgularinda erken midahalenin énemi giin

gectikge daha iyi anlasiimaktadir. Priapizm 24 saaten uzun
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Prematiir ejakulasyon ve tedavide dapoksetinin yeri

Dr. Mehmet Sirin Ertek, Prof. Dr. Haluk Erol
Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Uroloji AD

Prematiir ejakiilasyon (PE) ve dapoksetin’den 6nceki

tedavi secenekleri

Erken bosalma (PE) erkek cinsel saghginin énemli bir
sorunudur. Erkek cinsel islev bozuklugu libido kaybi, erek-
til disfonksiyon ve premattir ejakuilasyon olarak gruplandi-
ginda PE, tanimindaki standart eksikligine ragmen, en sik
gorulen olarak bildirilmistir. Bircok arastirmaci bu tablonun
distik oranda bildirildigini ve gereginden az oranda teda-
vi edildigini distinmektedir (1). PE’'nin kiresel yayginhgi-
na yonelik calismalar, en azindan DSM-IV tanimlamasina
gore, genel toplumda % 4-39 arasi genis bir aralikta bildiril-
mektedir (2,3,4,5). Uluslararasi bir calisma ile 27500 kadin
ve erkekte gerceklestirilen GSSAB (Cinsel Tutum ve Dav-
ranislarin Kiiresel Calismasi) verilerine gére tiim yas grup-
larinda yaklasik %30 kuresel PE prevalansi rapor edilmistir.
Daha gtincel ve dogrudan PE konusunda tamamlanmis bir
calismada ise bu oran % 22.7 olarak bulunmustur (2).

PE ile ilgili iki resmi tanim yapilmustir. ilk resmi tanim
1980 yilinda Amerikan Psikiyatri Dernegi tarafindan ya-
pilmis ve DSM-3’de yayimlanmistir (6). 2000 yilinda da
tanim revize edilip DSM-4’de yayimlanmistir. DSM-4 ta-
nimina gére PE “minimal uyaridan sonra ve istenenden
daha erken, penetrasyondan énce veya hemen sonra ger-
ceklesen ejakilasyondur. Rahatsizlik ve sikinti yaratir, bu
durumu ilgili kisi istemli olarak kontrol edemez veya ¢ok
az kontrol edebilir” seklinde tanimlanmistir (7). 1993 yilin-
da da ikinci resmi PE tanimi Diinya Saglik Orgiiti (ICD-10)
tarafindan yapilmistir. Buna gére PE sevismeden yeterli
dizeyde zevk alacak kadar ejaktilasyonu geciktirememe
halidir. Ejakiilasyonun cinsel birlesmeden hemen 6nce ya
da birlesmenin hemen sonrasinda veya birlesmeyi sagla-
yacak diizeyde yeterli ereksiyon olmadan meydana gel-
mesidir. Tanima gére bir zaman sinirt vermek istenirse
birlesmenin baslangicindan sonraki 15 saniye icerisinde

ejakiilasyonun olmasi durumudur (8). Uluslararasi Cinsel

Tip Dernegi (ISSM) PE ile ilgili daha kapsamli yeni bir ta-
nim yapmustir. PE’'nin ilk kanita dayali tanimi: Ejakiilasyo-
nun hemen her zaman birlesmeden 6nce olmasi veya 1
dakikadan 6nce olmasi ya da hemen hemen daima vaji-
nal penetrasyonda ejakulasyonun geciktirilememesidir.
Bu durum birey icin hayal kirikligl, Giziintd, cinsellikten ka-
¢inma ve ruhsal sikinti yaratip bireyin sosyal iliskilerinde
sorunlar meydana getirmelidir. Bu tanimda diizenli cinsel
birlikteligi olan yasam boyu PE’li kisiler dikkate alinmuistir,
edinsel PE ile ilgili kanita dayali bir tanimlama i¢in objektif
verilerin olmadigina karar verilmistir (9).

Bu alanda ilk kez Waldinger ve arkadaslan tarafindan
1994 yilinda intravajinal Ejakiilasyon Latans Siiresi (IELT)
tanimi yapilmistir. Objektif dl¢lim icin tanimlanmis bu siire
cinsel birlesmeyi takiben ejakilasyona kadar gecen sureyi
tarif etmektedir (10).

PE, yasam boyu (primer) ve edinsel (sekonder) olarak
siniflandirihr (11). “Yasam boyu PE” ilk cinsel birlesmeden
itibaren vardir ve Smur boyu devam eder. Ejakiilasyon, va-
jinal penetrasyon saglanmadan 6nce veya saglandiktan
sonra 1-2 dakika icerisinde olmak lizere ¢cok hizl gercek-
lesir. “Edinsel PE” ise yavas yavas veya ani baslangicl ola-
bilir ve sorun ortaya ¢cikmadan énce ejakilasyon tamamen
normaldir. Ejakiilasyona kadar gecen zaman kisadir, fakat
genellikle yasam boyu PE'deki kadar hizli degildir. Son
zamanlarda PE siniflandinimasinda iki tanim daha ortaya
atilmistir (12). “Dogal degisken PE”, cinsel performansin
normal varyanti olarak kabul edilir. Ejakiilasyon her zaman
kisa degildir ve gercek bir patoloji olarak kabul edilmez.
Bu hastalar psikoterapiden fayda gorirler. “Prematiir ben-
zeri ejakilasyon bozuklugu”, ejakilasyon siiresi normaldir
ancak hastalar ejakulasyon sirelerinin kisa oldugunu san-
maktadirlar, gercek bir patoloji olarak gérilmez, prevalan-
s1 yiksek olmasina ragmen medikal tedaviden fayda gor-
mezler, psikoterapi fayda saglayabilir. Bu yeni tanimlar PE

tani ve tedavisinde yardimci olabilir ancak kesin rollerinin
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tanimlanmasi halen devam etmektedir (13).

PE'nin etyolojisinde psikolojik, ¢evresel, endokrin ve
noérobiyolojik faktorlerin etkili oldugu goésterilmistir. Cok
degiskenli ve karmasik bu etyoloji kanita dayal degildir
(2). Yasam boyu PE ile edinsel PE arasinda etyolojik agi-
dan fark oldugu spekiile edilebilir (2). Yasam boyu PE icin
kesitsel calismalar ve deneysel calismalar genetik bir pre-
dispozisyonu da isaret etmektedir (2). Ancak etyopatoge-
neze yonelik asil arastirmalar serotonerjik sistemin santral
ve presinaptik katkisinin fark edilmesi ile baslamistir (1).
Oysa edinsel PE icin performans anksiyetesi, psikolojik ve
iliski kaynakli problemler, prostatit, hipertiroidizm ve ilag
kullanimlarina yénelik gérusler bildirilmistir (2).

PE'nin tedavisinde de tanim ve etyolojideki belirsizli-
gin izlerini gérmek mimkiindir. Tarihsel olarak énceleri
PE’nin psikosomatik yonii nedeniyle, davranis ya da seks
terapisi ve bilissel tedavi gibi yontemler yaygin olarak kul-
laniimistir (14). Psikoseksilel davranissal yontemlerin ba-
sarisinin %45-65 gibi yiiksek basari oranlar oldugu ancak
etkinliginin uzun stirmedigi belirtiimektedir. Yapilan bir ¢ca-
lismada 3 yil takip edilen ve davranissal tedavi uygulanan
hastalarin %75’inde ilerleme kaydedilmedigi gbsterilmistir
(15).

Topikal anestezikler ile glandiler duyarligin azaltil-
masi yaklasimi da ilk kez 1940l yillarda yayimlanmistir
(16,17,18). Prilokain / Lidokain krem lisanssiz olarak halen
yaygin kullanilmaktadir. Aerosol anestezik sprey de PE’nin
birinci basamak tedavisinde lisanssiz olarak kullaniimakta
olup, yapilan bir calismada plaseboya gére IELT’yi 8 kat
arttirdig1 gésterilmistir. PE tedavisinde lisans almayi bekle-
mektedir (17). Bu lokal anestezik ajanlar istege bagli olarak
kullanimi agisindan ideal géziikse de basta genital uyu-
sukluk, hissizlik, erektil disfonksiyon olmak lzere hasta ve
partneri acisindan bircok sakincalari vardir (14).

Farmakolojik olarak ayrica fosfodiesteraz tip 5 inhibitor-
leri, bazi narkotik ajanlar, klomipramin ve alfa blokerlerde
arastirilan ve Uzerinde fikir birligi olusmamis secenekler-
dir (19,20,21). Fosfodiesteraz tip 5 inhibitorlerinin erektil
disfonksiyon tedavisindeki basarisina ragmen, PE de tek
basina kullanimini destekleyen sinirli veri bulunmaktadir.
Sildenafil ile degerlendirilen tek randomize, plasebo-kont-
rollQ, cift-kdr cok merkezli bir calismada IELT de 2.6 kat ar-
tis saptanmis ancak bu istatistiksel olarak plaseboya gore
anlamli bulunmamustir (22). Ayni hasta grubundan calisil-

mis anketlerde ejakiilasyon kontrold, gliven ve memnuni-
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yetinde bir iyilesme gdsterdigi de tespit edilmistir. Bu glin
icin sadece erektil disfonksiyon ve PE birlikteliginde kulla-
nimi dnerilmektedir.

Alfa blokerlerin seminal kanalin sempatik tonusunu
azaltarak bosalmay: geciktirdigi gosterilmistir (23). Trama-
dol santral etkili narkotik bir ajandir, opioid reseptor akti-
vasyonu, serotonin ve noradrenalinin geri alimini inhibe
ederek etkisini gosterir. Her iki grup ilacin PE ye etkinlikleri
olmakla beraber kullanimlari i¢in daha fazla calismaya ihti-
yag vardir. Su anda klinik uygulamalari tavsiye edilmemek-
tedir (24).

Asil devrim antidepresan olarak kullanilan serotonin
geri alim inhibitorlerinin ejakilasyona yonelik yan etki-
lerinin fark edilmesi ile yasanmistir (1). Norobiyolojinin
aydinlanmasina da imkan veren bu gelisme uzun yillar
bu ilaglarin endikasyon disi olarak kullaniimasina yol ag-
mustir. Bu ilaglar icerisinde 6zellikle selektif serotonin geri
alim inhibitéri (SSRI) grubu ilaglar prematur ejakiilasyon
tedavisinde yogun olarak kullanilmaktadir (25). Benzer
mekanizmayla etki eden SSRI'lar sitalopram, fluoksetin,
fluvoksamin, paroksetin ve sertralindir. Sistematik bir der-
leme ve meta-analiz temelinde, SSRI'larin IELT geometrik
ortalamasint 2.6-13.2 kat arttirdigi gérilmustir. Ayrica
paroksetinin, fluoksetin, klomipramin ve sertralinden Us-
tln oldugu saptanmustir (26).

Bosalma kontroliinlin supraspinal seviyede sinirsel
kontrol altinda oldugu ve serotonin (5-hidroksitriptamin,
5-HT) nérotransmitterinin rol oynadigl bilinmektedir. PE
patofizyolojisinde rol alan en az 3 serotonin alt reseptor-
lerinin (5-HT1a, 5-HT1b, 5-HT2c) mekanizmasi olduk-
ca karmasiktir (27). Su an kabul edilen goriis 5HT1b ve
5HT2c reseptorlerinin aktivasyonunun ejakiilasyonu ge-
ciktirdigi, 5SHT1a reseptdr aktivasyonunun ejakiilasyonu
aktive ettigi yonlindedir. PE'nin 5-HT1a reseptorlerinde
asirt duyarlilik ve 5-HT2c reseptorlerin duyarlhhiginda azal-
ma ile iliskili oldugu g&sterilmistir (28). Son zamanlarda
PE icin potansiyel bir genetik temelli arastirma ilgi odagi
olmustur (29). Bir serotonin tasiyici geninin (5-HTT) poli-
morfizminin, SSRI tedavisine yanit ile iliskili olabilecegi ka-
bul edilmektedir (30). Bu ilaglar, 5-HT tasiyicilar tarafindan
serotoninin aksonal geri emilimini bloke etmektedirler,
bdylece 5-HT nérotransmisyonu artmakta ve postsinaptik
membrandaki 5-HT2c reseptorleri uyariimakta ve ejaki-
lasyon gecikmektedir (2).

Ejakulasyon gecikmesi SSRI grubu (dapoksetin haric)
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ilag alindiktan birkag glin sonra baslar, fakat 1-2 hafta son-
ra daha belirgin hale gelir ve surekli kullanimda birkag yil
surebilir. Ancak etkinlik birkag yil muhafaza edilse bile ilaca
karsi duyarlilikta azalma 6 ay ile 12 ay arasinda gelisebilir
(19).

SSRI'larin sik gorilen yan etkileri arasinda bitkinlik,
sersemleme hissi, esneme, bulanti, kusma, agiz kurulugu,
ishal ve terleme vardir; bunlar siklikla hafiftir ve 2-3 hafta
icinde tedricen iyilesirler (19). Libido azalmasi, anorgazmi,
anejakilasyon ve erektil disfonksiyon da bildirilmistir.

Yukaridaki farmakolojik ajanlar arasinda etkinligine
ragmen yan etkileri nedeniyle SSRI'larin kullanimi sinirli
kalmistir. Yan etki disinda, bu tedavi seceneginin onaylan-
mamis olmasi ve “antidepresan” olarak bilinmesi bazi has-
talarda guivensizlik ve korkuya yol acarak nihayetinde %30
olguda ilag birakilmasi bildirilmistir (2).

PE tedavisinde kullanilacak ideal ilaglar kisa etki sire-
sine sahip olmalidir, uzun sureli kullanim olmadan her ilag
alminda ayni klinik etki elde edilmelidir ve yan etki orani
az olmaldir (31). Hizli emilmelidir ve hizla pik plazma se-
viyesine ulasmalidir. Ayni sekilde hizla elimine edilmeli ve
birikmemelidir (1). Bu 6zellikler, PE ilacinin “istendiginde”
kullanilmasina olanak saglayacaktir.

Boyle bir arayisin sonucunda ulasilan dapoksetin ait ol-
dugu SSRI grubundan famakokinetik ve farmakodinamik

farkhhgindan dolayi tercih sebebi olmustur.
Dapoksetin

Dapoksetin, PE tedavisine 6zgl gelistirilmis SSRI gru-
bundan bir ilagtir. Oysa PE tedavisinde yakin zamanda
kullanilan ve halen kullaniimakta olan SSRI (dapoksetin
hari¢) grubu ilaclar ilag yan etkisinden faydalanilarak endi-
kasyonsuz kullaniimaktadir (14,26). Dapoksetin bu amag
icin gelistirilmis farkli bir farmakolojik profile sahiptir ve is-
tege bagli dozaj icin uygun hale getirilen 6zelliklere sahip-
tir (32). Dapoksetin PE icin oral tedavi olarak tasarlanmis
glcld bir SSRI'dir. Hizli bir sekilde 1,5 saatlik bir Tmax ile
emilir maksimum plazma diizeyine yaklasik 1 saatte ulasir.
Yarilanma omri ortalama 30 dk olan bu ajan ¢cok ¢abuk
elimine olmaktadir (33).

Dapoksetin ve diger SSRI'larin farmakokinetik profille-
rindeki farkllik su sekilde 6zetlenebilir:

-Diger SSRI'larda kararli durum konsantrasyonuna ulas-
mak icin gecen sure birkac glin ya da hafta strebilir ancak

dapoksetin hizla, oral uygulamayi takiben emilir (34).

-Dapoksetin 30 mg veya 60 mg doz kullaniminda
doruk plazma diizeylerine yaklasik 1 saat icinde ulasilir
(35,30).

-Dapoksetin hizli elimine edilir; baslangic yarn émri
her iki doz i¢in (30mg, 60mg) yaklasik 1.4 saat iken diger
SSRI'larda yaklasik 4.21 saat olmaktadir (34).

-Dapoksetin 60 mg doz icin 21.9 saat ve 30 mg doz
icin 18.7 saatlik bir terminal yari dmriine sahiptir (35).

-Dapoksetinin birden fazla doz aliminda farmakokine-
tigi degismez ve 6nemli dl¢lide viicutta birikmesi beklen-
mez (35).

Faz Il calismalarda baslangicta 30 mg icin en uygun
doz tespiti yapilmis ancak gerekirse 60 mg (6nerilen en
yuksek doz) kullanilabilecegi 6nerilmistir. Farmakodinamik
calismalarda dapoksetinin cinsel iliskiden 1-3 saat 6nce
alinmasinin en uygun zaman oldugu belirtiimektedir (37).

Dapoksetin icin klinik kanitlarin alindigl calismalar
PE’nin kanita dayali taniminin éncesindeki déneme aittir
ve DSM-IV-TR kriterlerine gére diizenlenmistir (1). Ancak
olgularin %58’ ISSM’'nin yasam boyu PE kriterleri ile 6rtis-
mektedir (2).

IELT ve valide bir 6lcek olan PEP: Premature Ejaculation
Profile (PEP), hastanin PE derecesindeki degisimi yorum-
ladig1 “calisma baslangici ile karsilastirdiginizda PE soru-
nunuzu nasll tarif ederdiniz: ‘cok daha kotd’, ‘daha kotd’,
‘biraz daha kotid’, ‘degisiklik yok’, ‘biraz daha iyi’, ‘daha iyi’
ve ‘cok daha iyi”” sorusuna verilen cevaptir. Bunlardan
yegane Olculebilen olani IELT sonuglaridir. ISSM’nin tani-
mindan 6nceki cogu mevcut calismada 2 dakika kriteri
esas alinmistir. Ortalama IELT degeri tim olgularda her iki
doz ile de (30 ve 60 mg) plasebodan anlamli dl¢lide daha
fazla bir yikselme gostermistir. Hatta abartma riski tasi-
yan aritmetik ortalamaya kiyasla geometrik ortalamanin
daha konservatif olacagl diisiincesiyle yapilan degerlen-
dirmelerde de bu sonug teyit edilmistir. IELT’'nin ¢ok kisa
oldugu gruplarda da (1 dakikanin ve 30 saniyenin altinda)
dapoksetin etkin bir sekilde IELT seviyesini arttirmistir. Bu
parametrenin degerlendirmesinde 6nerilen standart, IELT
geometrik ortalamasinin calisma sonunda bazal degerle-
rin kag katina ¢iktigidir (2).

Dapoksetin ile 1958 hastay1 kapsayan iki, ¢ift-kor, ran-
domize, kontrollii calismalarin entegre analizi yayimlandi
(38). Dapoksetin 30 mg ve 60 mg'in plaseboya nazaran
IELT’yi anlamli derecede daha fazla arttirdig1 gésterilmistir.

30 mg ve 60 mg doz gruplarindaki hastalarin sirasiyla %51
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ve %58’inde ejakiilasyon kontrolinun iyilestigi bildirilmis-
tir. Her iki dapoksetin dozu da ilk dozdan itibaren etkin ol-
mustur. Bu iki calismanin alt analizinde cinsel iliskide kont-
rol ve tatmin duygusu bakimindan iki derece ya da daha
fazla artis (en kotlden en iyiye 1'den 5’e derecelenmis)
olan erkeklerin orani dapoksetin 30 mg ve 60 mg ile sira-
styla %36.3 ve %44.5 plasebo ile %15 olmustur (39).

Yine Hellstrom ve arkadaslar prematir ejakiilasyo-
nu olan ve yaslar 23-64 yil arasinda degisen 130 erkek
hastaya 2 hafta boyunca 60 mg ve 100 mg dapoksetin
vererek IELT'de plaseboya gore anlamli diizelmeler elde
ettiklerini bildirmislerdir(40).

Dapoksetin ve paroksetinin karsilastirildigr 340 erke-
gin dahil edildigi bir caismada hastalar 3 gruba ayrilarak
3 ay sureyle 60 mg dapoksetin, 20 mg paroksetin ve pla-
sebo verilmistir. [ELT dapoksetin alan grupta 38 sn’den
179 sn’ye, paroksetin alan grupta 31 sn’den 370 sn’ye ve
plasebo alan grupta 34 sn’den 55 sn’ye artmistir. Dapok-
setinin paroksetine gére daha az ve plaseboya gére daha
fazla etkin oldugu bulunmustur (41).

Dapoksetini PE tedavisinde IELT baz alinarak incele-
yen yedi calisma yakin zamanda yayimlanmistir. Krono-
metre ile Slglimle 9 ile 24 hafta arasinda degisen siirede
calisiimis ve ortalama IELT degerleri ortaya konulmustur.
Dapoksetin 30 mg ya da 60 mg ile tedavi edilen grupta
plaseboya oranla [ELT'nin tim olgularda arttig1 ve PE de
iyilesme sagladigl gorilmustir.

Kanita dayali yedi ¢alismadan biri olan McMahon ve
arkadaslarinin 1067 kisiyi kapsayan ve 12 hafta izlenen
cift kor randomize kontrollii calismasinda,dapoksetin veri-
len grupta baslangi¢ dozundan sonra IELT de anlamli artis
oldugu gdsterilmistir. Dapoksetin 30 mg (1.1 [0.45] -2.7
[2.68] dakika), 60 mg (1.1 [0.48]—3.0 [3.19] dakika) ve pla-
sebo (1.0[0.47] -1.8 [1.71]; P < 0.001) bulunmustur (42).

Dapoksetin ile fosfodiesteraz tip 5 inhibitorlerinin bir-
likte kullaniimasi ile ilgili tadalafil 20 mg ve sildenafil 100
mg ile yapilan calismada édnemli bir etkilesim goértilmemis-
tir (43).

Yan etki profili acisindan tipik olarak gastrointestinal
sistem ve santral sinir sistemi yan etkileri gézlenir. Bulan-
t1, diyare, bas agrsi, bas déonmesi, uyku hali, uykusuzluk,
halsizlik ve nazofarenjit en sik rastlanilan yan etkilerdir.
Klasik SSRI (antideprasan) aksine dapoksetinin cinsel is-
lev bozuklugu yan etkisi daha dusiktir. Tim yan etkiler

doz bagimlidir ve farmakokinetik profil ile uyumlu olarak
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1.3 saat (pik seviye siresi) baslayip 1.5 saat sirer ve hafif
orta siddettedir. Tedaviyi birakma oranlari plasebo, 30mg
gereginde, 60mg gereginde, 60mg giinlik icin %1, %3,5,
%8,8 ve %10°dur (2).Gereginde kullanim ile kronik seroto-
nerjik uyarilmanin olmamasi, serotonin reseptor duyarsiz-
lasmasini ve postsinaptik serotonin reseptorlerinin down-
reglilasyonunu 6nlemektedir.

Elektrofizyolojik ve hemodinamik olarak kardiyovasku-
ler bir risk olusturmaz. QT/QTc araligini uzatmaz. Bes ol-
guda gbzlenen senkop, vazovagal tabiattadir ve dozdan
3 saat sonra gozlenir, genellikle ilk doz sonrasinda bildiril-
mistir ve ortostatik manevralar veya damar icienjeksiyon
gibi girisimlerle iliskili bulunmustur. Bu anlamda vazovagal
(nérokardiyojenik) senkop ile iliskili olabilecegi séylenebilir.

Norokognitif glivenlik agisindan, depresyon tedavi-
sinde kullanilan SSRI grubu ilaglarin anksiyete, hipomani,
akathizi ve mood degisikligi riskleri hatta geng¢ popiilas-
yonda artmis intihar girisimi riski bildirilmekle beraber
dapoksetin’in nérokognitif yan etkileri bildirilmemistir (2).

Herhangi bir ila¢ etkilesimi de bildiriimemistir. Alkol,
alfa adrenerjik bloker ya da Fosfodiesteraz tip 5 inhibitori
ile birlikte kullaniminda farmakokinetiginde bir degisiklik
gozlenmemistir.

Dapoksetinin kullanimi izerine yayinlanan hicbir sag-
ik ekonomisi calismasi bulunmamaktadir. Dapoksetinin
ekonomik maliyeti yerel saglik yapisi, para birimi ve alter-
natif tedavi maliyetlerine gore degismekle beraber ajanin

onaylandig tim tlkelerde ayr ayn degerlendirilmelidir.
Sonuc¢

Dapoksetin (PriligyTM, Johnson and Johnson, Raritan,
N]J) 18-64 yas arasi erkeklerde erken bosalma tedavisinde
(PE) kullanilan 6zel olarak formiile edilmis lisansl ilk ve tek
urandur. Dapoksetinin kendine 6zgu bir farmakolojik ya-
pisi vardir, bu durum hasta icin buyuk kolaylk ve esneklik
saglayan istege bagl dozaj icin idealdir. Bugline kadar ya-
yimlanan klinik kanit dapoksetin 30 mg ya da 60 mg kul-
lanimi IELT de anlamli artis saglamustir. Dapoksetin PE icin
umut verici bir tedavi secenegidir ve kullanimi hasta cinsel
yasaminin kaliteli olmasini saglamaktadir (44). Su anda
dapoksetin toplam 10 Ulkede lisansh ilag olarak PE teda-
visinde kullanilmaktadir. Bunlar arasinda Avrupa (isvec,
Avusturya, Finlandiya, Almanya, italya ve Portekiz), Mek-
sika, Gliney Kore ve Yeni Zelanda bulunmaktadir (32,45).

Oral dapoksetin PE sikayeti olan 18-64 yas arasi erkek-
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lerin tedavisinde endikedir. Onerilen baslangi¢ dozu cinsel
iliskiden (24 saatte bir en fazla doz frekansi ile) 1-3 saat
o6nce 30 mg (su ile uygulanan)'dir. Doz etkinligi ve hasta
toleransina gére 60 mg ye (6nerilen en ytiksek doz) yuk-
seltilebilir. Her film kaph tablet 30 mg ya da 60 mg da-
poksetin hidroklorur icerir. A¢ veya tok karina kullanilabilir.
Dapoksetin siddetli karaciger yetmezIligi olan erkeklerde
ve glclu sitokrom P450 3A4 inhibitorleri (6rn; ketoko-

nazol, ritonavir, telitromisin), tiyoridazin, monoaminoksi-
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Primer premattir ejakulasyonu olan hastalarda
sertralin ve davranis terapisinin semen analizi Uzerine
olan etkilerinin karsilastiriimasi

Akasheh G, Sirati L, Noshad Kamran AR, Sepehrmanesh Z
Urology 2014, 83: 800-4

Primer premattr ejakllasyon (PE), cinsel iliskinin her
zaman ya da neredeyse her zaman, tim kadinlarla ya da
neredeyse hepsiyle 1 dakika siirmesi ve hayat boyu de-
vam etmesidir. PE, en sik gorilen erkek cinsel islev bo-
zuklugudur. Prevalansi %20-30 arasinda degismektedir.
Mislimanlarda ve Asyalilarda daha sik goérilmektedir.
Etiyolojisi net olarak bilinmedigi icin standart bir tedavisi
bulunmamaktadir. Selektif serotonin geri alim inhibitorle-
ri (SSRI) gibi medikal tedavilerin yani sira davranis terapisi
gibi tedavi secenekleri bulunmaktadir. PE'de davranis tera-
pisinin birincil amaci hastanin ejakulasyon/orgazm éncesi
hissi anlamasini saglamak, ikincil amaci ise cinsel gtiveni
artirarak partnerler arasinda iletisimi kuvvetlendirmektir.
Davranis terapisi %45- %65 oraninda olumlu sonuglar sag-
lamakla birlikte etkisi kisa sureli olmaktadir. PE i¢in kullani-
lan ilag tedavilerinin basinda SSRI'lar gelmektedir. Sertra-
lin, SSRI grubu, etkin ve sik kullanilan bir ilactir. Bu ilaglarin;
bulanti, terleme, azalmis kemik mineral dansitesi, libido
azalmasi, ereksiyon gucliglu gibi yan etkilerinin disinda
sperm tasinmasini yavaslattiklar icin sperm kalitesinde
bozulma yapmalari beklenen bir durumdur.

Bu calismaya primer prematiir ejakiilasyonu olan 18-
40 yas arasi 60 hasta dahil edilmistir. Ortalama hasta yasi
24.8dir. Hastalar ilk grup (n=30) 3 ay sureyle Sertralin te-
davisi alanlar; ikinci grup (n=30) ise davranis terapisi (stk-
ma, dur-baslat) alanlar olarak iki gruba ayrilmislardir. Her

iki grupta bulunan hastalardan calisma 6éncesinde ve son-

rasinda semen 6rnekleri alinmistir. iki grup arasinda yas,
boy, kilo ve viicut kitle indeksi arasinda anlamli fark sap-
tanmamustir. Sertralin grubunda; sperm konsantrasyonlari
ve normal sperm morfolojisinin ylzdeleri anlamli disus
gosterirken, DNA fragmantasyon yuzdeleri artmistir. Bu
grupta semen hacmi ve hareketli sperm ylzdesi agisindan
tedavi 6ncesi ile farklilik saptanmamistir. Davranis terapisi
grubunda semen analizi sonuclan arasinda tedavi 6nce-
sinde ve sonrasinda farkhlk gérilmemistir.

Bu calisma PE tanili hastalarda 6zellikle sertralinin se-
men parametreleri tzerine etkisini arastiran ve bu verileri
davranis terapisi ile kiyaslayan ilk ¢alismadir. Daha 6nce
farkli SSRI grubu ilaglarla yapilan calismalarda oldugu gibi
bu calismada da SSRI'larin semen parametrelerini olum-
suz etkiledigi gosterilmistir.

PE’'nin prevalansinin yiksek oldugu géz 6nine alindi-
ginda SSRI tedavisinin yan etkileri ve fertiliteye olasi olum-
suz etkileri 6Gnem kazanmaktadir. Bu ¢alismada davranis
terapisinin semen parametreleri tizerine olumsuz etkisi ol-
madig1 gosterilmistir. SSRI grubu ilaglarin fertilite Gzerine
etkilerinin yeni calismalar ile degerlendirilmesi, hastalarin

mevcut veriler 1s18inda bilgilendirilmesi gerekmektedir.
Ceviri
Dr. Ersin Késeoglu', Dr. Melih Balct', Prof. Dr. Ali Atan?

'Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi
liroloji Klinigi
2Karabiik Universitesi Tip Fak. liroloji AD

101



ERKEK CiINSEL SAGLIGI

Giincel Makale Ozeti

Akut faz Peyronie hastaliginin traksiyon cihaziyla
tedavisi: USG korelasyonlu non-randomize prospektif

kontrollui bir calisma

Martinez-Salamanca J.1., Egui A., Moncada |, et al.
Journal of Sexual Medicine 2014, 11: 506-15

Peyronie hastaligi genellikle mikro travmayi takiben
tunika albugineanin fibrotik iyilesmesiyle karakterize ve
peniste kurvatir, kisalma, incelmenin yaninda erektil dis-
fonksiyon ve agn sikayetlerine sebep olabilen kronik ilti-
habi bir hastaliktir. Cerrahi, etkin bir tedavi yéntemi olma-
sina ragmen sadece kronik fazda (>12 ay stabil seyreden)
ve cinsel birlesmeye engel kurvatir varliginda endikasyo-
nu vardir.

Son yillarda akut fazda penil traksiyon terapisi glinde-
me gelmis olup bu calismada traksiyon terapisinin etkinligi
ve guvenilirligi degerlendirilmistir.

2009 Ocak - 2011 Ekim arasinda akut faz peyronie has-
talig1 olanlara (progresif penil kurvatiir >150 ve/veya son
on iki aydir flask, ereksiyon halinde agrisi olan hastalar)
PTT (penil traksiyon terapisi) onerilmis ve kabul etmeyen
hastalar kontrol grubuna dahil edilmistir. Calismaya konje-
nital penil kurvattir, gecirilmis penil cerrahi, eszamanli oral
tedavi alan, intralezyoner terapi alan, stabil faz hastaligi
olan, 12 aydan uzun siireli semptomatik hastalik 6ykiisi
olanlar dahil edilmemistir.

Bu kriterleri karsilayan 110 hastaya PTT 6nerilmis, 63
hasta PED’yi (penis blyuticli alet) kabul etmis (%57,3),
47’si kabul etmemistir (%42,7). Kabul edenlerden 8’i kabul
etmeyenlerden G’si cesitli sebeplerle calismanin disinda
kalmistir. Hastalara PED’yi giinde 6-9 saat kullanmalari,
uykuda kullanmamalari, her iki saatte bir glans iskemisini
onlemek icin 30 dk ¢ikarmalar dnerilerek 9 ay bu tedavi
uygulanmustir.

Hastalar tedavi oncesi ve sonrasi 1, 3, 6 ve 9. ayda
kurvatlriin goniometrik olarak Sl¢tlmesi, mid-saft flask
penis cevresi, pubis-glans gergin haldeki penis uzunlugu,
agn icin viziel analog scala (VAS), IIEF, Erection Hardness
Scala (EHS), Seksiiel Encounter Profil Question 2 (SEP2),
penil USG ile plak Slcimi parametreleri karsilastirilarak
degerlendirilmistir.

Calismanin sonunda PED kullanarak ¢alismayi tamam-
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layan 55 hastanin ortalama kurvatirii 330 den 6. ayda
150’ye; 9. ayda 130’ye gerilemis (ort. 200). VAS 5.5’ten
2.5’e gerilemis ve EF-IIEF skoru anlamli olarak iyilesmistir.
Penil uzunluk ortalama 12.4’ten 6. ayda 13.7’ye 9. ayda
13.9’a yiikselmis, penis cevresi ortalama 9.5 cm den
6 ayin sonunda ortalama 10.3’e, 9 ayin sonunda 10.4’e
yiikselmistir. ilk basta 34 hasta (%62) agrili ereksiyon ve
kurvatlr sebebiyle vajene penetre olamamasina ragmen
bu oran calisma sonunda 11 hastaya (%20) gerilemistir.
Boylece %42 hasta cerrahiden korunmustur. Bu hastalarin
8’ine <450 kurvattr olup plikasyon yapilmis; 3’line >450
kurvatir olup 2 hastaya perikard greftlemesi, 1 hastaya
penil protez implantasyonu uygulanmistir. Cerrahiye gi-
den hastalarin timi PED’yi ortalama 6 saatten az kullan-
muistir.

Terapi almayan grupta 9. ayda kurvatiir ortalama
290 den 520’ye yiikselmis gerilmis flask penis uzunlugu
6.ayda 14.5 cm’den 11.9 cm’ye gerilemistir. VAS skoru 6.
ayda 6.0’dan 8.4’e yukselmisken 9. ayda ise 6.5’e gerile-
mistir. Bu olgularda ilerleyen kontrollerde daha kott EF-
IIEF ve EHS skorlan kaydedilmistir. Calisma sonunda pe-
netrasyon yapamayanlarin ylizdesi artmis (%73’ten %85’e)
bulunmustur. Toplam 11 hastada cerrahiye ihtiyag dogar-
ken bunlarin 7 sine plikasyon; 4’line ise greftleme prose-
dirt uygulanmistir.

PED alan olgularin 41’inin ultrasonografisinde plak tes-
pit edilmistir (%80.4). Bu oran 6. ayda 21’e (%41.2) gerile-
mistir. Kalsifiye plagi olan hastalarin sayisi degismemesi-
ne ragmen grade 1 olanlarin ylizdesi artmisken grade 2-3
olanlarin ytizdesi azalmistir.

Bu sonuglara goére akut faz peyronie hastaliginda PED
ile tedavi edilen 55 hasta ve tedavi edilmeyen 41 hasta ile
yapilan prospektif klinik caismanin sonucunda PED’nin bu
hastalikta etkin ve glvenli bir tedavi oldugu g&sterilmis-
tir. PED’nin kurvatlrt <450, VAS>5, <3 ay tanili, <45 yas,

USG’de plaklar olmayan hastalarda daha etkin oldugu go6-
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rilmustar. Ayrica yazarlar bu tedavinin en az 6 ay boyun-
ca glinde 6 saatten az olmamak kaydiyla kullanildiginda
daha etkin oldugunu ifade etmislerdir.

Yazarlara gore calismanin eksikligi olarak penil doppler
USG ile vaskiiler sistemin degerlendiriimemesi olarak de-
gerlendirilmistir. Son olarak yazarlar, eger yapilabilmis olsa

idi PTT nin, penil kurvattrin vaskuler patoloji bakimindan

hangi tipinde daha faydali olabileceginin cevabi bulunabi-
lirdi diye eklemislerdir.
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Benign prostat hiperplazisi ile iliskili alt Griner sistem
semptomlarinin tedavisinde alfa reseptorlerin 6nemi

Yrd. Dog. Dr. Yigit Akin, Prof. Dr. Ercan Yeni
Harran Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali

Benign prostat hiperplazisi (BPH) ile iliskili, erkekler-
deki iseme disfonksiyonun medikal tedavisinin en énemli
bileseni alfa reseptoérlerin bloke edilmesini saglayan ilag-
lardir (1). Bu sayede prostatik diiz kas gevsemesinin mey-
dana geldigi bilinmekteydi. Yeni yapilan calismalarda bu
gevsemeden bagimsiz olarak yliksek olasilikla kan da-
marlari, Grotelyum, afferent sinirler ve mesane diiz kasla-
rindaki gevsemenin de klinik etkinligi oldugu belirtiimek-
tedir (2). Alfa reseptorlerin alt tiplerine daha selektif etki
edebilen silodosin ve tamsulosin gibi ajanlarin yan etki
profili daha dusiik olsa da, alfuzosin gibi alfa reseptor alt
tiplerine selektif olmayanlar da iyi tolere edilebilmektedir.
Bunlarin aksine terazosin ve doksazosinin kardiyovaskuler
sistem uzerine etkileri oldugu gortlmektedir. Yeni yapilan
calismalarda bahsi gecen medikal tedavi ajanlarinin tolere
edilebilmeleri, farmakodinamik etkilerinden ¢ok farmako-
kinetik etkilerine bagli gériinmektedir. Bu derlemede BPH
ile iliskili alt Griner sistem semptomlari (AUSS)nin tedavi-
sinde alfa reseptorlerin Sneminin tartisiimasi planlandi.

Yaslanma ile birlikte BPH’ya bagli AUSS erkeklerde sik
gorilmektedir. Zayif idrar akim hizi, iseme sonrasi rezidu
idrar hissi, kesik kesik idrar yapma iseme semptomlarini;
idrar yapmada aciliyet hissi, gece idrara kalkma, sik idra-
ra gitme gibi depolama semptomlarini; ve her ikisi birden
AUSS’n1 olusturmaktadir. Tipik olarak erkelerdeki AUSS
BPH’ya atfedilmektedir ve bu durumdaki BPH ise mesa-
ne c¢ikim tikanikhgr (MCT) yapabilecek kadar blyimis
prostati isaret etmektedir (3). Bu durumda alfa reseptorler
araciligl ile prostat diiz kaslarinin kasilmasi MCT’ye katkida
bulunur ve AUSS ortaya cikar. Prostat biiylimesine bagh
olusan MCT ve AUSS tedavisi, 5 alfa rediiktaz inhibitorleri
ve/veya cerrahi tedavi ile prostatin kiicultilmesini akla ge-
tirse de, ilk basamak medikal tedavi olarak alfa reseptorleri
bloke eden molekiiller kullaniimaktadir (4,5). Bu tedavi ile
prostat diiz kaslarinda gevseme saglanir ve AUSS yatis-

tinhir. Kinazolin igerikli alfuzosin, doksazoin ve terazosin,
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kinazolin icermeyen tamsulosin ve silodosin bu amacla
kullanilmaktadir. Bunlara ek olarak Japonya'da kullanilan
naftopidil ve cok kisa etki siiresine ragmen Ingiltere’de
halen kullanilan indoramin, BPH'nin medikal tedavisinde
kullanilan diger ajanlardir. Alfa reseptdr blokerleri ile yapi-
lan calismalarin analizinde, uygun dozlarda kullanilan alfa
blokerlerin yaklasik olarak ayni etkinlige sahip olduklarini
goOstermistir fakat tolerebiliteleri ve yan etki profillerinin
farklari, klinik agidan farkliliklarini olusturur (6). Bahsi ge-
cen etki ve yan etki alfa reseptorler tizerinden olmaktadir.

Alfa blokerlerin bilinen etkisi, prostat dokusundaki no-
radrenalin konsantrasyonu ile ilgilidir (7). Bin dokuz ylz
yetmisli yillardaki klinik veriler tim alfa reseptorlerde geri
doéntisimsiiz blokaj yapabilen fenoksibenzaminin erkek-
lerdeki AUSS yatistirdigini gostermistir (8). Hendlun ve
ark. ise 1983’de selektif alfa 1 reseptdr blokaji yapan pra-
zosinin klinik etkinligini bildirmislerdir (9). Klinik calisma-
larla paralel olarak yurttulen in vitro calismalarda kateko-
lamin agirlikli islev goéren erkek prostatinda, alfa 1 reseptor
baskinhg gosterildi (10). Michel ve ark. alfal-a, alfal-b ve
alfal-d olmak lzere 3 tip alfal reseptoriinin alt tipini gés-
terdiler (11). Sonraki yapilan farmakolojik ¢alismalarda ise
alfa 2 (sirasiyla alt tipleri 2a, 2b, 2c) reseptor alt tipinin var-
lig1 gosterilmistir (12). Béylece, Alfa 1a, 1b, 1d, 2a, 2b, 2c
olmak Uzere toplamda 6 adet alfa reseptor alt tipi ortaya
konulmustur (12).

Molekiiler calismalar, alfa 1 adrenerjik reseptoérlerin
G protein ailesine ait Gq/11’in inositol fosfat (membran
fosfolipidi)'1 hidrolizini uyardigini gdéstermektedir (13). En
cok etkili olandan en aza dogru sirasiyla alfa 1a>1b>1d
bu durumu gerceklestirebilmektedir (13). Alfa 1 a alt tipi
en ¢ok karaciger, kalp, beyincik ve beyin korteksinde; 1b
alt tipi, dalak, bébrek ve fetal beyinde; 1d alt tipi ise en
cok beyin korteksinde ve aortada eksprese edilmekte-
dir (14). AUSS'de ise prostat, spinal kord ve mesaneden

salinan alfa 1 adrenerjik reseptorler dnemlidir. Price ve
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ark. insitu hibridizasyon teknigi kullanarak yaptiklar ca-
lismada erkek prostat hiicrelerinin mRNA’larinin alfa 1a
alt tipine karsi duyarli oldugunu ve BPH’ya bagh AUSS
tedavisinde selektif blokaj yapan molekiillere ihtiya¢ ol-
dugunu bildirdiler (15). Prostat icerdigi diiz kas liflerinden
dolayi belli bir tonusa sahiptir. Alfa 1a adrenerjik reseptor
blokaji ile prostat diiz kaslarinda gevseme yapar. Bu sa-
yede BPH'nin dinamik komponenti asilmis olur. Uretral
idrar akim hizini arttirirlar. Uretra sadece alfa 1a resep-
torleri icerdiginden AUSS tedavisinde &énemlidir. Spinal
kord ise refleks arklar icerir. Spinal kordda sirasi ile alfa 1a
ve 1b alt tip reseptorler bulunmaktadir (16). Santral sinir
sistemi ve spinal korddaki alfa reseptorlerin, alt Griner sis-
tem fonksiyonlarinin diizenlemesine yardim edebilecegi
hipotezi olsa da; tamsulosin (17) ve alfuzosinin (18) kan
beyin bariyerini cok az gecebildigi gdsterilmistir. Mesane
semptomlar da AUSS’nin énemli bir parcasidir. Normal
mesane alfa 1d eksprese etmektedir (19). MCT s6z ko-
nusu oldugunda mesanedeki alfa reseptoérler up regile
olmakta ve tedavide fonksiyonel olarak énemli yer tut-
maktadir (20). Saglikli insan mesanesinde alfa reseptor-
lerin daha az salgilandiginin gésterilmesi de, bu durumu
destekler niteliktedir (21).

Alfa reseptorlerin bloke edilmesi, damar diiz kaslari-
ni gevsetip vazodilatasyona neden olabildiginden, AUSS
tedavisi sirasinda bu durumla da karsilasilabilir. Ayrica in-
sanlar Uzerinde yapilan calismalarda ilerleyen yas ile ar-
terlerdeki alfa 1b reseptorlerin alfa 1a reseptorlere gore
daha da fazla eksprese edilmeye basladigl gosterilmis,
ve alfa 1 areseptor alt tipine 6zgu blokaj yapan tamsulo-
sinin hipotansiyon etkisinin daha az olmasi bu yolla acik-
lanmistir (22). Bahsi gecen molekiiler mekanizmalarin
kesfi ile seminal vezikillerde de alfa reseptérlerin varhigi
gosterilmistir (23). Bu sayede seminal vezikiiller lizerin-
deki alfa blokaj saglanmasi ile ejakilasyonun ilk safhasi
olan emisyon engellenebilir, sonug olarak da ejakilasyon
geciktirilebilir (24). Daha 6nceki klinik bir calismamizda
silodosinin alfa 1a reseptdr selektivitesinden faydalana-
rak, premattir ejakilasyonda elde edilen iyilesmeyi gos-
termistik (25).

Bin dokuz ytiz doksanl yillarin basinda sadece BPH'nin
cerrahi yontemlerle efektif tedavisi yapilirken, yine bu yil-
larda kullanilan calisma modellerinde prostat biiyimesinin
MCT yaparak AUSS yaptigi ve alfa-blokaj yoluyla bu du-

rumun asilabilecegi gorisu giderek yayginlasmistir (26).

Ayrica Uretra, mesane ve spinal korddaki alfa reseptérlerin
rolinlin anlasiimasi ile medikal tedavide biiyiik asamalar
kaydedilmistir. Bu baglamda, AUSS tedavisinde, alt triner
sistem vaskiler yatagi, Uroepitel ve afferent sinirlerdeki
alfa reseptorlerin roliini de g6z 6niinde bulundurmak ge-
rekir. Ozellikle alfa reseptér alt tipine selektif antagonist-
lerin etkileri hayvan modellerinde gercekgi bir sekilde 6n-
gorilememektedir (27). Bitlin bunlar, BPH’ya bagh MCT
ve AUSS’in bircok karisik mekanizmaya sahip olabilecegini
akla getirmektedir. Tim bu heyecan verici gelismelere rag-
men AUSS’nin bir parcasi olan depolama semptomlari ise
alfa bloker tedavi ve hatta cerrahi tedavi ile asilamayabilir
(28). Lee ve ark. yaptiklari calismada antimuskariniklerin
BPH’ya bagli AUSS tedavisindeki yerinden bahsetmisler-
dir (29). Bu noktada alfa reseptdrlerden bagimsiz olarak
ozellikle muskarinik reseptor blokaji ile acil iseme hissinin
giderilmesi hedeflenmektedir.

BPH ile bircok ortak patofizyolojik noktalari gésterilen
erektil disfonksiyon icin ortak tedavi molekili olarak fos-
fodiesteraz tip 5 enzim inhibitorlerinden de bahsedilmek-
tedir (30,31). Burada alfa reseptorlerin disinda, prostat
mesane ve Uretrada yaygin bulunan fosfodiesteraz enzim
aktivitesinin inhibisyonu ile alt triner sistemdeki damarlar-
da gevseme, kan akiminda ve doku oksijenizasyonunda
artls, mesanede afferent sinir uyariminda azalma sagla-
narak, AUSS’nin diizeltebilecegi 6n goriilmektedir (32).
Gincel olarak, Avrupa’da bu durum icin gtinliik tadalafil 5
mg kullanimi onay almustir. Ulkemizde de hastalarin klinik
durumlar g6z 6niinde tutularak bu tedavi modalitesinden
faydalaniimaktadir.

Son zamanlarda gece idrar sikhigl olan ve toplam
gunlik idrarinin Ugte biri ve/veya fazlasini gece cikaran
hastalarda desmopressin kullanimi gtindeme gelmistir.
Mekanizma alfa reseptorlerinden bagimsiz olarak, V2 re-
septorlerine yiiksek afinite ile baglanarak antiditiretik etki
olusturulmasidir. Desmopressin, V1 reseptorlerine afinite

gostermez ve hipertansif etki yaratmaz (33).
Sonucg

Alfa reseptorler ve alt tipleri ortaya konulmustur. Bu
molekdillerin etki ve yan etkileri ortaya cikartilmistir. Yeterli
dozlarda (alfuzosin 10mg, doksazosin 4-8mg, tamsulosin
0.4mg, terazosin 5mg ve silodosin 8mg) kullanilan alfa
blokerler yaklasik birbirine yakin klinik etki g&stermekte-

dir. Farkli yan etkileri ise kardiyovaskiiler sistem Uzerine
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olan degisik etkilerinden kaynaklanmaktadir. Halen daha

iyi klinik etkileri olan daha az yan etki profiline sahip mo-

lekil arayislart sirmektedir. BPH hastalarinin ek hastaliklari

ve hastalarin klinik 6zelliklerine uygun alfa blokerlerin se-
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Fosfodiesteraz tip 4 inhibitori rolipramin domuz ve
Insan mesane boynundaki guiclu relaksasyonu

Ribeiro AS, Fernandes VS, Martinez-Saenz A, et al.
J Sex Med 2014; 11: 930-41

Fosfodiesterazlar, cAMP/protein kinaz ve cGMP/pro-
tein kinaz sinyal yollarinda temel komponentlerdir. Fos-
fodiesterazlarin inhibisyonu hiicre ici cAMP ve cGMP
konsantrasyonlarinda buyuk artislara yol agmakta ve bu
durum da diz kas relaksasyonu ile sonuc¢lanmaktadir.
Toplam 11 tane olan PDE enzimlerinden PDE4, PDE7 ve
PDES ailesi sepsifik olarak cAMP’yi hidrolize etmektedir.

PDE4 ekspresyonu ile PDE4 inhibitori olan rolipramin
vaskiler ve visseral yapilardaki etkileri pekcok calismada
arastirilmisti. PDE4 insan umbilikal ve kavernozal arter-
lerinde yer almaktadir. 5-HT ile kontraksiyon olusturulan
insan umbilikal ve sigir pulmoner arterlerinde rolipramin
relaksasyon yapici etkisi gosterilmistir. PDE4 insan prostat
diiz kaslarinda da gosterilmistir. Prostat ile birlikte insan
kavernozal dokusu ve seminal vezikilde noradrenalin ile
olusturulmus kontraksiyonlarda rolipramin relaksan etkin-
ligi gbsterilmistir.

cAMP sinyal yolunun mesane kontraktilitesinin diizen-
lenmesinde 6nemli bir yapr oldugu bilinmektedir. cAMP
protein kinaz A (PKA) aracilig ile potasyum (K) ve kalsi-
yum (Ca) kanallarindaki aktiviteleri hedef alarak miyozit
eksitabilite ve kontraktilitesini disirmektedir. cAMP ve
cGMP yollar detrusor ve Uretrada dnemli roller oynamak-
tadir. Buna gére PDE4 ve PDES5 inhibitorleri asin aktif me-
sane ve alt Uriner sistem semptomlarinin (AUSS) gideril-
mesinde onerilmistir.

Mesane boynu idrar atiminin bir parcasidir ve iseme
fazinda NO ile non-NO mediatérleri (hidrojen siilfit, ATP
ve peptidler) inhibitér mekanizmada rol oynarlar. Mesa-
ne boynundaki diiz kaslarin iseme fazindaki rollerini ve
mekanizmalarini bilmek AUSS gibi patolojilerin tedavisin-
de 6nemli olacaktir. Sildenafil, vardenafil ve tadalafil gibi
PDES5 inhibitérleri AUSS, erektil disfonksiyon ve benign
prostatik hiperplazili (BPH) olgularda semptomlar diizelt-
mektedir. Bu diizelmeyi de cGMP sinyal yolu lzerinden

ya da mesane, Uretra veya prostata gelen afferent inputu
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modifiye ederek yapmaktadir. PDE4 inhibitorlerinin me-
sane idrar atim bolgesindeki diz kas Uzerine olan etkisi
ile iliskili zayif bilgiler bulunmaktadir. Bu ¢calismanin amaci
domuz ve insan mesane boynunda PDE4 ekspresyonu ile
PDE4 inhibitéri rolipramin relaksasyon yapici etkisini de-
gerlendirmektir.

insan érnekleri 50, 30 ve 43 yaslarinda olup trafik ka-
zasi ve serebrovaskiiler olay nedeniyle yasamini kaybet-
mis 3 dondérden alinmistir. Bu ¢alismada, insan ve domuz
mesane boynu diiz kaslarinda PDE4 ekspresyonunun yay-
gin oldugu gosterilmistir. Ayrica, diiz kas liflerine paralel
giden sinir lifleri icinde oldugu da gosterilmistir. PDE4 inhi-
bitorl olan rolipramin ve PDE5 inhibitorleri olan sildenafil,
vardenafilin domuz mesane boynu 6rneklerinde sirasiyla
rolipram>sildenafil>vardenafil olacak sekilde doza bagh
olmak Ulzere relaksasyona neden oldugu g&sterilmistir.
Urotelyum ciplaklastiriimis ya da intakt doku 6rneklerinde
rolipram benzer relaksasyonlara neden olmustur. Adenilat
siklaz aktivatorl forskolin konsantrasyon iliskili relaksas-
yonlari saglarken selektif PKA inhibitori KT5720, etkileri
azaltmistir. Potasyum tarafindan zenginlestirilmis fizyolo-
jik salin ile kontraksiyon olusturulan doku 6rneklerinde ro-
lipramin yapmis oldugu relaksasyon fenilefrin ile stimile
edilen yapilara gore daha dustk olarak saptanmistir. K+
aktive edici Ca+ kanallari, néronal voltaj bagimli Ca+ ka-
nallari, NO ve hidrojen siilfit sentaz gibi yapilarin inhibis-
yonu, rolipram cevabini disurmustur.

Domuzda rolipramin indiikledigi cevap BKca ve IKca'u
iceren PKA kanal aktivasyonu ve desensitizasyon iliski-
li mekanizmalar yoluyla olusturulmustur. Bu relaksasyon
ayrica, néronal NO ve H2S salinimi ile de olmaktadir. Bu
calismanin sonunda arastirmacilar PDE4’lin detrusor ve
prostat duz kaslarinda bulunmasinin alt triner sistem ya-
kinmalarinda roliiniin oldugunu ve bu calisma ile de insan
mesane boynu diz kaslarinda da gosterdiklerini belirt-

mislerdir. Burada, domuz mesane boynunda solubl gu-
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anilat siklaz inhibitérii olan ODQ verilmesinin rolipramin
relaksan etkisini azaltmada yetersiz kaldigi g&sterilmistir.
Buna goére PDE4’ln selektif blokajinin guanilat siklaz ba-
gimsiz mekanizmayla relaksasyon sagladigi belirtilmek-
tedir. PDE4, cAMP'yi sepsifik olarak hidrolize etmektedir
ve cAMP/PKA sinyali ise mesane diiz kas tonusunun ayar-
lanmasinda esastir. Bu calismada, PDE4 inhibisyonunun
cAMP/PKA arciligl ile diz kas relaksasyonu yaptig1 goste-
rilmistir. Yine KATP ve SKCa iliskili K kanallarindan ziyade
BKCa ve IKCa kanal inhisiyonunun rolipramin relaksasyon-
larini distirdiigu dolayistyla mekanizmada 6nemli olduk-
lari bildirilmektedir. PDE5 inhibitorlerinin alfa blokorlerle
kombinasyonunun calismalarda mesane boynunda noé-
rojenik blokaji 6nledigi ortaya konulmustur. Bu durumun
PDES5 inhibit6rlerinin nérotransmisyonda énemli oldugu-
nu goéstermesi agisindan énemli oldugu belirtiimektedir.
Bu calismada, ndronal kanal inhibitdri verilmesinin rolip-

ram cevabini azalttigi bunun da néronal modiilasyonda

pozitif roliiniin oldugunu diisindirdigi belirtiimektedir.
Yine intramural nitrik oksit (NO) ve H2S saliniminin me-
sane boynunda PDE4’{in sinir liflerine paralel uzanmasinin
cevabi ile iliskili oldugu belirtilmistir.

Sonug olarak, PDE4’lin domuz ve insan mesane boy-
nunda varligl gosterilmis olup PDE4 inhibitori rolipramin
PDES5 inhibitdrlerinden daha potent olarak duz kas relak-
sasyonu yaptigl ortaya konulmustur. Yine domuzda, ro-
lipramin ortaya cikardigi relaksasyonlarin BKCa ve IKCa'u
iceren kanal aktivasyonu ve Ca desensitizasyonu ile iliskili
mekanizmalar araciligl ile oldugu gdsterilmistir. Bu relak-
sasyonlarin bir kisminin ise mesane boynundaki sinirler-

den NO ve H2S salinimi desteg;i ile oldugu gdsterilmistir.
Ceviri
Prof. Dr. Fikret Erdemir

Gaziosmanpasa liniversitesi Tip Fakiiltesi,
liroloji Anabilim Dali
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Baslangi¢c PDE-5 inhibitoru tedavisine uyum:

Erektil disfonksiyonlu hastalarda guinde bir tadalafil, ihtiyac
durumunda tadalafil ve ihtiya¢c durumunda sildenafilin
karsilastinldigr randomize acik-etiket calisma

Buvat J, Biittner H, Hatzimouratidis K, et al.
The Journal of Sexual Medicine 2013; 10: 1592-602

Oral tip 5 fosfodiesteraz (PDE-5) inhibitorlerinin kulla-
niminin etkisi ve guivenligi cesitli yayinlarda ¢ok iyi gos-
terilmistir. Tatmin edici bir cinsel yasamin baslamasi icin
gerekli erektil fonksiyonun kazanilmasi 6nemli oldugu ka-
dar tedavinin ytksek devamsizlik oranlar rapor edilmistir.
Tedaviye baslayan hastalar bir takim olumsuzluklarla kar-
silasirlar bu da erken memnuniyetsizlik ve tedavinin ke-
silmesi ile sonuclanir. Tadalafilin 36 saat etkinligi ve yar
omru sildenafil ve vardenafilden uzundur, bdylece ilag
almu ile seksuel aktivite arasindaki gecici stirenin kisitlan-
masinin énlne gegilebilir. Tadalafilin glinde bir defa (OaD)
kullanimina misaade eden farmakokinetigi ve iyi toleransi
sayesinde seksuel 6zglven, spontanlik ve zaman endise-
si iceren bir takim psikososyal sonuglarda énemli gelisim
yapmistir. OaD rejiminin sagladig devaml etkinlik ciftlerin
cinsel yasam kalitesini erektil disfonsiyon (ED) dncesi de-
neyimleriyle kiyaslayacak bir seviyeye getirebilmistir.

Bu calisma, daha 6nce PDE-5 inhibitért kullanmayan
hastalarda gtinde bir defa (OaD) ve ihtiya¢ halinde (PRN)
kullaniimis tadalafil ve PRN kullanilmis sildenafil tedavi-
lerinin kesilme zamanlarinin karsilastirilmasi ile hastala-
rin baslangi¢ tedavisine olan uyumunu degerlendiren ilk
prospektif, randomize calismadir.

Toplam 770 hasta, 4 haftalik tedavisiz periyotta deger-
lendirilmis bazal degerler olusturulmus (IIEF) ve sonrasin-
da 1:1:1 seklinde tadalafil 5 mg OaD:257, tadalafil 10 mg
PRN:252 ve Sildenafil 50 mg PRN:261randomize edilmis.
Toplam 24 haftalik tedavi periyodu boyunca hastalar 4£1,
8%1, 16£2, 24+2 haftalik periyodlar seklinde izlenmis. ilk
4 hafta doz ayarn yapilmis (Tadalafil OaD:2,5/5 mg, PRN:
10/20 mg; Sildenafil PRN 25, 50, 100 mg). Hastalara 8.
haftada stabil dozlarda kalip kalmadiklari sorulmus. Sonra-
sinda hastalar doz araliginda ya da tedaviler arasinda ge-
ciste serbest birakilmis. Toplam 339 (%44) hasta calismaya
basladig ilk tedaviyle tamamlamisken 323 (%42) hasta te-
daviyi degistirmis. Sildenafil grubunda calismay: birakma
orani ve tedavi degisikligi yliksek orana sahipmis.

ik olarak herhangi bir sebepten dolayi randomize teda-
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vi (RT) devamliligini birakma zamani hesaplanmis bu siire
RT basladig1 giinden tedavi degisikligi ya da tedavi kes-
me zamanina kadar gecen glinler hesaplanarak yapilmis.
ikinci olarak ise kimin tedaviyi kestigi, tedavi degisikligi
yaptigini, degisim paternini ve sebepleri degerlendirilmis.
Zaman endisesi, dozaj secimi, cinsel doyum, tedavi tole-
rabilitesi, iliski sayisi ve ereksiyon sertliginin tatmini tedavi
secimindeki en dnemli faktorler olarak degerlendirilmis.

Baslangic PDE-5i tedavisini birakana kadar olan stire¢
tedavi uyumu olarak degerlendirilmis. Bu sire tadalafil
grubunda sildenafile gére daha uzundur. Tadalafil grubun-
da ise kendi icinde PRN grubunda daha uzundur. Tada-
lafil ile tedavi iliskide kendine giliven, zaman endisesi ve
spontanlik bakimindan kisa etkili sildenafile nazaran daha
iyi dizelme saglamistir. Her grupta tedavi kesilmesinin en
sik nedenleri, sert ereksiyon icin yeterli etkinligin saglan-
mamasi, tedaviye bagimh bir cinsel hayat istenmemesi,
yeterli etkinligin olmamasi, “tedavi benim cinsel hayatimi
kontrol ediyor” hissi, kisa iliski araligina sebebiyet veren
zaman kisitlamasi seklinde siralanmustir. Tadalafil grubun-
da %50’den fazla hasta baslangi¢ tedavisinde kalmistir
(OaD: %53,3, PRN: %65,2). Tedavi gecisleri ise tadalafil
grubundan yine farkl bir tadalafil grubuna gecis, silde-
nafil grubunda yine tadalafile gecis olarak gerceklesmis-
tir. Gruplar arasi etkinligin karsilastirilmasi her grupta esit
(IIEF-EF, SEP3) saptanmus, her l¢ gupta da doz asimi hari-
cindeki yan etki profili ve buna bagiml tedavi sonlanmasi
arasinda fark yoktur.

Sonug olarak su sdylenebilir: Tedaviye uyum, hasta-
larin ve ciftlerin 6zel ihtiyaclari ve doz rejimi ya da farkli
etki cercevesi gibi ayr ayr ilag 6zelliklerinden etkilenir. ED
tedavisinde baslangicta hasta ve cift icin uygun tedaviyi
sunmak, tedavi uyumunun ve hasta sonuclarinin gelisimi
icin Gnemlidir.

Ceviri
Dr. Arif Ozkan, Do¢. Dr. Memduh Aydin

GOP Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi liroloji Klinigi
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Tip 2 diyabetes mellituslu ratlarda erektil islev icin
androjen replasman tedavisinin nitrik oksitle iliskili ve
inflamatuvar faktorlerle degerlendirilmesi

Kataoka T, Hotta Y, Maeda Y, Kimura K.
J Sex Med 2014; 11: 920-929

Tip 2 diyabetes mellitus bir halk saghgi sorunudur ve
erektil disfonksiyon icin risk faktértdir. Tip 2 diyabetes
mellitus androjen eksikligi ile de birliktedir. Erektil disfonk-
siyonlu, obez ve tip 2 diyabetes mellituslu hayvan model-
lerinde androjen replasmani terapisinin (ART) yarar konu-
sunda ¢ok az kanit vardir. Tip 2 diyabetes mellitusa bagh
erektil disfonksiyonda ART nin etkisininin altta yatan me-
kanizmasi net degildir. Bundan dolay1 obez ve tip 2 diya-
betes mellituslu hayvanlarda ART nin erektil disfonksiyona
etkisi arastinlmustir.

Calismada obezite, tip 2 diyabetes mellitus ve meta-
bolik bozukluk olan “Otsuka Long-Evans Tokushima Fatty”
(OLETF) ratlan ve “Long-Evans Tokushima Otsuka” (LETO)
ratlar kullanildi. Ratlar, LETO (n=16), OLETF (n=17) ve and-
rojen replasman tedavisi (ART) (n=14) olmak lizere ¢ gru-
ba ayrildi. ART grubunda, OLETF ratlarn 5 hafta subkiitan
testosteron propionat (3 mg/kg/gtin) ile tedavi edildiler.
LETO ve OLETF ratlarina ise sadece etken madde icerme-
yen tasiyici verildi.

Calismanin sonunda biyo yararlanilabilir testosteron,
kan sekeri, Hemoglobin Alc (HbA1c), total kolesterol,
trigliserid ve asimetrik dimetilarjinin (nitrik oksid sentetaz
inhibitord) tayini yapildi. Erektil islev, kavernozal sinirin
elektriksel uyarimi sonrasi intrakavernozal basincin (iKB)
ortalama arteriyel basinca (OAB) orani oOlculerek ve kor-
pus kavernozumun endoteliyal islevi, isometrik gerilme
calismasi (asetil kolin ve sodyum nitroprussid) ile deger-
lendirildi. Endoteliyal nitrik oksid sentataz (eNOS), “indu-
cible” nitrik oksid sentataz (iNOS), gliseraldehid-3 fosfat
dehidrogenaz, sirtuin-1 (Sirt-1), interlokin-6 (IL-6) ve ti-
mor nekroz faktori-alfa (TNF-a) mRNA sunumlari polime-
raz zincir reaksiyonu kullanilarak saptandi. Korpus kaver-
nozumlarin histolojik degerlendirmesi (dtiz kas ve kollajen

miktari) Masson'’s trikrom boyanmasi ile yapildi.

OLEFT grubunun vucut agirigi, kan sekeri, HbAlc ve
total kolesterol seviyeleri LETO grubundan ytiksek; penis
agirhgy, testis agirhgi, biyo yararlanilabilir testosteron se-
viyeleri ise disuktd. ART'nin vucut agirhigr ve kan sekeri
Uzerine etkisi bulunamadi. Ancak HbA1c ve total koles-
terol seviyelerini diistirdd, biyo yararlanilabilir testosteron
seviyelerini ve penis agirhgini artirdi.

OLEFT grubunda, IKB LETO grubundan disikti. Tes-
tosteron tedavisi ART grubunda IKB'I artirmust. 1KB/
OAB orani OLEFT grubunda LETO grubundan disukti
(p<0.01). Ayrica iKB/OAB orani ART grubunda OLEFT
grubundan yuksekti (p<0.01). Asetilkoline yanit OLEFT
grubunda LETO grubundan zayifti (p<0.01). ART grubun-
da OLEFT grubundan gti¢liydd (p<0.01). SNP’ye yanit ise
sadece yliksek dozda OLEFT grubunda LETO grubundan
zayif (p<0.01) ve ART grubunda OLEFT grubundan glic-
liydi (p<0.01). Diiz kas/kollajen orani, OLEFT grubunda
LETO grubundan disutkti (p<0.05). Bu oran ART grubun-
da OLEFT grubundan ytuksekti (p<0.01). OLEFT grubunda
eNOS (p<0.07) ve Sirt-1 (p<0.05) mRNA sunumu azalmis
ve iNOS, IL-6 ve TNF-o mRNA sunumu artmisti (p<0.05).
ART grubunda, eNOS ve Sirt 1 mRNA sunumu artmis
(p<0.05); iNOS, IL-6 ve TNF-oo mRNA sunumu azalmisti
(p<0.05). OLEFT grubunda, asimetrik dimetilarjinin sevi-
yesi LETO ve ART gruplarindan yiiksekti (p<0.05).

ART obez, tip 2 diyabetes mellitus ve metabolik bo-
zuklugu olan ratlarda inflamasyonu baskilamis ve endote-
liyal ve erektil islevleri iyilestirmistir. ART, tip 2 diyabetes
mellitusa bagli erektil disfonksiyonda potansiyel erektil

disfonksiyon tedavi metodu olarak dustnulebilir.
Ceviri
Doc. Dr. Fatih Tarhan

Dr. Liitfi Kirdar Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi,
liroloji Klinigi
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Sisirilebilir penil protez implantasyonunda rezervuar
yerlestirilme yeri hakkinda retrospektif calisma

Doron SS, Bruce BG, Paul EP.
The Journal of Sexual Medicine 2014, 11: 605-612

Son 40 yildir erektil disfonksiyonu (ED) olan erkekler
icin sisirilebilir penil protezler (IPP) basarili bir tedavi opsi-
yonu olmustur. Geleneksel olarak rezervuar prevezikal ya
da retroperitoneal bosluklara yerlestirilir. Komplikasyonlar
nadir olmasina ragmen ciddi organ veya vaskiiler yaralan-
malar gozlenebilir. Bu komplikasyonlart minimize etmek
icin alternatif rezervuar yerlestirme yerleri tanimlanmis-
tir. Son yillarda penil protez cerrahisi ile ilgilenen cerrah-
lar hasta glvenligi icin rezervuarin degisik bir lokasyona
(retzius bosugundan farkl) yerlestirlmesinin daha avantajli
olduguna inanirlar.

Bu calisma implant hastalarinda rezervuarin ilk kez
transvers fasyanin arkasina (PTF) yerlestirildigi tek cerrah
tarafindan yapilmis retrospektif bir calismadir. Anatomik
problemleri olan hastalarda ise rezervuar yerlestiriimesi
transvers fasyanin éniine (ATF) yapilmistir. Her iki grup kar-
silastirmis hastalara sorular sorulmus komplikasyonlar not
edilmistir. Bu ¢calisma sonunda geleneksel olarak rezervuar
konulan yerin farkl sekilde 6nerilebilecegi sorgulanmistir.

Ocak 2002 ile Aralik 2012 arasinda 2687 erkek hasta-
ya infrapubik insizyonla IPP yapilmis. Hastalarin %83’Ginde
rezervuar PTF bosluguna yerlestirilmis. Kalan % 17 hastada
anatomik problemler sebebi ile ATF bosluguna yerlesti-
rilmistir. ikinci gruba rezervuarin sisligini gérebilecekleri
ya da elle sislik hissedebilecekleri bilgisi verilmis olup bu
grup genellikle gecirilmis pelvik cerrahi hikayesi olan has-
talardan secilmistir (RRP %82, Kolon cerrahisi %11, Aorto-
femoral bypass %7, sistektomi, herniorafi). Tim hastalarda
Coloplast Titan marka penil protez kullaniimistir. 2010 yi-
linda Coloplast ‘Cloverleaf Rezervuar’i tanitti. Bu rezervu-
ar ici bosaldigl zaman tamamen duzlesir sisirildiginde ise
silindirik bir sekil alir. Hastalarda genellikle 125cc rezer-
vuarlar kullanilmis, bunlar 70cc ile 85cc salinle sisirilmis.
Daha az siklikla 60 cc rezevuar kullanildiginda ise bunlar-
da 40-50cc ile sisirilmis. Daha 6nceden IPP ameliyati olan

hastalar bu calismanin disinda birakilmis. Her iki grup igin
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ameliyattan 6nce pelvik cerrahi dykusi ve bu cerrahi es-
nasinda herhangi bir komplikasyon yasanip yasanmadig|
hakkinda bilgi toplanmis. Hastalar ameliyattan sonra 24
ay boyunca takip edilmistir.

Hem ATF hemde PTF tekniklerinde rezervuar yerles-
tirilmesinin ilk asamalar benzermis. Mesane bir kateter
yardimi ile ya da hasta isetilerek bosaltiimis. infrapubik
transvers insizyon yapilarak silindirler yerlestirilmis. Pubik
tuberkdl yol gostericiligi ile parmak eksternal inguinal hal-
kaya sokulmus ve 80 mm boyutlarinda kapali nazal spe-
kulum parmagin ventral ylzinden kaydinlarak halkaya
yerlestirilmis.

PTF Rezervuar Yerlestiriimesi: Daha 6nce pelvik majér
cerrahi gecirmeyen erkekler icin spekulumun handle ucu
transvers fasyayi perfore etmek icin asagi sekle getirilmis,
daha sonra handle ¢evrilmis ve spekulum ucunun oryan-
tasyonu sefale dogru degistirilmistir. Potansiyel bir bosluk
yaratmak icin nazal spekulumun kollari aralanmis, havasi
alinan rezervuar ayrilmis olan kollarin arasindan yerlestiril-
mistir. Mekanizmanin kapali kalmasina 6zen gosterilmis,
mekanik darlklar ve kinkler olusmamasi icin énlem alin-
muistir.

ATF Rezervuar Yerlestirilmesi: Onemli pelvik cerrahi ge-
cirmis hastalarda nazal spekulumun eksternal halkadan
gecirilme asamasindan sonra spekulum zorlanarak sefa-
le dogru cevrilmis. Boylece transvers fasya delinmeden
inguinal kanalin arka duvar delinmistir. Spekulum kollar
uzunlugunca ilerletilmis ve bdylece spekulum rektus ab-
dominis kasinin arkasina yatiriimistir. Kollar aralanmis, ab-
dominal duvar kaslar yukseltilmis ve kollarin arasindan
ilerletilecek sekilde rezervuar icin bir bosluk yaratilmistir.
Hem ATF hem de PTF teknikleri ile Cloverleaf rezervua-
rn havasi bosaltiimak sureti ile laterale yerlestirilip acilarak
“fincan” sekline getirilmistir. Bu manevra rezervuarin acil-
masini ve yeni yaratilan submuskiiler tinele yayilmasini

saglamistir. Kiiclik pediatrik Yankauer ucu fincan seklin-
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deki rezervuarin altina yerlestirildikten sonra rezervuar
sonuna kadar agilarak spekulumun kollari arasindan sefale
dogru itilmesi saglanmistir.

Ozet olarak periton, transvers fasya ve vital dokular
ATF tekniginde rezervuarin arkasinda kalmistir. Bununla
birlikte PTF tekniginde sadece periton rezervuarin arkasin-
da kalmustir. Yeni tekniklerin énerilebilir olup olmadigini
anlamak icin hastalarda ATF ve PTF rezervuar yerlestiril-
mesinin sonuglar karsilastinlmis, hastalarin demografik
bilgileri perioperatif bilgiler ve post operatif vizit bilgileri
toplanip analiz edilmistir. TUm hastalar icin 1, 3, 6, 12 ve
24. aylarda kontroller yapilmistir.

Toplam 2239 erkekte rezervuar PTFye yerlestirilmis-
tir. Rezervuar implantasyonu sirasinda iki hastada nazal
spekulum yerlestirilmesi sirasinda mesane perforasyonu
olusmustur. Mesane laserasyonu fark edildiginde rezervu-
ar kontrlateral tarafa yerlestirilmis ve 7 giin Foley katater
tutulmustur. iki hastada erken postoperatif devamli &ksii-
riik sonucu rezervuar herniasyonu olusmus. Bu hastalarda
rezervuarin dogru yerine yerlestiriimesi icin ayni insizyon-
dan revizyon cerrahisi gerekmistir. Toplam 21 hastada ise
protez enfeksiyonu nedeniyle rezervuar ¢ikarilmistir.

ATF grubunda 447 hastadan ikisinde ele gelen rezervu-
ar sebebi ile elektif revizyon cerrahisine ihtiya¢ duyulmus-
tur. On bes olguda erken postoperatif donemde hastalar

rezervuar hissettiklerinden yakinmislar ancak takip eden

6 ayda bu sikayetler kaybolmustur. Alti hastada inguinal
kanal icerisine rezervuar herniasyonu izlenmis, bu hasta-
larda rezervuarn abdominal duvar icerisinde daha ylksege
yerlestirmek icin ek cerrahiye ihtiya¢ duyulmustur. Diger 6
hastada ise enfeksiyon sonucu IPP ¢ikariimistir.

Enfekte implantlar her iki grupta da ek insizyona ihti-
ya¢ duyulmadan eski kesi hatlarindan ¢ikariimistir. Her iki
grup komplikasyon oranlarn agisindan karsilastirildiginda
sadece rezervuar herniasyonu anlamli olarak farkl bulun-
mustur (%1.34 ATF icin, %0.09 PTF icin).

Calismada IPP rezervuar icin ATF yerlestiriimesi gele-
neksel retroperitoneal rezervuar yerlestirimesinin katast-
rofik komplikasyonlarindan kaginilmasi agisindan gorece
olarak daha basit bir teknik olarak sunulmustur. ATF yer-
lestirilmesi, gecirilmis cerrahiye bagh risk faktorleri olan
hastalara 6nerilirken PTF yerlestiriimesi pelvik cerrahi ge-
cirmeyen hastalarda 6nerilebilir bulunmustur. ATF tekni-
ginin kullanilmasinda palpable veya inguinal herniasyon
olusma riski oldugu bildirilmistir. Sonug olarak yazarlar,
rezervuar sisligi ve herniasyonu kabul edilebilir sinira ce-
kerek tim IPP hastalarina prosediiriin &nerilebilecegini

bildirmislerdir.
Ceviri
Dr. Arif Kalkanl, Do¢. Dr. Memduh Aydin

GOP Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi liroloji Klinigi
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Serum urik asiti erektil disfonksiyon riskini

predikte etmektedir

Salem S, Mehrsai A, Heydari R, Pourmand G.
J Sex Med 2014; 11: 1118-24.

Yeterli bir cinsel aktivite icin gerekli olan ereksiyonun
saglanamamasi olarak adlandirilan erektil disfonksiyon
(ED) oldukga 6nemli bir saglik sorunudur. Yillik olarak er-
kek populasyonunun % 15’ini etkilemektedir. Ginimuzde
psikojenikten ziyade vaskuler etiyolojinin ED gelisimin-
de agirlik kazandigl bilinmektedir. Erektil disfonksiyon,
kardiyovaskiiler hastaliklarla benzer risk faktorlerini pay-
lasmakla kalmaz ayni zamanda kardiyovaskuler hasta-
liklar icin prediktif rol de oynamaktadir. Hipertansiyon,
diyabetes mellitus (DM), hiperkolesterolemi, obezite ve
yaslanma endoteliyal disfonksiyon ve sonucta da bitin
vaskuler yataklarda bozukluga yol agmaktadir. Serum urik
asit diizeyi, endoteliyal disfonksiyon, oksidatif stres ve
inflamasyonla iligkili olup kardiyovaskuler hastaliklarda
risk 6ngérmede 6ne ¢ikmaya baslamistir. Bununla birlik-
te hipertriseminin ED ile olan iliskisi hakkinda yeterli bilgi
bulunmamaktadir.

Sunulan bu calismada 251’i yeni tani konulmus ED’li
olgular, yas ile eslestirilmis 252 kontrol olgusu ile karsilas-
tinlmustir. Daha énce pelvik cerrahi ya da travma gecirmis
olgular, hepatik ya da renal hastalik ile psikiyatrik bozuklu-
gu olanlar, diyabetes mellitus hari¢ endokrin bozukluklara
sahip hastalar, kanser hastalari, terminal kardiyak hastalik-
lari olanlar ile genitolriner sistemle iliskili olabilecek diger
morbid durumu olan olgular calismaya dahil edilmemistir.
Buitlin olgular, serum {(rik asit seviyeleri, yas, sigara icimi,
lipid profili, hipertansiyon, obezite ve DM gibi potansiyel
risk faktorleri acisindan incelenmistir. Erektil disfonksiyon,
IIEF-5 formu ile degerlendirilmistir. Calisma ve kontrol gru-
bunun ortalama yaslari sirasiyla 45.2+10.1 yil ve 45.1+8.4
yil olarak saptanmistir (p=0.85). Olgularin %41.8’inde ha-
fif, %33.1’inde hafif-orta, %17.9’'unda orta ve %7.2’sinde
de siddetli ED saptanmis olup ED siiresi 31.85£19+.41 ay

olarak belirtilmistir. Ortalama serum trik asit seviyeleri ED

114

olan ve olmayan gruplarda sirasiyla 6.12£1.55 mg/dL ve
4.97%£1.09 mg/dL olarak saptanmistir (p<0.001). Serum
urik asit seviyesindeki 1 mg/dL artis ED riskini iki kat art-
tirmistir. Yine ED’nin derecesi ile serum Urik asit seviyeleri
arasinda anlamli iliski saptanmuistir.

Urik asit insanlarda, plirin metabolizmasinin son Grii-
nidur ve kandaki seviyesi diyetle alim, vicuttaki hiicre
doéngist ve renal ekskresyonla iliskilidir. Serum Urik asit
seviyesinin kardiyovaskiiler hastalik patogenezindeki rolt
klinik ve deneysel calismalarda gdsterilmistir. Urik asit,
endoteliyal ve vaskiiler duz kaslarda nitrik oksit (NO) sevi-
yesini distrmektedir. Bunu da dogrudan tiiketim, arjinaz
aktivitesi ve oksidatif stresi arttirarak yapmaktadir. Bilindi-
i lizere diisiik NO seviyeleri insiilin rezistansini arttirir. in-
siilin ise normal fonksiyon icin NO gereksinimine ihtiyag
duymaktadir. Hiicre ici yliksek trik asit diizeyleri vaskiler
endotelyal ve diiz kas hucrelerinde oksidatif strese neden
olmaktadir. Urik asit ayrica, vaskiiler diiz kaslarda proli-
ferasyona neden olarak mikrovaskiler hastaliga yol acar.
Urik asit ayni zamanda inflamatuar yollar ile kemokinleri
arttinr. Calismalarda, serum Urik asit seviyelerinin siddet-
li koroner hastaligl olanlarda kardiyovaskiler patolojiler
icin bagimsiz prediktif faktér oldugu gosterilmistir. ED’nin
subklinik sistemik vaskiiler hastaligin erken bulgusu oldu-
gu kabul edilmistir.

Sonug olarak, sunulan bu ¢calismada, arastirmacilar se-
rum Urik asit seviyelerinin ED olusumunda bagimsiz pre-
diktif faktér olmasi nedeniyle pratikte kullanilabilecegini

belirtmektedirler.
Ceviri
Prof. Dr. Fikret Erdemir

Gaziosmanpasa liniversitesi, Tip Fakiiltesi,
liroloji Anabilim Dali
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Remisyondaki sizofren erkeklerde
sekstiel fonksiyon bozuklugu

Kheng Yee O, Muhd Ramli ER, Che Ismail H.
Journal of Sexual Medicine 2014, 11: 956-965.

Sizofreni hastalarinda cinsel fonksiyon bozuklugu
(CFB) siktir fakat literatiirde bu konu hakkinda bilgi cok az-
dir. Ayrica bazi kiiltirel bariyerler ve klinisyenlere giiven-
de azlik bu hasta grubunda CFB’'nun doktorla daha pay-
lasilmasina ve dolayisi ile hayat kalitesinin etkilenmesine
yol acabilir. Diger bir yandan, klinisyenler bu hasta gru-
bunda CFB ile ilgilenmeyi ihmal edebilirler. Cogu sizofreni
hastasi, CFB’yi medikal tedavinin diger yan etkilerinden
daha yikici olarak tarif etmektedir ve bu hastalar bu du-
rumlarini kendiliginden doktorlarina bildirmeyecektir. Kli-
nisyenlerin uyanik davranmasi ve bunu sezmesi énemli-
dir. Bu calismada sizofreni hastalarinda CFB prevalansi ve
etkilerinin belirlenmesi amaglanmaktadir.

Kesitsel karakterdeki calisma, psikiyatri poliklinigine 7
aylik sirede basvuran remisyonda 111 erkek sizofreni has-
tasini icermektedir. Bu hastalara tant DSM-IV’e gére konul-
du ve bu hastalar en az 6 aylik remisyonda olup “Pozitif ve
negatif sendrom skalasi (PNSS)”sinda 3 ve daha az olanlar-
di. On bes soruyu iceren uluslararasi ereksiyon indeksinin
Malezya versiyonu (Malay-IIEF-15) tim hastalara doldur-
tuldu. CFB prevalansi ve bununla ilgili faktérler arastirildi.

Hastalarin ortalama yasi 37,8 idi ve ortalama 24,2 ya-
sinda sizofreni tanisi konulmuslardi. Ortalama 13,5 yildir
takipteydiler. Partnerlerinin ortalama yasi 41,1’di. Yiiz on
bir hastanin (82 Malezyali, 20’si Cinli, 9'u Hint asilli) yak-
lasik %50’sinde CFB mevcudiyeti tespit edildi. Bu hastalar-
dan 76’si evli degildi ve seks partneri de yoktu. CFB’'nun
bilesenlerinden de (erektil fonksiyon, orgazmik fonksi-
yon, sehvet, iliski memnuniyeti, toplam memnuniyet) en
fazla orgazmik disfonksiyonun etkilendigi ve cinsel birlik-
telikteki memnuniyetsizlikler belirlendi. Toplamda orgaz-
mik disfonksiyon %78,4 idi. Ek olarak orgazmik disfonk-
siyonun egitim diizeyi ve irk (Cinlilerin Malezyayllardan
daha dusiik risk altinda oldugu) ile istatistik anlaml olarak
iliskili oldugu tespit edildi. Yliksek pozitif PNSS skorunun
orgazmik disfonksiyon igin koruyucu bir faktér oldugu go-
rildd. Bunlann yaninda, depresyon anksiyete, vicut kitle

indeksi ve bel ¢cevresinin CFB ile iliskisi istatistiksel olarak
anlaml degildir.

Malezyali erkek sizofreni hastalarinda orgazmik dis-
fonksiyonun ytiksek gérilme nedenleri; toplumsal dav-
ranis sekilleri, kiltlir ve siinnet olarak siralanabilir. Ayrica
bu calismadaki ylksek egitim seviyesine sahip hastalar
sayica fazla idi, ayni zamanda ¢ogu bekardi ve partneri
de yoktu. Bu baglamda egitim dlzeyi ve orgazmik fonk-
siyon bozuklugu hakkindaki analiz net bir anlamlilik tasi-
mayabilir. Bu calismada hasta grubunun karakteristikle-
rinden kaynaklanan algi bozukluklari s6z konusu olabilir.
PNSS pozitif skoru orgazmik disfonksiyon i¢in koruyucu
bir faktor olarak belirlendi. Bu durum, hastalarin ilaglarini
tam olarak kullanmadig1 ve/veya 6nceki psikotik semp-
tomlarina bagh olabilir. Yine de, tedavi altindaki sizofren
erkek hastalarda orgazmik fonksiyon bozuklugu %16 ola-
rak saptandi. Hastalarin sizofreni icin verilen tedaviye ne
kadar bagli olduklan belirlenemedi. Fakat remisyondaki
hastalarin bu calismaya alinmasi ile ilaca baghhgin daha
fazla olmasi ve diger psikotik semptomlarin daha az ol-
masinin én gérilmesini saglayabilir.

Bu calismadaki kisitlayici faktorler sirasiyla analiz sekli,
sizofrenideki hastalarin calismaya dahil edilmesi, kontrol
grubunun olmamasi seklinde siralanabilir. Analiz sekli tam
olarak neden sonuglart iliskisini icermeyebilir. Sadece CFB
ile iliskili faktorlerin tespitine calisiimistir. Calisma grubun-
daki hastalarin hepsinin partnerlerinin olmamasi da bir ta-
kim sorulara farkl yanitlar vermelerine yol agmis olabilir.

Sonug olarak, remisyondaki erkek sizofreni hastalarin-
da CFB siktir. Sadece orgazmik fonksiyon bozuklugu irk,
egitim ve PANSS-pozitif skoru ile iliskili bulunmustur. Tim
kisitlayici faktorlere ragmen, sizofrenik hastalarda, hasta-
lik ile CFB iliskisi gosterilmistir.

Ceviri
Yrd. Doc. Dr. Yigit Akin

Harran liniversitesi Tip Fakiiltesi liroloji AD
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Erkeklerde genital sigile bagh sekstiel disfonksiyonu
arastiran prospektif kesitsel calisma

Kiictikiinal A, Kivang [ Mercan S.
The Journal of Sexual Medicine 2013, 10: 1585-1591

Sekstel disfonksiyon her kiltlirden her yas ve etnisi-
tiden gelen erkekler arasinda siklikla gorulir. Cesitli me-
dikal, psikolojik ve yasam tarzi faktorleri etiyolojide sug-
lanan faktorlerdir. Sekstel disfonksiyon sonucu yasam
kalitesi ve insanlar arasi iliskilerde negatif etkiler ortaya ¢i-
kabilmektedir. Erkek sekstel disfonksiyonu icin olasi altta
yatan organik ve psikolojik faktérlerin arastirimasinda son
yillarda buiytk ilerleme saglanmustir.

Cogu calismalar kadinlar Gzerine yogunlasmistir ¢lin-
ki HPV enfeksiyonlari ile rahim agzi kanserleri arasinda
iliski vardir. Fakat tim dunyada erkeklerde yilda yaklasik
¢ ila dért milyon yeni genital sigil vakasi gorilir ve hem
erkeklerdeki hastalik icin hem de kadinlara bulasma riski
acisindan 6nemli bir endise kaynagidir. Erkeklerde gori-
len genital sigiller genellikle HPV'nin nadiren karsinoje-
nik tipleri olmasina ve hayati tehdit etmemesine ragmen
yuiksek morbidite (psikolojik etkiler, psikososyal bir kusur,
psikosekstiel disfonksiyon ve disuk yasam Kkalitesi) ile
iliskilidir. Genital sigillerin psikolojik etkileri fiziksel etki-
lerinden daha buyuk bir problemdir; anogenital sigilleri
olan insanlar anksiyete, depresyon ve seksuel zorluklarla
karsilasabilirler. Literatlirde seksiel yolla bulasan enfeksi-
yonlarin pskiyatrik problemlere ve seksiel disfonksiyona
neden olabilecekleri rapor edilmistir. Halen sadece birkag
calismada genital sigillerin psikoseksuel etkisi arastiriimis-
tir. Bildigimiz kadari ile genital sigiller ve erkek seksuel dis-
fonksiyonu arasindaki korelasyon daha énceki ¢alismalar-
da ispatlanamamustir.

Bu calismanin amaci iki hipotezi test etmek olarak bil-
dirilmistir ki bunlar, I - genital sigillere bagl erkek hasta-
larda ortaya cikan sekstiel disfonksiyon ve (Il) eger erkek
hastalarda sekstiel disfonksiyon ortaya ¢ikmissa, bunun
depresyon veya anksiyete ile olabilecek iliskisi.

Calismaya 187 erkek katilimci alinmis bunlardan 116’si
genital sigili olan hasta grubunu olusturmus ve 71 saghk-

I génillld de kontrol grubuna dahil edilmistir (gonulliler

116

hastane personeli veya hastalarla birlikte gelen yakinlarin-
dan secilmis).

Her iki grup katilimcilar icin dislanma kriterleri: ek
psikiyatrik rahatsizligin olmasi ve/veya katilimcilarin su
hastaliklardan birine sahip olmasi; endokrin, muskiiler,
norolojik, kardiyovaskiiler, renal hastaliklar veya hipogo-
nadizm; gecirilmis pelvik ya da abdominal cerrahi; sigara
kullanimi, sekstel foksiyonu etkileyen ilag kullanimi; der-
matolojik rahatsizligin ortaya ¢ikmasindan énce herhangi
bir seksuel rahatsizligin bulunmasi. Kontrol grubu icin dis-
lanma kriterleri herhangi bir dermatolojik rahatsizligin bu-
lunmasi olarak belirlenmistir. Sosyodemografik bilgi: yas,
egitim durumu, medeni hal, is, cinsel gecmisi ve simdiki
cinsel aktivitesi (hastanin ilk cinsel iliski yasi, halen sabit
cinsel partnerinin mevcudiyeti), bununla birlikte partne-
rinde seksuel, fiziksel ve psikolojik problemin mevcudi-
yeti sorgulanmis ve dermatolojik bulgular kaydedilmistir.
istatistiksel olarak gruplarin homojenligi karsilastiriimis
ve 3 tane onaylanmis sorgu-ASEX (Arizona sekstiel de-
neyim skalasi), BDI (Beck depresyon envanteri) ve BAI
(Beck Anksiyete envanteri)-katihmcilarin sekstel saghgini
belirlemek i¢in kullaniimistir.

Hasta ve kontrol grubunda yas, egitim, medeni du-
rum, is, ilk cinsel iliski yasi, sekstiel partner mevcudiyeti ve
cinsel partnerinde seksuel, fiziksel ve psikolojik problem
mevcudiyeti arasinda istatistiksel olarak anlaml fark bu-
lunmamis. Hastalarin ve kontrol grubunun ortalama yasi
sirasl ile 32.25+-9.8 ve 29.89+-6.51 dir. Calisma grupla-
rn icin vajinal penetrasyon, cinsel istek, orgazma ulasma
yetenegi ve orgazmdan duyulan hazzi iceren Asex total
ve subtotal skorlar istatistiksel olarak anlamli sekilde bir-
birinden fakli bulunmus, hasta grubunda skorlar kontrol
grubuna gore belirgin sekilde daha ytksek bulunmustur
(P=0.000). BDI ve BAI skorlar1 da hasta grubunda kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak daha yuksek bulunmus-

tur (P=0.000<0.001). Seksuel disfonksiyon, anksiyete ve
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depresyon hasta grubunda kontrol grubuna gére anlamli
olarak daha sik gbzlenmistir.

Bu sonuclar gdstermistir ki genital sigillerin sekstel
disfonksiyon, depresyon ve anksiyete ile anlamli iliskisi

vardir. Genital Sigiller ASEX skorlarini psikolojik alanda ne-

gatif etkiler ve bozuk ASEX skorlari BAI ve BDI skorlarinda

distise sebep olur.

Ceviri

Dr. Arif Kalkanli, Do¢c. Dr. Memduh Aydin
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HIV enfeksiyonunun erkek fertilitesi lizerine etkileri

Dog. Dr. Sadik Gériir, Dr. Cagdas Ceki¢
Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi, Uroloji Anabilim Dali

2008 yilinda Amerika Birlesik Devletleri HIV/AIDS
Programi (UNAIDS - Joint United Nations Program on
HIV/AIDS) ve Dunya Saghk (")rgi]tii (WHO), diinyada 33.4
milyon kisinin Kazanilmis immiin Yetmezlik Sendromuna
(AIDS) yol acan bir patojen olan insan immiin yetmezlik
virtist (HIV) ile enfekte oldugunu bildirmistir. Bu olgula-
rin 1.4 milyonunun Kuzey Amerika'da yasadigi ve her yil
55.000 yeni olgunun bu sayiya eklendigi tahmin edil-
mektedir (1). Son yillarda HIV enfeksiyonunun tedavisin-
de modern anti-retroviral ajanlarin kullanima girmesi ile
onemli basarilar elde edilmis ve bu sayede HIV enfeksiyo-
nu kronik bir hastalik halini alarak olgularin uzun siire ya-
sayabilmesi mumkiin hale gelmistir. HIV enfeksiyonunun
tedavisinde elde edilen bu basarili sonuglar olgularin ya-
sam beklentisini ve yasam kalitesini artirmis ve buna bagl
olarak diger bircok konuda oldugu gibi fertilite konusunda
da daha istekli olmalarina yol agmistir (2).

HIV ile enfekte olgularin fertilizasyonu konusunda (g
ana problem 6éne ¢ikmaktadir. Bunlar ciftlerin sekstel en-
diseleri, hasta anneden ¢ocuga enfeksiyonun transmis-
yonu ve enfeksiyona sekonder erkek ireme sisteminde
meydana gelen bir takim degisikliklerdir. Seksuel endiseler
hastaligin cinsel iliski ile ge¢me riski nedeniyle daha ¢ok
serodiskordant (eslerden birinin HIV [+] digerinin ise HIV
[-] olmasi hali) veya potansiyel olarak farkl ilag rezistansi
profili olan ciftlerde gériilmektedir. Enfeksiyonun HIV ile
enfekte anneden ¢ocuga transmisyonu neticesinde de ol-
gularin %7.5’ini maalesef cocuk popiilasyon olusturmakta
ve bunlarin %901 Afrika'nin Sub-Saharan boélgesinde ya-
samaktadir (3). Neyse ki, yeni protokoller ve algoritma-
lar ile HIV enfeksiyonunun anneden ¢ocuga transmisyon
riski %1’in altina inmistir (4). HIV ile enfekte erkeklerde
de enfeksiyona sekonder meydana gelen bir takim geni-
to-Uriner sistem patolojileri nedeniyle fertilite konusunda
sikintilar olabilmekte ve olgularin paternitesi konusunda

guclikler yasanabilmektedir.
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Bu derlemede, HIV enfeksiyonunun erkek fertilitesi
Uzerine olan etkileri ele alinarak, konunun daha iyi anlasi-
labilmesi acgisindan 6nce HIV/AIDS enfeksiyonun fizyopa-
tolojisi ve Uriner sistem Ulzerine olan etkileri hakkinda kisa
bir bilgi verilmis ve daha sonra HIV/AIDS enfeksiyonunun
erkek fertilitesi tizerine olan etkileri 3 alt baslik altinda in-

celenmis ve glincel literatur bilgisi 1siginda irdelenmistir.

HIV/AIDS enfeksiyonu fizyopatolojisi ve iiriner sistem

iizerine olan etkileri

HIV viriisti CD4 lenfositlere baglanarak hizli bir sekilde
cogalir. Bu cogalma sonrasinda CD4 lenfositlerde fonksi-
yon kaybi, parcalanma ve sonugta CD4 lenfositlerin sayi-
sinin azalmasi ile immiin yetmezlik meydana gelir. immiin
fonksiyonlarin kaybi beraberinde enfeksiyonlari getirir ve
olgunun genel saglik durumunda bozulmaya yol acar.
Ozellikle CD4 lenfosit sayisi 500/mm3’ten asag olan ol-
gularda oportunustik enfeksiyon riski fazladir ve bu sayi
200/mm3’ten asagiya indiginde ise bu risk dramatik bir
sekilde artar (5).

immiin sistemde meydana gelen bu bozulmadan do-
layr HIV/AIDS (+) olgularda diger organ sistemlerinde ol-
dugu gibi genitotriner sistem enfeksiyonlarina da olduk¢a
sik rastlanilmakta ve yaklasik olarak %17 oraninda goriil-
mektedir (6) HIV/AIDS (+) populasyondaki enfeksiyoz
ajanlar genel olarak E. Coli, Enterobacter, Proteus, Kleb-
siella ve diger gram negatif bakterilerdir. Bununla birlikte
Pneumocystis carinii, Mikobakterium tirleri, Candida ve
Histoplazmosis gib firsat¢i patojenlere bagl enfeksiyon ve
enfestasyonlar da yine HIV/AIDS (+) olgularda oldukga sik
gorulmektedir (7). Bu enfeksiydz ajanlarin yol actig1 en-
feksiyonlar genitolriner sistemin belli bir organini tutmak
yerine hemen her organinda gérilebilmekte ve yukarida
berirtilen enfeksiydz ajanlarin neden oldugu pyelonefrit,
sistit, prostatit, epididimo-orsit, Uretrit ve genito-uriner

sistem abselerine HIV/AIDS (-) poptllasyona kiyasla ol-
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dukga sik rastlanilmaktadir (7). Olgular enfeksiyona yol
acan mikroorganizmanin tipine gére uygun antibiyotik-
lerle tedavi edilmeli ve tedavi sonrasinda da uzun dénem

proflaktik antibiyotik tedavisi altinda tutulmahdir.
Enfeksiyona bagh etkiler

HIV (+) olgularda epididim ve/veya testis enfeksiyonu
oldukga sik gérilmekte ve bazen olgularin hekime basvu-
ru esnasindaki ana semptomu olabilmektedir (8). Olgular
genellikle klasik epididim ve/veya testis agrisi ile bagvurur-
lar. Fizik muayenede genellikle agrili ve sis durumda olan
epididim ve/veya testis palpe edilir. Beraberinde Uretrit ve
prostatit de gorilebilir. Epididim ve testiste enfeksiyona
yol acan ajanlar genel olarak yukarida belirtilen mikroor-
ganizmalarla benzer olmakla birlikte yapilan ¢alismalarda
Gonokok, Salmonella, Sitomegaloviriis, Adenovirus ve
Toxoplasma gibi atipik patojenlerin de bu dokularda en-
feksiyona neden olabilecegi gdsterilmistir (9). Bu enfeksi-
yonlar kronik ve rekiirren olma egilimindedir.

HIV virGsunun germinal doku ve Sertoli hticreleri Gizeri-
ne sitotoksik etkisinin oldugu ve testis atrofisine yol actigi
bilinmektedir. Bununla birlikte, AIDS olgularinda epididim-
deki tiibuler yapi icerindeki obstriiksiyona sekonder mey-
dana gelen degisiklikler oldukga sik gériilmektedir. Bu de-
gisikliklerin persistan inflamasyona bagl olarak meydana
geldigi distnilmekte ve tlibller sekresyonlarin yetersiz
drenajina neden olarak rekirren enfeksiyonlara yol agabil-
mektedir (10). Ozellikle Salmonella’nin Uriner sistemden
eradikasyonunun zor olmasi ve olgulan hizli bir sekilde
sepsise sokmasi nedeniyle bu bakterinin izole edildigi ol-
gularda yasam boyu profilaktik antibiyotik kullanimi hayati
bir dneme sahiptir ve kuraldir (11, 12). Epididimo-orsit’in
standart tedavisinde kiltir — antibiyogram testi sonucu-
na goére HIV/AIDS (+) olgulara 4 — 6 haftalik antibiyotik
tedavisi verilir. Eger kiltliir — antibiyogram sonucunda
Ureme olmaz ise 2 — 4 haftalik bir siire icin doksisiklin ve
florokinolon tedavisi kombinasyonu verilmelidir (13). Te-
davi sonrasi olgular yeniden degerlendirilmelidir. Semp-
tomlarda yeterince gerileme olmaz ise verilen tedavi su-
resi uzatilmall ve testis absesinden stiphelenilerek skrotal
ultrasonografik inceleme yapilmalidir. Gerekli olgularda
epididimektomi ve/veya orsiektomi tedavi secenekleri
arasindadir (8).

HIV/AIDS (+) olgularda epididim ve testisteki kronik

enfeksiyon ve buna bagli gelisen kronik inflamasyon so-

nucunda bu organlarnn ultrastriiktirel yapisi bozulmakta-
dir. Testis kanlanmasindaki bozulma neticesinde meydana
gelen hipoksik durum da sperm Uretimi lizerine olumsuz
etki yapmaktadir. Seminifer tibullerde sperm tretimi azal-
makta ve uretilen spermlerin morfolojisi de bozulmaktadir.
Yine testis icindeki kronik inflamasyona sekonder fibrozis
meydana gelmekte ve bu da uretilen spermin epididime
ulastirlmasi konusunda ciddi bir bariyer olusturabilmekte-
dir. Benzer durum epididim i¢in de gecerlidir. Epididimde
de kronik enfeksiyona ve inflamasyona sekonder bir takim
yapisal degisiklikler meydana gelmekte ve bunun sonu-

cunda sperm transferi bozulabilmektedir.
Fertilite iizerine olan etkileri

HIV/AIDS (+) erkek ve kadinlarda yasam beklentisinin
artmasi ile beraber fertilite istekleri de artmaktadir (14).
Olgularin fertilite istekleri tizerine sosyo-demografik yapi-
nin, saglik durumunun ve hastalik ile ilgili psikososyal fak-
torlerin etki ettigi bilinmektedir (2). Yeni tedavi protokolleri
ve algoritmalar ile HIV enfeksiyonunun anneden cocuga
gecme riski %1’in altina inmistir (4). Bu protokoller sezer-
yan dogumu ve yenidogan bebege intrapartum dénemde
antiviral ilag inflizyonunu icermektedir. HIV (+) ciftler bu
konuda bilgilendirildiginde ¢ocuk sahibi olma konusunda
daha istekli davranmaktadirlar. Vietham’da yapilan bir ¢a-
lisma, anti-retroviral tedavinin (ART), HIV (+) ciftleri daha
saglikli ebeveyn yapacaklar yoninde bir distinceye sevk
ettigini ve tedaviye uyumu kolaylastirdigini ortaya koy-
mustur (15). Hindistan’da yasayan kadinlarda ise, ¢cocuk
sahibi olma konusunda anneden ¢ocuga HIV gecisinin ve
kullanilan ART nin ana belirleyici faktorler oldugu gosteril-
mistir (16). Giiney Afrika bolgesinde ise, 12 aydan daha
uzun slre ART kullanan kadinlarin daha az ila¢ kullanan
olgulara gére 3.5 kat fazla cocuk istedigi saptanmistir
(17). Nijerya ve isvicre'de HIV (+) kadinlar ARTye basla-
diktan sonra ¢ocuk sahibi olmak isterken, Amerika Birle-
sik Devletleri'nde ise HIV (+) kadinlar ART'den bagimsiz
olarak kendini daha saglikli hissettiklerinde ¢ocuk sahibi
olmak istemektedirler (18-20).

HIV'nin anneden bebege gecisi ¢ok diisiik seviyelere
indirilmis olmasina ragmen, HIV virisiinin vajinal sekres-
yonda ve semende oldugu bilindiginden dolay! bebege
HIV transferini en aza indirgemek icin ex vivo gamet ma-
nipllasyonu protokollerinin uygulanmasi gerekmektedir

(21, 22). Bu yaklasimlar temelde serodiskordant ciftlere
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uygulanmakla birlikte, eslerin her ikisinin de HIV (+) olma-
si fakat farkl ilag rezistans durumlarinin bulunmasi halinde
de uygulanmaktadir. Tek basina sperm yikama protokoll
ile HIV virtst barindirmayan sperm, HIV virtsi barindi-
ran seminal sivi ve diger viral partikilleri barindiran hic-
relerden uzaklastirilarak olgularin yaklasik %95’inde virls
elimine edilebilmektedir (14). intrastoplazmik sperm en-
jeksiyonu ile in vitro fertilizasyon yontemi kullanilarak da
virtisiin transfer edilmesi riski daha da fazla azaltilabilir. Bu
gune kadar HIV (+) babalardan 3000’den fazla bebek her-
hangi bir serokonversiyon (HIV (-) iken HIV (+) olmasi hali)
olmadan diinyaya gelmistir (14).

HIV/AIDS (+) olgularin cogunda spermiyogram deger-
lerinde bozulma ve I6kositospermi oldugu bilinmektedir
(23). Sperm parametrelerindeki bu bozulmanin ve buna
bagli infertilitenin cogunlukla testikuler atrofiye bagh mey-
dana geldigi distnilmektedir. HIV (+) olgularda meyda-
na gelen testis atrofisinin nedenleri arasinda testisin HIV
enfeksiyonu ile direkt tutulmasi, yukarida da bahsettigi-
miz gibi testiste oportunistik enfeksiyonlarin varhgi, hi-
potalamik-hipofizer gonadal akstaki bozulma ve sistemik
hastaliklar sayilabilir (24). HIV (+) olgularda gérilen hipo-
gonadizmin nedeninin ise dusuk LH ve FSH diizeylerinin
oldugu gosterilmistir (25). Kronik testosteron tedavisi alan
olgularda baskilanmis hipotalamik-hipofizer gonadal aks
nedeniyle zaman igerisinde azoospermi dahi gelisebilir
(7). Bu konu ile ilgili 1998 yilinda yapilan bir ¢calismada,
HIV (+) erkeklerde normal erkeklere gére ortalama semen
hacminde, sperm konsantrasyonunda, motilitede, ileri ve
hizli sperm ylizdesinde ve morfolojide énemli bir azalma
oldugu tespit edilmistir. Yine ayni calismada, sperm pa-
rametrelerindeki bozulmanin CD4 sayisindaki azalma ile
iliskili oldugu da gosterilmistir. (26).

HIV/AIDS enfeksiyonunun erkek Ureme sisteminde
yapmis oldugu buitiin bu olumsuz etkilerin yanisira HIV
(+) kadin partnerinde de var olan fiziksel nedenler ciftlerin
cocuk sahibi olma sansini azaltmaktadir. HIV (+) kadinlar-
da gorilen temel sorunun dustik konsepsiyon oranlar ile
birlikte artmis gebelik kayiplarn oldugu go6sterilmistir (27).
ingiltere’de yapilan bir calismada, HIV ile enfekte kadinlar-
da dustik konsepsiyon oraninin ana nedeninin daha 6nce-
den gecirilmis olan sekstiel gecisli enfeksiyonlar ve pelvik
inflamatuvar hastaliklara bagh tubal disfonksiyon oldugu
ve infertilite nedeniyle basvuran HIV (+) kadinlarin yaklasik

%40’ 1Inda bu problemin bulundugu ortaya konmustur (14).
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Seksiiel fonksiyonlar iizerine olan etkileri

HIV (+) erkeklerde sekstiel problemler normal poplilas-
yona gére daha fazla gériilmektedir ve AIDS olan ve/veya
CD4 sayisi azalmis olan olgularda prevelansi daha da art-
maktadir (7). Bu olgularda gérilen seksiiel disfonksiyonun
ana nedenleri hipogonadizm, erektil disfonksiyon (ED),
depresyon ve bunlara bagli olarak gelisen libido kaybidir.
HIV enfeksiyonu ile birlikte meydana gelen ¢ok sayida or-
ganik problem hem erkek hem de kadin olgularda seksuel
istek ve uyarilmadan sorumlu nérolojik, vaskiiler ve hor-
monal sistemleri olumsuz yonde etkileyebilmektedir (28-
31). Bilimsel olarak kesin bir sekilde ortaya konamamis
olsa da AIDS tedavisinde kullanilan proteaz inhibitorleri
gibi anti-retroviral tedavilerin de sekstel disfonksiyon icin
bir risk faktord olabilecegi diistiniilmektedir (32-34).

HIV (+) erkeklerde sekstiel problemlerin degerlendi-
rilmesi ve tedavisi HIV (-) erkeklerle benzerdir. Sekstel
problemlerin nedeninin bilinmesi uygun tedavi secenek-
lerinin degerlendirilmesi acisindan oldukca édnemlidir. Bu
olgularda sekstel disfonksiyona neden olan ED, prema-
tir ejakilasyon, orgazmik bozukluklar ve diger sebepler
teshis yontemleri ile ortaya konmali ve uygun tedavi plani
ile tedavi edilmelidir. Bununla birlikte diyet, egzersiz, AIDS
tedavisinde kullanilan ilacin degisimi ve stres ydnetimi
gibi yasam stili degisiklikleri de olguya onerilebilir.

HIV (+) erkeklerde hipogonadizm %17 oraninda goriil-
mektedir ve ilerleyen yas ve artmis vicut kitle indeksi ile
birlikte bu duruma daha sik rastlaniimaktadir (25). Bu ne-
denle, azalmis libido sikayeti olan erkeklerde sabah alinan
kan érneginde serum testosteron dlizeyine bakilmahdir
(7). Semptomatik olgularda iki ayr élcimde serum testos-
teron konsantrasyonu <300 ng/dLnin altinda ise testos-
teron tedavisi seksuel istegin yeniden olusmasini saglaya-
bilir. Bu olgularda testosteron tedavisinin ED {zerine olan
etkisi ise tartismalidir. HIV (+) erkeklerde hipogonadizm
ve seksiiel disfonksiyon arasindaki iliski tam olarak go&s-
terilememis olsa da, testosteron tedavisi ile sekstiel fonk-
siyonlar disindaki semptomlarda ve yasam kalitesinde de
bir iyilesme oldugu g6zlenmistir (25, 35).

HIV (+) olgularda meydana gelen ED’nin tedavisinde
fosfodiesteraz tip 5 enzim (PDE5) inhibitorlerinin veya
diger baska ilaclarin kullanimi HIV enfeksiyonunun yayil-
ma riski nedeniyle tartismaldir. Bu olgu grubunda PDE5

inhibitérlerinin  kullanimmin ytksek HIV serokonversi-
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yonu riski tasidigini gosteren calismalar olmakla birlikte,
buna zit sekilde PDES5 inhibitorlerinin kondom kullanimina
bagl gelisebilecek ED’yi azaltacagl ve bdylece daha gi-
venli cinsel iliski kurulmasini saglayabilecegini gésteren
calismalar da vardir (36-38). HIV (+) olgularda PDES5 inhi-
bitorleri genel olarak gtivenli bir tedavi yontemi olmakla
birlikte, hepatik ve renal bozukluklarin varliginda doz ayar-
lamasi yapilmasi gerekmektedir. Orta veya ciddi hepatik
disfonksiyonda ve ciddi renal disfonksiyonda PDE5 inhi-
bitorleri en diistik dozla (ihtiya¢ halinde kullaniimak tizere
sildenafil icin 25 mg, vardenafil ve tadalafil icin 5 mg veya
surekli kullanimda tadalafil icin 2.5 mg/glin) baslanmali
ve doz 2 kattan daha fazla artinlmamalidir. Ritonavir ve
saquinavir gibi proteaz inhibitorleri karacigerde sitokrom
CYP3A enzimini bloke ettigi icin, bu ilaclar kullanan olgu-
larda da PDES5 inhibitorleri mimbkin olan en disik dozda
baslanmali ve giinliik doz sildenafil icin 50 mg’1, vardenafil
ve tadalafil icin 10 mg’1 ve siirekli kullanimda ise tadalafil
icin 2.5 mg’t asmamalidir (7). Yine HIV (-) normal popiilas-
yonda oldugu gibi bu ilaglar da nitrat alan olgularda kont-
rendikedir. Alfa adrenerjik blokér kullanan olgularda ise
her iki ilag kullanimi arasinda en az 4 saat olmalidir. PDE5
inhibitorlerinin yetersiz veya basarisiz oldugu durumda
ise, HIV (+) olgulara ikinci basamak tedavi olarak seksu-
el danismanlik/terapi, intrakavernozal enjeksiyon, vakum
timesans cihazlarn énerilebilir ve olgunun psikolojik duru-
mu degerlendirildikten sonra penil protez implantasyonu
uygulanabilir.

HIV (+) erkeklerde depresyon daha sik gortlmektedir
(39). Depresyon diisiik libido ve ED ile iliskilidir ve selektif
seratonin gerialm inhibitérleri (SSRI) gibi sik kullanilan an-
ti-depresan ilaglar da libidoyu azaltabilmektedir (40). PDE5
inhibitorleri libido ve seksiiel disfonksiyon {izerine olan bi-
linen olumlu etkileri nedeniyle bu olgu grubunda kullanila-
bilir. Seksuel aktivitenin yeniden kazanilmasi ile birlikte bu
olgularin depresyon semptomlarinda azalma elde edilebi-
lir. Bu nedenle, distik dozda SSRI'da bu olgularin tedavi-
sinde PDES5 inhibitorleri ile birlikte kullanilabilir (41).

HIV (+) olgularda gelisen sekstiel disfonksiyon ve/veya
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ED’nin tedavisi ile ilgili hekimler agisindan Glkemizde he-
niiz olmasa bile gelismis bati tlkelerinde bir takim medi-
kolegal sikintilar yasanmaya baslamustir. HIV (+) olgularin
ED de dahil olmak lzere her tirli saglik probleminin gi-
derilmesi bir zorunluluk oldugundan ve bu olgulari teda-
vilerden kisitlamak su¢ sayilldigindan dolayi, HIV (+) olgu-
lari tedavi eden hekimlerin seksiel disfonksiyon ve/veya
ED’yi tedavi etmeden 6nce olgunun psikolojik ve ruhsal
durumunu da ¢ok iyi bilmesi ve dokiimente etmesi medi-
kolegal acidan oldukc¢a dnemli ve gereklidir. Bu olgularda
ED’nin tedavisi icin kullanilacak medikal tedavi veya cerra-
hi islemler 6ncesi olgularin gltivenli seksiel yasantt ile ilgili
bilgilendirilmeleri ve o sekilde tedavilerine baslanmasi da

Onerilmektedir (7).
Sonuc¢

HIV/AIDS hastaliginin fizyopatolojisinin daha iyi an-
lasilmasi ve tedavisinde kullanilan anti-retroviral ajanla-
rin klinik basarisi sonucunda, HIV enfeksiyonu kronik bir
hastalik halini almis ve bu durum olgularin yasam beklen-
tisini de olumlu yonde etkilemistir. Bu durum, olgularin
daha kaliteli bir yasam siirme isteg;i ile birlikte fertilizasyon
konusunda da daha istekli olmalarina yol agmuistir. Firsat-
¢1 mikroorganizmalarin genitolriner sistem Uzerine olan
olumsuz etkilerin 6nlenmesi ve proflaktik antibiyoterapi
kullanimi ile enfeksiyona bagh gelisebilecek komplikas-
yonlarin ve doku kayiplarinin éntine gecilebilir. Ayrica, HIV
enfeksiyonuna bagli gelisebilecek organik ve/veya psiko-
jenik erektil disfonksiyonun ve depresyona baglh meydana
gelebilecek libido azalmasinin da uygun tedavi secenekle-
ri ile giderilmesi de olgunun hem fertilizasyonunu hem de
yasam kalitesini olumlu yonde etkileyecektir. Yeni tedavi
protokolleri ve algoritmalar ile HIV enfeksiyonunun anne-
den cocuga gecme riski %1’in altina inmistir. Bu nedenle,
HIV (+) olgularin fertilizasyon istekleri konusunda hastalik
durumlarni iceren tedavi algoritmalan gelistirilmeli, olgu-
larin kulturel yapilan da dikkate alinarak bu olgulara yo6-
nelik saglik hizmeti sunan merkezler kurulmali ve toplum

sagligI merkezlerince bilgilendirilmeleri saglanmahdir.
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Sperm kriyoprezervasyon teknikleri ve
fertilizasyon basarisindaki rolu

Uzm. Dr. Giilden Tunali

Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklari EA.H., UYTEM Laboratuvar Sorumlusu

Kriyoprezervasyon (dondurarak saklama); hiicrele-
rin ve dokularin sifir derecenin altindaki isilara kadar so-
Sutularak, butiin biyolojik aktivitelerinin durdurulmasi ve
gelecekte kullanilmasi amaciyla saklanmasini ifade eder
(ASRM 2012). Kriyoprezervasyon islemindeki amag¢ ¢ok
dusik 1sida canli bir hiicre veya dokunun, minimum hasar-
la ve fonksiyon kaybi olmaksizin uzun sureli saklanmasidir
(1). Ureme hiicreleri ve dokularinin da basarili bir sekilde
dondurulup saklanabilmesi ve istendiginde ¢éziilebilmesi
Yardimla Ureme Teknolojilerinin (YUT) gelisimi acisindan
bliylk 6nem tasimaktadir (2).

Spermin dondurularak saklanmasi, azospermik er-
keklerden 1990’ll yillarda cerrahi yontemlerle testikiler
sperm alinarak kullanilmaya baslanmasiyla zorunlu hale
gelmistir. Bati Glkelerinde uygulanan dondr programlari ve
ticari sperm bankalarinin kurulmasi kriyoprezervasyonu
cok kullanilir bir yéntem haline getirmis ve semen kriyop-
rezervasyonu tekniklerinin hizla gelismesini saglamistir.
Kriyoprezervasyon hem uremeye yardimci tedavilerdeki
basartyr arttirmis, hem de testis cerrahisi, kemoterapi ve
radyoterapi'den 6nce, gelecekteki fertilitenin korunmasi-
na katkida bulunmustur. Sperm hiicreleri ¢oézildiglinde
mumkin olan en az hasarla geri dénmeli ve canl tirleri-
nin devamliligini saglayabilecek kapasitede olmasi gerek-
mektedir (3). Gamet ve embriyo kriyoprezervasyonunun
genel prensibi; materyalin kriyoprotektanlarla dengelen-
dikten sonra sogutulmasi, sivi nitrojen icinde -196°Cde
depolanmasi ve ¢oziilirken de kriyoprotektanlarin uzak-
lastinlarak gamet ve embriyolarin canliliklarini koruyabile-

cekleri fizyolojik ortamlara gecirilmesidir (4).
Kriyoprezervasyonun tarihcesi

Sperm dondurma ile ilgili ilk fikirler 1776 da
Spallanzani’nin sogugun semen Ulzerindeki etkilerini in-
celeyen arastirmasinda dondurulan spermlerin ¢6zuldik-

lerinde motilitelerini bir miktar koruyabildiklerini gézlem-

lemesinden sonra gelismeye baslamistir. 1886’da askeri

doktor olan Montegazza ilk kez insan spermini dondu-
rarak saklama fikrini ortaya atmistir. 1940’larda gliseroliin
spermleri dondurmanin zararh etkilerinden koruyabildigi-
nin tesadiifen kesfi, -79 ° C'de kuru buz Gizerinde saklanmis
insan spermlerinin kullanilmasinin yolunu acmis ve ilk kez
insan spermi dondurma islemi 1949°da Polge ve arkadas-
lan tarafindan gliserol kullanilarak basarlmistir. 1953’de
ise Bunge ve Sherman tarafindan dondurulmus ¢ézllmiis
dondr sperminden elde edilen ilk fertilizasyon ve embriyo
gelisimi yayinlanmustir.

1960-70'li yillar kriyoprotektanlarin 6zellikleri ve don-
durulacak materyale olan olasi etkilerinin incelendigi,
daha sonra da kriyobiyolojinin prensiplerinin olusturuldu-
gu dénem olmustur. 1964 yilinda insan sperm drneginin
gliserol ile dondurulup sivi nitrojen ile saklanmasi sonrasi
ilk canl dogum gerceklesmistir. ilk canli hiicre dondurma
bankasi 1972 yilinda kurulmustur. Bir yildan fazla stre ile
dondurulup bekletilmis ve ¢6zilmis sperm ile dogan ilk
saglikh bebek 1973 yilinda diinyaya gelmis, 1998 yilinda
da 20 yildan fazla stredir saklanan sperm ile canl bebek
dogmustur (1, 2, 5, 6, 7 ve 8).
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Sperm kriyoprezervasyonunun kilometre taslari:

1953: Dondurulmus ejakule sperm’den ilk dogum
(Bunge ve Sherman),

1995: Dondurulmus epididimal sperm’den ilk dogum
(Devmey ve ark.),

1996: Dondurulmus testikiler sperm’den ilk dogum

(Gil-Salmon ve ark.) (9).
Kriyobiyoloji

Kriyobiyolojide hiicrelerin dondurma ve sogutma pro-
sedurleri organizmadan organizmaya hatta hiicreden hiic-
reye degismektedir. Kriyobiyolojide amacg; hiicre dondu-
rulurken izotonik bir ortam olmasi, i1sinin azalmasina bagh
olarak su molekiillerinin sayisinin azalmasi, ortamin osmo-
laritesinin artmasi ve olusan hipertonik ortamda huicrenin
su kaybetmesi sonucu hiicrede dehidrasyon olmasidir.
Dehidrasyon hizi hiicrenin canliiginin devami icin 6nemli-
dir. Dehidrasyon hizini belirleyen parametreler: Suya karsi
plazma membran gecirgenliginin yeterliligi, kriyoprotekta-
nin tipi ve kriyoprotektanlarin aktivasyon enerjileridir (1).

Dondurma ve ¢6zindirme sonrasi hiicre sagkalimi,
hticre icinde buz kristalleri olusumu oraniyla iliskilidir. Buz
olusumuna neden olan hiicre ici su miktarini en alt diize-
ye indiren sogutma ve 1sitma oranlarinin uygulanmasi ve
uygun koruyucu maddeler kullaniimasiyla buz kristallerinin
olusmasi engellenmektedir (7). insan spermleri belli sogut-
ma ve i1sitma hizlarini tolere etmektedir. Sogutma hizi don-
durma islemi sirasinda ¢ok hizli olursa hiicre icindeki su
disarn ¢ikamaz ve intraselltler buzlanma olur ve hiicre 6le-
bilir. Tersine ¢ok yavas olursa, zararsiz hucre disi buzlanma
gerceklesirken ortamin osmolaritesindeki artis ve hticrenin
dehidrate olmasi hiicre hasarina veya 6liimtne yol agabi-
lir. Buz olusmamasi nedeniyle disiik sogutma hizi tercih
edilmektedir, ancak bu yéntemin en buiyik olumsuzlugu
uzun sure ytiksek osmolarite ile karsi karsiya kalan hiicre-
de membran lipoproteinlerinde denatlrrasyona yol acarak
sitoliz yapmasidir (10). Merrymann 1977 yilinda, her hiic-
renin maksimum sivi kaybetme kapasitesi oldugunu ve bu
esik deger asildiginda hiicrenin canliigini kaybedebilece-
gini “Minimum hiicre teorisi” ile agiklamustir (11).

Hizli sogutmada enerji kaybi cok olur. Azalan eneriji ile
azalan hiicre suyunun yeterince atilamamasi sonucu huc-
re icinde ¢ok fazla su kalir, bu da hiicre ici buzlanmaya ve
sonucta hiicre 6limiine neden olur. Dolayisiyla optimal bir

sogutma hizi kullaniimalidir (12).
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Spermler hiicre zarindaki iki sirall doymamis yag asit-
lerinin sagladigl yliksek membran akiskanhgl nedeniyle
baslangictaki hizli sogutmanin (soguk soku) neden oldugu
hasara ¢ok duyarli degillerdir. Disiik su icerikleri de (%50)
kriyoprezervasyon hasarina karsi daha direncgli olmasini
saglar. Diger yandan ise kriyoprezervasyon insan sper-
minin motilitesi Uzerine olumsuz etkiye sahiptir. Hareketli
spermlerin ancak yarisi dondurma ¢6zdirme sonrasi ha-
reketliligini koruyabilmektedir. Kriyoprezervasyon siirecini
optimal dizeye getirmek bu hasar azaltacak ve gebelik
oranlarini ylkseltebilecektir (7).

Spermin saklanma kosullari optimal ise saklanma stire-
sinin sperm kalitesine olumsuz etkisi olmamaktadir.Yirmi
sekiz yili askin sure saklanan spermlerle elde edilen gebe-
likler mevcuttur (7).

Kriyoprezervasyon prosedirinde bes dnemli asama
vardir:

1. Su kristalizasyonundan kaynaklanabilecek hiicresel ha-
sar1 azaltan kriyoprotektanlarla ilk etkilesim,

Sifir derecenin altindaki sicakliklara kadar dondurma,
Saklama,

Cozme,

Uk wN

Diltisyon ve kriyoprotektanlarin ortamdan uzaklastirl-
masi, fizyolojik mikrocevreye geri dénis ve ileri gelisim.
Buitlin bu islemler yapilirken hiicre hasari minimal ol-
mal, hiicrenin yapisal bittinligu ve fonksiyonel 6zellikleri
korunmalidir. Hiicre canlilig) icin en kritik asamalar; bas-
langi¢ fazindan dusik sicakliklara inis dénemi ve fizyolo-
jik ortama geri donustir. Saklama kosullar icin ideal olan
-196°Cdeki sivi nitrojendir. Bu sicakliklara ulasildiktan
sonra gecen sirenin canlilik Gzerine etkisi yoktur (2,4).

Dondurma isleminde, damla damla kriyoprotektan ek-
lenmis spermler - 5°Cile - 15°C arasinda sogutulduklarin-
da, asagidaki sirayi izleyen bir dizi olay gerceklesir:

1. Once hiicrenin icinde bulundugu ortamdaki su do-
nar.

2. Hicre disinda buz kristalleri olusarak sitoplazmayi
sogutur.

3. Bu sirada, eklenen kriyoprotektan madde sebebiyle
hticre disinda osmolarite daha ytksektir, bu nedenle huic-
reden dis ortama su gecisi baslar, (hizli su kaybi-dehidra-
tasyon) ve hucre 6nce buzulur (bu sirada sitoplazmanin
kimyasal potansiyeli hiicre disindan fazladir).

4. Hucre disina c¢ikan su donar (dehidratasyona bagh

olarak hiicre ici ile disi arasindaki kimyasal potansiyel farki
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giderek azalir).

5. Boylece, hiicre harabiyetinin esas sebebi olabilecek,
hticre icinde buz kristalleri olusmadan 6nce suyun buytk
bAlimu disari ¢cikmis olur. Béylece, hiicre harabiyetine ne-
den olabilecek hiicre ici kristal olusumu en aza indirilmis
olur (2, 13, 14).

Dondurma hasarlari

Dondurulma esnasinda hiicrelerin maruz kaldig) iki te-
mel ve fiziksel stres kategorisi mevcuttur:

1. Dusuk sicakhgin dogrudan etkileri

2. Buz olusumuna bagli fiziksel degisiklikler.

Sicaklikta ani duststen kaynaklanan hiicre yapisi ve
fonksiyonu hasari, membran gecirgenligindeki ve hicre
iskeleti yapisindaki degisimlerle ilgilidir (13).

Dondurma hasar nedeniyle ¢6zme sonrasi spermin
motilitesi, sperm oosit flizyon kapasitesi azalabilir veya
plazma membran lipid peroksidasyonuna bagl olarak fer-
tilizasyon olumsuz etkilenebilir. Serbest oksijen radikalle-
rinin (hidrojen peroksit gibi) Uretiminin artmasidir. Sperm
dondurma isleminin spermin motilitesi ve canhhgi tizerine
olumsuz etkilerini dnlemek amaciyla bazi arastirmacilar
kaltir ortamina askorbik asit, E vitamini, katalaz gibi anti-
oksidan maddelerin eklenmesini 6Gnermektedirler (1).

Dondurma hasarinin sebepleri:

1. Hucre ici buz kristallerinin olusumu

2. Yogun dehidratasyon

3. pH degisiklikleri

4. Protein denatlirasyonudur.

Ayrica; ortam 1sis1, hiicre zar gecirgenligi, konsantras-
yon farki, hiicre ylzeyinin hiicre hacmine orani, kriyop-
rotektanin niteligi, hiicre zarnin yapisi da kriyoprotektan
maddelerin hiicre icine gecislerini diizenleyecegi icin don-
durma hasarinda etkili faktorlerdir. Kriyoprotektif madde-
nin kendisinin yol acabilecegi veya lizozomal enzimlerin
serbestlesmesi ve aktiflenmesi ile meydana gelebilecek
toksik hasarlarn da saymak gerekir. Elektron mikroskopik
incelemelerde hiicre zarnnin ilk etkilenen bélge oldugu ve-
rifiye edilmistir. Bu yontemle gézlenebilen hiicre zarindaki
yapisal degisiklikler; protriizyonlardan, dalgalanmalardan
ve vezikulasyonlardan, stoplazma igeriginin disari giktigi
membran kayiplar, yirtilmalarn ve erimeleri gibi membran
bitinligiiniin bozuldugu agir harabiyete kadar gidebilir.

Spermatozoada fertilizasyon kapasitesini azaltan boyun

kiriklar1 gorilebilir Biyokimyasal yontemlerle spermato-
zoada bulunan intraakrozomal penetrasyon enzimlerinin
(hyallronidaz, akrozin gibi) kaybi gosterilebilir (16).
Dondurma islemi sirasinda karsimiza cikabilecek en
temel hicre hasarn dondurma ve 6zellikle ¢c6zme asama-
sinda olur. Osmotik riptir ile hiicre zar hasarlanir. Yavas

dondurma ve hizli ¢6zme bu nedenle énemlidir.
Kriyoprotektan maddeler

islemler sirasinda hiicreyi dondurulma hasarindan
korudugu distinilmektedir, ancak kendileri hticreler igin
toksik maddelerdir. Yiiksek oranda H2 baglama kapasi-
tesine sahiptirler. Kriyoprotektanlarin koruyucu etkilerini
gostermek icin her zaman hiicre icine girmelerine gerek
yoktur. Clinkl hicre zar, harabiyetin en yogun ve hizh
gectigi yerdir.

Hucre icine girenler ve hicre disinda kalarak etkinligini
gosteren kriyoprotektan maddeler vardir; Gliserol, DMSO
(Dimetil stlfoksit), ProH (Propilen gilkol) hiicre icine gire-
bilen koruyucu maddelerdir Bunlar intraselltler buz kris-
talleri olusumunu -40°C’a kadar dustrrler. Ayrica hiicre-
yi sollisyonun toksik etkilerinden korurlar. Hiicre disinda
kalanlar ise monosakkaritler (glukoz, hekzoz), disakkaritler
(stikroz) ve trisakkaritler (raffinoz) dir. Bunlar hiicre zarini
osmotik basing degisikligine karsi korurlar ve hucrenin
¢Ozdirme islemi sirasinda asiri sismesini 6nlerler (17).

Sperm freezing sollisyonlarinda intrasellller ajan ola-
rak % 5-15’lik gliserol tercih edilmesine karsin en verimli
sonuglar etilen glikol ile alinmaktadir. Ekstraselliler ajan
olarak sukroz tercih edilmektedir. Stikroz buyik bir mole-
kildir ve hiicre zarindan gecemez. Bu nedenle sogutma
islemi sirasinda osmotik olarak dehidratasyonu baslatti-
81 gibi, ¢6zme islemi sirasinda da hucrenin lizisini onler,
konsantrasyon farki ile intraselliiler kriyoprotektanin hiicre
icinden uzaklasmasini saglar. Dondurulan spermlerin ¢6-
zuldiaginde canlilik oranlarint artirmak amaciyla glisin, yu-
murta aki ve sitrat gibi ek kriyoprotektanlarinda katilimiyla
daha kompleks soliisyonlar elde edilmektedir. Bunlardan
en ¢ok kullanilani gliserol egg yolk sitrattir (GEYC) (18,19).

Degisik maturasyon evresindeki spermatozoa farkli
kriyobiyolojik 6zellikler gosterirler ve farkli dondurma-
¢6zme teknikleri gerektirir. Spermin evresine spesifik
kriyoprezervasyon yapilabilir. Spermatozoa testisten cik-
tiktan sonra plazma membran lipid ve proteinlerinde fizik-

sel ve kimyasal degisiklikler olur. Ejakiilat sperminin don-
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durma ve ¢6zme sensitivitesi epididimal ya da testikiiler
spermden daha yiiksektir (12).

Dondurulmus spermlerin saklanabilecegi sireler ile il-
gili cesitli gorisler vardir. Eksi 196 °C’ de sivi nitrojen igeri-
sinde hiicre harabiyetinin nedeni, DNA'nin geri dénen rad-
yasyon nedeniyle kirilmasidir. Bu radyasyonun miktarida
0,1 rad/yil’dir ve tipik memeli hlicresinin %63’tGnin Slim
icin gerekli stire 2000 yildir. Dogal olarak gamet hiicrele-
rinin saklanma streleri ile ilgili olarak her tlkenin etik ko-
misyonu ve IVF merkezlerinin ortak kuruluslarinin kararlari

gecerlidir.
Kriyoprezervasyon yontemleri

Dondurma islemi sirasindaki dondurma hizi hiicre
6zelligine uygun olmaldir. Yavas sogutmada fazla mik-
tarda buz kristalleri olusur ve buyuklikleri farkhdir. Buna
karsilik ani sogutmada (nitrojen buhari ile uygulanan Qu-
iIck Manuel protokolll) buz kristalleri daha kicuktir ve
cok hizli olustuklan icin kiiclik hiicreler bunlarin arasina
sikisip daha fazla sayida hayatta kalma orani gosterirler.
Optimum hiz, dondurulan materyale gére degisir. Orne-
gin parcalanmis sperm dokularinin homojenizasyonu ya
da semen ve aspirasyonlar dondurulurken hizli dondurma
tercih edilirken, doku dondurulmasi ve single sperm free-
zing sirasinda yavas dondurma tercih edilmektedir. Hizli
dondurma islemlerinin yavas dondurma protokollerinden
en 6nemli farki kullanilan kriyoprotektan maddelerin yiik-
sek konsantrasyonda olmasidir.

Spermler genellikle ejakilasyondan 1-2 saat sonra se-
men likefiye olduktan veya yikama isleminden sonra don-
durulur. islem oda isisinda gerceklestirilir. Likefiye olan
semen kriyoprotektif ajanlarla 1/1 oraninda ve ¢ok yavas

karistirihr. Karisim kriyovial ya da straw icine alinip 30 da-

kika sureyle nitrojen buharinda tutulur ve bu sirada 1sinin
tedricen dismesi saglanir. Siirenin sonunda strawlar sivi
nitrojen tankina aktarlr. Daha fazla zaman almasina ve
Ustlinligu kanitlanmamasina ragmen, sperm kriyoprezer-
vasyonu programli dondurucularda da gerceklestirilebilir.
Testikiler doku kriyoprezervasyonu da ayni yontemlerle
yapilr (4, 7, 12, 17, 20). Ancak sperm sayisi ¢cok az olan
orneklerde spermler mikromaniplasyon ydéntemiyle ici
bosaltilmis zona pellusida icine yerlestirilerek %8 gliserol
icinde strawlara yerlestirilerek standart protokolle dondu-
rulabilir (Sekil 1).

Kriyoprezervasyon endikasyonlan

1. Fertilitenin korunmasi
Fertilite yetenegini engelleyen ya da bozabilen islem-
lerden 6nce semen alinip dondurularak saklanmasi ileride

olabilecek bir infertilitenin garantisi olarak kullanilabilir.

Bu islemler;

* Kemoterapi, radyoterapi gibi spermatogenezi kalic ola-
rak bozabilen tedavilerin 6ncesinde (testis timorleri,
16semi, lenfoma gibi). Testis neoplazileri ve lenfomal
hastalarin %60’'Inda oligospermi gortlebilmektedir. Bu
durumdaki hastalara bir de kemoterapi veya radyotera-
pi yapildiginda, spermatogenezi bazen ancak 4-5 yilda
normale doénebilecek veya kalici olacak sekilde boza-
bilmektedir. Boyle bir durumun bilinmesi, hastanin bil-
gilendirilmesi ve tedavi seklinin belilenmesi agisindan
onem tasimaktadir. Boyle bir hastadan tedavi 6ncesi se-
men ornegi alinarak spermlerin dondurulmasi gelecek-
teki fertilitenin korunmasi agisindan énem tasimaktadir.

* Testis cerrahisi 6ncesinde; total ya da parsiyel orsiek-
tomi, vazo-vazostomi, vazo-epididimostomi, varikose-

lektomi.

Sekil 1. Sperm hiicrelerinin zona pellusida icerisinde dondurularak saklanmasi.
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* Vazektomi dncesi; ileride evlilik durumunda degisiklik
oldugunda ya da daha fazla ¢ocuk istendiginde kulla-
nilmak Uzere,

* Erkek partnerin 6limiinden sonra gebeligin kabul edi-
lebilir oldugu Ulkelerdeki tehlikeli mesleklerde (askerlik
gibi) aktif gérev alanlarda,

» Spinal kord hasari, sekslel disfonksiyon, gibi ejekiilas-
yon bozukluklarinda elektrooejekiilator ile sperm elde
edilmisse,

* Spermatogenezi bozmakla suclanan ilaclarin (Nitro-
furantoin, simetidin, sulfasalazin, alkol, nikotin, kafein
gibi) zorunlu kullanimi sézkonusu ise kriyoprezervas-
yon bir secenek olabilir. Ca++ kanal blokerlerinin sperm
membran fonksiyonlarini bozduklan ve fertilizasyon
kapasitesini azalttiklari dne strilmektedir. Ayrica spor-
cularin kullandiklar anabolizanlarin da spermatogenezi

arreste goturebildikleri bildirilmektedir.
2. infertilite tedavisi

e Testikiler ya da epididimal yoldan sperm elde edilen
ozellikle nonobstriiktif azospermik olgularda

* Agir oligozoospermi veya semende aralikl olarak ha-
reketli spermlerin varliginda ardisik érneklerin dondu-
rulup saklanmasi ile ICSI'ye destek olarak. ICSI prose-
dird icin her oosite tek bir sperm yeterli oldundan bir
canli spermin bile kriyoprezervasyonu énemlidir.

* Hipotalamo-hipofizer hipogonadizm icin gonadotro-
pin tedavisi veya kalici olmayabilen genital trakt obs-
triiksiyonu cerrahisi gibi infertilite tedavisi icin,

* ART proseduru sirasinda sperm veremeyen hastalar,

e Spinal kord travmasi geciren hastalarda, yardimli eje-
kilasyon icin veya retrograt ejekilasyonla idrardan

veya cerrrahi girisimle genital yoldan alinan spermler.
3. Donasyon spermleri

Fertil oldugu bilinen saglikl erkek vericiden alinan
sperm ileride kullaniimak tizere dondurularak saklanir. An-
cak tlkemizde donasyon yasal degildir (2,4,7,12).

Erkek infertilitesinin tedavisinde &zellikle cerrahi yon-
temlere basvurularak alinan testikiiler spermlerin ko-
runmasinda (TESE, TESA, MESA), testis cerrahisi yada
kemoterapi-radyoterapi uygulamasindan 6nce spermin
kriyoprezervasyonu, legal olan Ulkelerde donér program-
lar sirasinda bu yéntemlere basvurulmasi, yardimci Ure-
me tekniklerinde basariy! kayda deger bir sekilde arttira-

bilmektedir.

Kriyoprezervasyonda hukuksal durum

Ulkemizde sperm kriyoprezervasyonu ile ilgili uygula-
malar Saglk Bakanhg tarafindan hazirlanip 6 Mart 2010
tarihinde yiirirlige giren “Uremeye Yardimcr Tedavi Uy-
gulamalar Ve Uremeye Yardimci Tedavi Merkezleri Hak-
kinda Yonetmelik’le yasal diizenleme altina alinmistir. Bu
yonetmelige gore asagida belirtilen tibbi zorunluluk halleri
disinda erkek Greme hicreleri ve gonad dokularinin sak-
lanmasi yasaktir

1. Cerrahi yontemlerle sperm elde edilmesi halinde,

2. Kemoterapi ve radyoterapi gibi gonad hiicrelerine
zarar veren tedaviler 6ncesinde,

3. Ureme fonksiyonlarinin kaybedilmesine yol acacak
olan ameliyatlar (testislerin alinmasi vb.) dncesinde,

Yine ayn1 ydnetmelige gore “lireme hiicreleri ve gonad
dokulari, bu materyallerin glvenligi agisindan verici adaya
ait DNA analizi ile birlikte saklanir. Yukarida belirtilen tibbi
zorunluluklar nedeniyle sperm veya testis dokusunun sak-
lanmasi durumunda, dondurulma tarihinden itibaren 90
gun icinde DNA analizi aranmaz. Bu siireyi asmasi halinde
DNA analizinin bulunmasi gereklidir. Saklama stresinin bir
yili asmasi halinde her yil dokularin/hticrelerin saklanma-
si icin kisi mutlaka basvuruda bulunarak rizasinin devam
ettigini ifade eden imzali dilekgesini vermelidir. Donduru-
lan Greme hiicreleri ve gonad dokulari, alinan kisinin yil-
lik protokol yenilememesi, istegi ve 6lumi durumlarinda
midurlikte kurulacak komisyon tarafindan tutanak altina

alinarak imha edilir”.
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Trans yag asidi aliminin saglhkl genc¢ erkeklerdeki
toplam sperm sayisina zit yonde etkisi

Chavarro JE, Minguez-Alarco L., Mendiola J, et al.
Human Reproduction 2014, 29: 429-440

Bati tilkelerinde sperm sayilarinin geride biraktigimiz on
yillarda goésterdigi disis, ireme saghigl alani icin tartisma
konusu olmus ve silren calismalarin odak noktalarindan
biri haline gelmistir. Ne var ki bu azalma egiliminin potan-
siyel sebepleri belirsiz kalmistir. Giderek artan kanitlar di-
yetin semen kalitesini etkiledigini isaret etmektedir. Ame-
rika’daki fertilite hastalarinda 6zellikle doymus yag alimi,
sperm konsantrasyonu ve toplam sperm sperm sayisi ile
zit yonde iliskili bulunmustur. ispanya’da da Amerika’da
oldugu gibi yag iceren kalori alinimindaki artisin gercek-
lestigi ayni zaman periyodunda semen kalitesinde dusts
trendi goézlenmistir. Diyet ile yag alminin saglikli geng
eriskindeki semen kalitesine etkisini daha derin incelemek
icin, Gliney ispanya’daki erkeklerde trans yag asidi alimi ve

sperm kalitesi arasindaki iliski incelenmistir.

Calisma ispanya’nin Murcia bélgesinde Ekim 2010 ve
Kasim 2011 arasinda kesitsel olarak strdirtldi. 18-23 yas
arasi Universite 6grencisi olan ve annelerine gebeliklerin-
deki saglk durumlan hakkinda anket doldurtmak lzere
ulasabilecek erkekler secilmistir. Calisma grubuna ulasan
240 erkekten 223’ uygun bulundu, 215’1 ise calismay ta-
mamladi. Alt erkek gercek disi kalori alimi sebebiyle calis-
madan ¢ikariimistir. Calisma esnasinda katilimcilar yasam
tarzlar, diyet aliskanliklar, sigara icimi, ve yasam kalitesi
ile ilgili anket doldurtulmus ve Urolojik muayene ile semen

analizi yapilmustir.

Calismada viicut kitle indeksi kilogram ve metre cinsin-
den dlcllerek hesaplanmustir. Varikosel veya diger skrotal
anormallikler de degerlendirilerek, varikosel “yok, sadece
valsalva ile palpabl, palpabl, gézle goriiliir” seklinde sinif-
landinlmistir. Testikiler volim Prader orsidometresi kul-
lanilarak ve tim fizik muayeneler ayni kisi tarafindan de-
Serlendirilmistir. Beslenme ile ilgili degerlendirmede rutin
gida almini degerlenmede onaylanmis “yari-niceliksel

beslenme siklig1 anketi” (FFQ) kullanilmistir. Katihmcilara

gecen sene boyunca her gidadan hangi siklikta, ne kadar
aldiklart soruldu. Yine gida porsiyonlari, besin degerinin
icerikleri FFQ'ya gore belirlenmistir.

Katihmcilardan semen toplanmadan &nceki 48 saat
cinsel perhiz érnekler toplamis ve ejakilat volimu 6rnek
agirhgina gére hesaplanmistir. Sperm konsantasyonu he-
mositometre ile yapilmis ve spermatozoa motilitesi gbére
Diinya Saglk Orgiiti'niin 2010 &lglitlerine gdre siniflan-
dirllmistir. Morfoloji icin smear 6rnekleri hazirlanmis ve
ayrica toplam sperm sayisi hesaplanmistir. Tim semen
analizleri ayni biyolog tarafindan gerceklestirilmis ve calis-
ma boyunca Kopenhag Universitesi laboratuari isbirligi ile

semen Orneklerinin kalite kontroll yapilmistir.

Katilimcilar diyetle yag asidi alimlarina gére 4 esit gru-
ba ayrilmistir (Q1-2-3-4). Her gruptaki en az yag asidi alan
kisiler kontrol grubu olarak kabul edilmistir. Analizlerde
Kruskal-Wallis ve ki-kare testleri kullanilirken semen para-
metrelerinin ¢oklu degiskenlere yanitinin hesaplanmasin-
da ANCOVA analizi kullanilmustir.

Katilimcilarin yas ortalamasi 20.4, ortalama vicut kitle
indeks, 23.7 olarak hesaplanmis, katimcilarin 3’te 1’i siga-
ra igicisi iken hemen hepsi kendi saglik durumunu iyi veya
muikemmel olarak tanimlanmistir. Dlzenli alkol alimi (haf-
tada 1’den fazla) oldukga yaygin olarak (%55) saptanmustir.
Semen analizi parametrelerinde median degerlere bakil-
diginda sperm konsantrasyonu 42.9x106, toplam sperm
sayisl 121.5x106, morfolojik olarak normal sperm %8.9,
sperm motilitesi %57.2 olarak bulunmustur. Daha ytliksek
yag alimi tarifleyen erkeklerin daha az sigara ictigi ve daha
kisa yoksunluk suresine sahip oldugu gézlenmstir. Toplam
yag aliminin sperm motilitesi tizerine olumlu etkisi oldugu
belirlenmistir. Diger gruplardaki erkeklerin(Q2-3-4), kati-
Iimcilarin en az yag alimina sahip olan ¢eyrek bdélimiin-
deki erkeklere (Q1) gore sirasiyla %2.4, %4.6, %4.0 yiksek

sperm motilitesine sahip oldugu goérilmustur. Bu iliskinin
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satiire yag alimu ile iliski oldugu distnilmustir (p: 0.02).
Spesifik olarak yag asidi alimi incelendiginde stearik asi-
din ¢ok degiskenli modellerde motilite tizerine pozitif etkili
oldugu saptanmustir (p 0.02). Kolesterol alim miktari eja-
kilat volimu ile ters orantih bulunmustur (p 0.04). Trans
yag asitlerinin, ozellikle kizarmis patates ve paket hamur
isi Urlnlerin, toplam sperm sayisi ile zit iliskili oldugu go-
rdlmustir. Benzer sekilde trans yag asidi aliminin sperm
konsantrasyonunu da olumsuz etkiledigi gézlenmis, mo-
noansature ve poliansatire yag asidi alimi ile semen para-

metrelerinin ise iliskisiz oldugu belirlenmistir.

Calisma sonunda Giiney ispanya bélgesindeki genc

erkeklerde trans yag asidi aliminin, 6zellikle kizartilmis pa-
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tates gibi gidalarin, toplam sperm sayisini olumsuz etki-
ledigi, stearik asid aliminin ise sperm motilitesine olumlu
katki yaptig1 saptanmistir. Glincel bilgilerimize gbére sperm
parametreleri ve yag asidi alimi arasindaki iliski insanlarda
ilk defa bildiriimektedir. Deneysel calismalarda bu hasarin
ozellikle kemirgenlerde ¢ok daha belirgin olarak gézlen-
mektedir. infertilite nedeniyle basvuran erkeklerde bes-
lenme aliskanliklarinin da sorgulanmasi adina énemli bir

calisma oldugunu distinmekteyiz.

Ceviri
Dr. Emir Akincioglu, Prof. Dr. Banis Altay
Ege liniversitesi Tip Fakiiltesi liroloji Anabilim Dalr
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Yash hastalarda fertiliteyi iyilestirmek icin
varikosel tedavisi onerilmeli mi?

Ollandini G, Trombetta C, Mazzon G, et al.
Andrology 2014; 2: 402-407

Varikosel, sperm sayisi, sperm hareketliligi ve sperm
morfolojisi gibi sperm parametrelerini etkileyebilmektedir.
Varikosel cerrahisi sonrasi sperm parametrelerindeki di-
zelmeyi 6ngérmede yasin roliine dair net bir kanit bulun-
mamaktadir. Son zamanlarda bildirilen birka¢ ¢alismada,
varikosel tedavisi sonrasinda sperm parametrelerini én-
goérmede yasin kotli prognostik faktér kabul edilmemesi
gerektigi bildirilmistir.

Ozetlenen bu calismada, testis agrisi veya subfertili-
te yakinmalan ile basvuran hastalar arasindan calismaya
dahil edilme kriterleri; sol varikosel, normal FSH diizeyi;
calisma disi kalma kriterleri de; hormonal anormallik, in-
memis testis oykusu, iki tarafli varikosel ve anormal sag
testis olarak saptanmis. 376 hasta calismaya dahil edilmis.
Tum hastalara varikosel tedavisi olarak perkutan retrograd
veya antegrad sklerizasyon yapilmistir. Ortalama cerrahi
yasi 32+ 6.5 (%32’si 2 35 yasinda idi) ve ortalama variko-
sel grade’i 2 imis. Operasyon 6ncesi fizik muayene, sperm
analizi ve doppler ultrason yapilmis ve ayni degerlendir-
meler cerrahiden 3 ay sonra tekrarlanmistir. WHO 1999
kriterlerine gore; sperm konsantrasyonu, hareketi (a+b),

ve morfolojideki iyilesmeler degerlendirilmistir.

Varikosel tedavisi sonrasinda hastalarin %67’sinde
sperm konsantrasyonunda, %60’inda sperm hareketlili-
ginde ve %47’sin de de morfolojide dlzelmeler saptan-
mis. Semenin tiim parametrelerindeki diizelme orani ise
%28 imis. Hastanin yasi ve sonuglar arasinda anlamli bir

korelasyon saptanmamuistir.

Varikoselektominin sonuglarn Uzerine ilerlemis erkek
yasinin etkisi tam olarak ortaya konulamadigindan ve kila-
vuzlarda da acik bir kriter bulunmadigindan, cogu Urolog
yas ile ilgili Gst sinin kendisi belirlemekte ve bu hastala-
ra varikosel tedavisini Snermemektedir. Ishikawa ve ark.

lari, sol inguinal mikrocerrahi varikoselektomi yapilan 70

infertil hastada operasyon éncesine gére semen paramet-
relerinde iyilesmede yasin anlamli bir 5ngoriici faktor ol-
madigini bulmustur. Zini ve arkadaslari, varikoselli infertil
olgulan 40 yas Uzeri ve 40 yasindan kii¢ik olmak lzere
iki gruba ayirdiklar calismalarinda, 40 yasindan bulytik er-
keklerin varikosel cerrahisi sonrasinda bakilan semen ana-
lizi sonuglarinin ve gebelik oranlarinin, 40 yasindan kiguk
erkeklerle benzer sonuglari verdigini bulmuslar. Goldstein
ve ark.larn ise , 272 varikoselli infertil erkegi yaslarina gére
3 gruba (<30, 30-39 ve 40 yas ve lzeri) ayirarak yasin
cerrahi lzerindeki etkisini arastirmis. Tim yas gruplarin-
da varikoselektominin sperm konsantrasyonu, toplam
sperm sayisl ve serum testosteronunda anlaml artislarla
iliskili oldugunu bildirmisler. Sunulan calismada, farkll yas
gruplarinin preoperatif ve postoperatif sperm konsant-
rasyonlari ve morfolojileri arasinda anlamli bir fark ortaya
konulmamis. Sadece sperm motilitesi ile yas arasinda bir
korelasyon saptanmis ve ilerleyen yas ile sperm hareketli-
liginde fizyolojik bir azalmanin olabilecegi 6ne surilmus.
Sonug olarak, varikoselli infertil erkekleri tedavi etmenin
yararll oldugu ve hasta yasina gore farkl iyilesme oldu-
guna dair kanit bulunmadig ileri strilmektedir. Hastala-
rin sperm hareketliliginde yasla iliskili bir azalma oldugu,
operasyon oncesi ve sonrasl yapilan sperm degerlendir-
meleri ile ortaya konulmus ve bu azalmanin yasa bagiml
oldugunu iddia edilmistir. Bu nedenle, varikoseli bulunan
infertil erkeklerde varikosele yonelik tedavilerin faydasinin
yastan etkilenmedigi ve yasl hastalara da dnerilmesi ge-

rektigi ileri strtlmustur.

Ceviri
Dr. Can Benlioglu', Prof. Dr. Sefa Resim?
'Adiyaman liniversitesi Tip Fakiiltesi Uroloji AD

2Kahramanmaras Siitcii imam Universitesi
Tip Fatkiiltesi liroloji AD
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Azoospermik erkeklerde folikiil stimiile edici
hormon'un c¢alisma karakteristikleri

Christma MS, Gudeman SR, Nork JJ, et al.
Fertil Steril 2014, 101: 1261-5

Azoospermi, genel olarak obstriiktif azoospermi (OA)
ve non-obstriiktif azoospermi (NOA) olarak siniflandi-
rilmaktadir. FSH'In hipotalamus-hipofiz-testis aksindaki
rolli, onun spermatogenezis icin serum belirteci olarak
kullanilmasina olanak saglamaktadir. Bu calismada NOA
icin prediktif faktorleri dogrulamak ve NOA'y1 6ngorecek

FSH calisma karakteristiklerini belirlemek amaclanmustir.

2004 - 2012 yillar arasinda retrospektif kohort calisma-
st yapilmis. Azoospermik erkeklerin standart incelenmesi
6ykl, muayene, hormonal calisma ve genetik arastirmayi
icermektedir. Disik semen hacminde semen analizine ek
olarak bazi erkeklerde semen fruktoz incelemesi yapilmis.
Azoospermik tim erkeklere testis biyopsisi dnerilmis. Bi-
yopsi ile kanitlanmis NOA'nin potansiyel belirleyicilerini
analiz etmek icin semen hacmi, semen fruktozu, FSH, T,

E2, PRL ve testikiler atrofi kullaniimistir.

140 azoospermik hastadan 78’ine testis biyopsisi uy-
gulanmustir. Yiizde altmis bes (51/76) NOA olarak, geri
kalani ise OA olarak tespit edilmistir. 51 NOA'nin on alti-
sinda hipospermatogenezis mevcut iken, 34 kiside biyop-
si esnasinda sperm saptanmamis. Testikuler atrofi, OA'da
%9, ve NOA'da %48 olarak tespit edilmis. OA grubunda
ortalama [IQR] degerler: FSH, 4.1 [2.2, 5.5] mIU/mL; LH,
4.413.0,6.0]IU/L; T, 391 [295, 486] ng/dL; E2,21.3 [14.4,
33.1] pg/mL; ve PRL, 7.7 [5.6, 12.3] ng/mL olarak bulun-
mus. NOA grubunda ortalama [IQR] sonuglar: FSH, 15.4
[6.8, 25.5] mlU/mL; LH, 6.7 [5.3, 10.4] IU/L; T, 383 [279,
4531 ng/dL; E2, 21.9 [15.7, 29.9] pg/mL; ve PRL, 8.1 [5.5,
12.1] ng/mL olarak bulunmus. NOA grubunda karyotip
analiz sonuclari: %91 (39/43) 46,XY; %2 (1/43) kromo-
zom 19’a’Y translokasyonu olan 46,XY; %5 (2/43) 47,XXY
ve %2 (1/43) 46,XX. Semen hacmi OA ve NOA icin sira-
siyla 2.0 [1.0, 4.5] mL ve 3.0 [2.0, 3.5] mL. Semen frukto-
zunun OA grubunda 31% (4/13, 12 MVs) NOA grubunda
ise 21% (7/34, 17 MVs) negatif oldugu tespit edilmis. Lo-

jistik regresyon baz alindig1 zaman NOA'y1 tespit etmede
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FSH (P<.001) ve testikiiler atrofi (P=.005) anlamli olarak
bulunmus. Odds ratios (ORs) ve 95% confidence intervals
(CI) sirasiyla 1.24 [1.10, 1.40] ve 9.57 [2.00, 45.82] ola-
rak bulundu. Coklu degiskenli analizlerde NOA icin FSH’'in
prediktif oldugu (OR, 1.21 [1.06, 1.38]); atrofinin ise olma-
dig1 (OR, 4.13 [0.71, 23.80]) tespit edilmis. Calisma gru-
bunda FSH 2 12.3 mIU/mL NOA icin en yiiksek secici ve
en disik yalanci pozitif deger olarak bulunmustur: %97
NOA olma ve %3 OA olma ihtimali; %25 yalanci negatif
olma sinirlamasi ile birlikte. Tersine FSH < 2.8 mIU/mL OA
icin en iyi tanimlayici deger olarak tespit edilmistir: %75
OA %25 NOA olma ihtimali ile.

Tanisal testis biyopsisi OA’'y1 NOA'dan ayirimi yapabil-
me ve spermatogenezisin bozulup bozulmadigini sapta-
yabilmesine ragmen bazi sinirlari vardir. Sperm elde etme
denemeleri esnasinda spermin bulunup bulunumayaca-
gin1 6bnceden haber vermede yetersiz olabilmektedir. Ay-
rica, ileride basarih sperm elde edilmesini engelleyecek
tarzda skar olusumunu da indikleyebilmektedir. Sonug
olarak, NOA'll hastalarin tedavisinde biyopsi ilave sinirli
degere sahiptir. Belirgin olarak yliksek FSH’lI hastalarda
testis biyopsisinden vazgecilerek NOA tanisi diistintilmesi
kilavuzlarda 6nerilmektedir. Normal veya sinirda ytksel-
mis FSH’1 olan hastalar azoosperminin dogasini saptamak
icin testis biyopsisine ugramaktadir. Fakat, klinisyenler icin
“belirgin yiikselmis, normal veya sinirda” FSH dizeyinin
tanimi igin spesifik kriterler bulunmamaktadir.

Sonug olarak, ¢coklu degiskenli analiz sonuglarina gére
sadece FSH'In, NOA'y1 6ngérmede kullanilabilecegi vur-
gulanmis ve FSH i¢in kesim noktasi 12.3 mIU/mL en yuk-
sek test-sonrasi NOA olasiligini verirken, 2.9 mlU/mL en

yliksek OA olasiligini vermekte oldugu ileri strilmustuir.
Ceviri
Dr. Burak Besir Bulut, Prof. Dr. Sefa Resim
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Erkek viicut kitle indeksi ve bel cevresi ile
semen kalitesi iliskisi: LIFE calismasi verileri

Eisenberg ML, Kim S, Chen Z, et al.
Human Reproduction 2014, 29: 193-200

Obezitenin yayllmasi toplum saghgi icin endise olus-
turan bir durumdur. Amerikan Tip Birligi son dénemde
obeziteyi bir hastalik olarak siniflamistir. Obeziteye bagl
bozukluklar incelenirken beden saghg Gizerine odaklansa
da, son veriler Ureme saghginin da etkilenebilecegi yo-
niindedir. Kadin viicut kitle indeksinin (VKi) dogurganhig
etkiledigi kabul edilmekte iken erkek viicut yaglanmasi ile
olan iliski belirsizdir. Bazi calismalar artmis erkek VKi'nin
sperm Uretimini bozacagini belirtmekte iken aksine bazi
calismalarda erkek VKi ile sperm parametreleri arasinda

iliski saptanmamustir.

Erkek fertilitesi ve viicut yaglanmasi ile ilgili gecmis ca-
hsmalarda VKIi, viicut yag dagiimi degerlendirilmeksizin
sismanligl belirtmek icin kullanilmistir. Oysa bir¢ok ¢alis-
madaki antropometrik Sl¢limler abdominal yaglanmanin
VKi'den bagimsiz olarak cesitli hastaliklar igin risk fakto-
ri oldugunu gdéstermistir. Bugline dek bel cevresi (BC) ile
semen parametreleri iliskisini inceleyen sinirli calisma bu-
lunmaktadir. Bu calismada VKi, bel cevresi ve fiziksel ak-
tivitenin erkek fertilitesine ayri ayri ve birlikte olan etkileri

degerlendirilmeye calisiimistir.

LIFE (Longitudinal Investigation of Fertility and the
Environment) calismasi 2005-2009 arasinda iki cografi
boélgede (Texas ve Michigan, ABD) gebelik girisiminde bu-
lunan 501 ciftin prospektif kohort calismasidir. Calismada
VKi ve BC &lclimleri standardize edilmis dlciitlere gore
hemsireler tarafindan yapilmustir. Fiziksel aktiviteyi tanim-
lamak icin erkeklere “gectigimiz 12 ay icerisinde diizen-
li olarak kuvvetli bir egzersiz programi uyguladiniz mi?”
sorusu sorulmustur. Bu egzersiz, bos zamanlarda yapilan
terletici ve kalp atimini hizlandiran tenis, kosu, bisiklet, ae-
robik, basketbol, ytizme gibi aktiviteler olarak tarif edilmis-
tir. Semen 6rnekleri (katimci basina bir veya iki) iki glinliik
cinsel perhizi takiben standardize edilmis yalitimli kaplarla

toplanmistir. Anormal semen parametreleri WHO semen

analizi klavuzu 5. baskisi kriter alinarak degerlendirilmistir.

Katihmcilarin ortama yasi 31.8, ortalama VKI 29.8 kg/
m2 ve ortalama BC 100.8 cm bulunmustur. Toplamda
%41’i obez (VKi>30 kg/m2),%58’i haftada birden az fi-
ziksel aktivitesi olan ve %78’i sigara icmeyen erkeklerdir.
Ortalama sperm konsantrasyonu 60.8 M/ml ve %8.6 oli-

gospermik (< 15 M/ml) bulunmustur.

Semen parametreleri degerlendirildiginde yalnizca se-
men hacminin VKI ve BC nin ikisi ile birden iliskili oldugu
saptanmustir (p<0,01).Ote yandan BC ile toplam sperm sa-
yisi arasinda dogrusal bir iliski bulunmustur. BC en yliksek
grupta, BC en diisiik gruba gére toplam sperm sayisi %22
daha az saptanmustir. Diger semen parametreleri yaghhkla
iliskili bulunmamustir. Ayrica fiziksel aktiviteyle hicbir pa-
rametre iliskili bulunmamustir. Artmis VKi ve dusiik semen
hacmi (<1,5 ml),dlstik sperm konsantrasyonu (<15 M/ml)
ve dusik toplam sperm sayisi (<39 M) arasinda dogru-
sal iliski saptanmustir. Ornegin, normal VKi olanlarin %6’s
oligospermik iken obezlerin %17’si oligospermik bulun-
mustur. BC, diisik sperm konsantrasyonu (p=0.025) ve
toplam sperm sayisi (p=0.008) ile korele bulunmustur. Or-
negin, BC >101.6 cm olan bir erkegin oligospermik olma

ihtimali 7 kat yuUksek saptanmustir.

Bu calismanin verileri ilk kez bilinen infertilitesi olma-
yan erkeklerde bel cevresi ve semen parametreleri iliskisi-
ni géstermistir. Sonug olarak fazla kilolu ve obez erkekler-
de dustk ejekulat hacmi, diisiik sperm konsantrasyonu ve
disik toplam sperm sayisi insidansi daha ytksek bulun-
mustur. Ote yandan gérece sedanter olan bu toplulukta
fiziksel aktivitenin semen parametrelerini anlamli olarak

etkilemedigi géralmustar.
Ceviri

Dr. Kasum Emre Ergiin, Prof. Dr. Bans Altay
Ege liniversitesi Tip Fakiiltesi, liroloji ABD
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Infertil erkeklerin testisindeki melatonin:
Lokal makrofaj ve mast hiicre gruplar lizerine
anti-oksidan ve anti-proliferatif etkisinin kaniti

Rossi SP, Windschuett! S, Matzkin ME, et al.
Andrology 2014; 2: 436-49

Hipotalamus ve hipofiz, melatonin Gzerinden hareket
ederek testis fonksiyonunu diizenlemektedir. Melatonin
bu etkisini, GnRH aracihigiyla dolayli olarak yaptigi gibi tes-
tiste bulundugu gosterilmis olan reseptorleri ile de dog-
rudan yapmaktadir. Diger bagisiklik hticrelerinin aksine,
makrofajlar (MACs) ve mast hticreleri (MCs) normal insan
testis dokusunda bulunmaktadir ve infertil erkeklerde mik-
tarlari artmistir. Bu arastirmada, MACs ve MCs'de melato-
nin reseptorl olup olmadigl ve bu hormonun potansiyel
inflamatuvar etkileri arastirilmis. Hipospermatogenezis
veya Sertoli cell only sendromu olan erkeklerin hiicre kul-
tir calismalari ve testis biyopsileri arastiriimis. Ayrica erkek
Suriye hamsterlarindan elde edilen testis dokulari da ince-

lenerek sonuclari paylasiimistir.

Enfektif bir durumu olmayan idiyopatik infertil ve non-
obstriiktif azoospermisi olan on sekiz (27- 42 yasinda)
erkek calismaya dahil edilmistir. Serum FSH, LH ve tes-
tosteron seviyeleri 6l¢lilmuis. Hastalara agik testis biyop-
sisi uygulanmistir. Bes hastada sertoli cell only sendromu
tespit edilirken, on ¢ hastada hipospermatogenezis go-
rilmistir. Testis biyopsisi sonucu immiinohistokimyasal
olarak ve RT-PCR ile dokularin analizi yapilarak MACs ve

MCs 6zellikleri ortaya konulmustur.

infertil erkeklerde ortaya konulan bulgulari hayvan
deneyleri ile de desteklemek icin erkek Suriye hamster-
leri kullanilmis. Hamsterler sakrifiye edildikten sonra her
bir hamsterin sol testisi kullaniimis ve testis dokusundaki
MACs ve MCs histolojik ve immiinohistokimyasal olarak
arastirlmistir. Testikiiler melatonin konsantrasyonu ELi-
ZA yontemi kullanilarak ol¢lilmiistiir. Sunulan ¢alismada,
melatoninin testikiiler konsantrasyonu ile MACs miktari,
pro-inflamatuvar faktorlerin ekspresyonu, anti-oksidan
enzimlerin ekspresyonu ve pro-apopitotik Bax/Bcl-2 orani
arasindaki korelasyona bakilmistir. Ayrica ek olarak TNF-a.,
IL1p ve COX2, siiperoksitdismutaz 1 (SOD1), peroksire-

doksin 1 ve katalaz miktarlari da dl¢ililerek melatonin tes-
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tikiiler konsantrasyonu ile korelasyonu arastiriimistir.

Tdm bu incelemeler sonucunda, erkek testis dokusun-
daki MACs ve MCs'de melatonerjik reseptdrlerin oldugu
ortaya konulmus. idiyopatik infertilitesi olan erkeklerde
yapilan testis biyopsilerinde melatonin testikuler konsant-
rasyonu MAC sayisi/mm2, TNF-a, IL1p ve COX2 ekspres-
yonu ile negatif korelasyon gosterirken anti-oksidan en-
zimler olan SOD1, peroksiredoksin 1 ve katalaz ile pozitif
korelasyon géstermektedir. Melatoninin hem insan testis
disit THP-1 MAC hiicre dizisinde hem de hamster testis
hiicre kultGriinde pro-inflamatuvar sitokinlerin hem de
COX 2’nin ekspresyonunu ve proliferasyonunu inhibe et-
tigi gésterilmistir. Melatoninin insan HMC-1 MC dizisinde
anti-oksidan enzimlerin ekspresyonunu arttirirken reaktif
oksijen tirlerini azalttigr bulunmus, ayni zamanda, HMC-
1 hiicrelerinde serin proteaz triptazin ve kinazin ekspres-
yonunu arttirmistir. Hipospermatogenezis ve Sertoli cell
only olan infertil erkeklerde yapilan testis biyopsileri sonu-
cunda, melatonin konsantrasyonu ile bu serin proteazlarin
ekspresyonu arasinda direkt korelasyon oldugu gérilmis.
10-10 ile 10-7 M arasinda degisen melatonin konsant-
rasyonlarinin SOD1 ve katalaz ekspresyonunu arttirirken,
ROS miktarini diistirdiigu tespit edilmis. Sunulan ¢alisma
ve daha onceki calismalarda dolasimdaki ve testikiiler
melatonin fizyolojik konsantrasyonunun 1 x 10-10ile 3 x

10-10 arasinda degistigi gosterilmistir.

Sonug olarak, giiniimiizde melatonin ve onun biyo-
sentetik yolunu ve reseptorlerini hedef alan ilaclar 6zellik-
le uyku ile ilgili durumlarda yaygin olarak kullaniimaktadir.
Bu ilaglarin erkek (in)fertilitesine olan etkileri ve ileride po-
tansiyel tedavi edici yonleri g6z éntinde bulundurulmalari

gerektigi bu calismada vurgulanmustir.
Ceviri
Yrd. Doc. Dr. Erkan Efe, Prof. Dr. Sefa Resim
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Infertilite sorununun psikoseksiiel etkileri

MSec. Pinar Irmak Vural’, Prof. Dr. Nezihe Kizillkaya Beji?
'Nisantasi Universitesi Meslek Yiiksekokulu

2jstanbul Universitesi Florence Nightingale Hemsirelik Yiiksekokulu

infertilite, reproduktif cagda olan bir ciftin herhangi bir
dogum kontrol yontemi kullanmaksizin, en az bir yil di-
zenli cinsel iliskiye ragmen gebeligin olusmamasi olarak
tanimlanmaktadir (1,2,3). Ayrica tibbi, psikiyatrik, psikolo-
jik ve sosyal sorunlar beraberinde getiren kiiltirel, dinsel
ve sinifsal yonleri olan bireye 6zel, sonuglar belirsiz bir
durum olmasi nedeniyle bir yasam krizi olarak ifade edil-
mektedir. Cocuk sahibi olma evlilik kurumunun beklenen,
kacinilmaz gérilen bir sonucu olarak goérilmektedir. Evli
olan ciftlerin hemen hepsi cinsel yasamlarinin sonucunda
cocuk sahibi olmayr ummaktadirlar (1,4). infertilite repro-
duktif cagdaki ciftlerin %15’ini etkilemektedir (2).

Cinsellik toplumsal gelenekler, dini inanislar, kanun-
lar, duygular, iliskiler ve sayisiz fiziksel faktdrden etkilenir.
Cinsel saglik, insanin yasam Kkalitesinin en énemli goster-
gelerinden biridir. Saglikh cinsel yasam; psikolojik iyilik
halinin ve yasam kalitesinin merkezini olusturmaktadir.
Diinya Saglik Orgiitii ve Diinya Cinsel Saglik Birligi (World
Association for Sexual Health); cinselligi insan olmanin
butlinleyici bir parcasi olarak tanimlamis, bunun bircok
faktorden etkilendigini ve insan yasaminin ayrilamaz bir
parcasi oldugunu belirtmistir. Yapilan arastirmalar sonucu
insanda cinsel fonksiyonun merkezi sinir sistemi ve en-
dokrin sistem ile nérokimyasal, nérofizyolojik ve psikolo-
jik stireclerin karsilikl etkilesimi ile karakterize karmasik bir
olay oldugu ortaya konmustur. Her turlt psikiyatrik sorun,
bedensel hastalik ya da ilag, hormonlar, fiziksel etkenler
cinsel yasami belirgin sekilde etkileyebilir (5).

Diinya Saglik Orgiitii, cinsel disfonksiyonu, ‘farkli ne-
denlere bagh olarak, kisinin istedigi halde cinsel iliskiye
girememesi’ olarak tanimlamistir (6). Kadinlarda cinsel
fonksiyon bozuklugu, biyolojik, psikolojik, tibbi, kisisel ve
sosyal yonleri olan ¢ok yonli bir durum olarak ele alin-
maktadir (7).

Kadinligin annelik ve erkegin Uretkenlik ile esdeger

goruldugi toplumlarda infertilite bireyin cinsel kimliginin

gostergesi olarak kabul edilmektedir. Toplumun ¢ocuksuz
kadini dislamasi ve esinin erkekligini sorgulamasi emos-
yonel sorunlara, evlilik iliskilerinde bozulmaya ve cinsel
islev bozukluguna yol acabilmektedir. Bu derlemede in-
fertilitenin psikososyal etkileri, bu konuda saglk profesyo-

nellerine diisen gorevler konusu ele alinmistir.

infertilitenin cinsel yasam iizerine etkileri ve infertil

ciftlerde yasanan cinsel sorunlar

infertilite durumunda cinsellik Gireme fonksiyonunun
otesine gecerek, benlik saygisinda azalma, kendini yeter-
siz hissetme, sucluluk gibi duygularin yasanmasina, yasa-
min bir ¢cok alanina yayilan pek ¢ok sorunun olusmasina
neden olmaktadir (8). infertilite evlilik iliskisini etkiledigin-
den, genellikle bunu takiben cinsel islev ve memnuniyette
bozulmalar gtindeme gelmektedir (9).

infertilite ciftin problemi oldugu halde, kadin ve erkek
farkl duygusal tepkiler gésterebilmektedirler. Yapilan kar-
silastinlmali calismalarda erkeklerde daha az siklikta klinik
depresyon ve anksiyete (kaygi) oldugu goérilmustir. Ka-
dinlarda daha fazla psikolojik problem ortaya ¢ikmasi tib-
bi testlere daha fazla maruz kalmalar ve tedavi amaciyla
aldiklar hormonlarin da birtakim psikolojik degisiklikler
olusturmasiyla aciklanmaktadir.

infertil kadinlar arasinda yapilan ¢alisma sonuglarina
gore, infertil kadinlarda depresyon, anksiyete gériilme sik-
lig1 ve psikolojik semptomlarin siddeti, saglikl kadinlardan
anlaml derecede yliksek bulunmustur. infertilite kadinlar-
da oldugu gibi erkeklerde de bazi psikolojik semptomlarin
yasanmasina neden olmaktadir. infertil erkeklerin kontrol
grubuyla kiyaslandigi bir calismada depresyon diizeyleri-
nin daha yiiksek oldugu belirlenmistir. infertil erkeklerde
depresyon sikhiginin yaygin oldugunu bildiren calismalar-
da bulunmaktadir. infertilitenin neden oldugu psikolojik
stresten kadinlarin erkeklere oranla daha fazla etkilendigi

bildirilmektedir. infertilite nedeni kime ait olursa olsun,
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kadinlar daha ¢ok sugluluk duygusu hissetmekte ve daha
cok sorumluluk almaktadirlar (4).

infertilite toplumdaki klasik rolleri bozan bir siirec ol-
dugundan, geleneksel cinsel rolleri Gstlenenlerde bu sure-
cin daha stresli yasanacag) varsayilabilir. Yapilan calisma-
da, geleneksel feminen roli Gstlenen kadinlarin maskilen
ozellikli kadinlara goére anksiyete diizeylerinin daha yuk-
sek oldugu goérilmis, ancak depresyon, evlilik iliskileri ve
cinsel sorunlar agisindan bir fark bulunamamuistir. Ayristiril-
mamis cinsel kimlik yapisinda olan erkeklerin digerlerine
gore (maskiilen, feminen, androjen, ayristirllmamis) daha
fazla anksiyete ve depresyon yasadiklari goridlmustir (4).

Yapilan bazi calismalarda, infertil erkeklerin tedavi se-
bebiyle stres seviyesindeki degisikliklerle ilgili olarak daha
diistk benlik saygisina sahip oldugu tanimlanmistir. Ka-
dinlarda ise IVF uygulamasiyla ilgili olarak tedavi strecinde
daha diistik benlik saygisi goérilmekle beraber IVF uygula-
masi basarh olursa benlik saygisi da ylikselmektedir. Ka-
dinlarin benlik saygisi, erkeklere oranla, infertiliteyle iliskili
olan stresle beraber diismektedir (5).

Kadin ve erkeklerde basa ¢ikma mekanizmalarn ara-
sinda da farkliliklar mevcuttur. Kadinlar duygularini pay-
lasabilecekleri gruplara katilirken, konuyla ilgili arastirma,
daha fazla okuma egiliminde olurken, erkekler kisisel sey-
ler hakkinda konusmazlar ve emosyonel (duygusal) sikin-
tilarini kendilerine saklarlar. Kadinlar infertiliteyi daha ¢ok
kisisellestirirken kayip duygusu yasamakta ve 6zglivenle-
rinde azalma meydana gelmektedir (10).

infertilite degerlendirilmesi duygusal olarak rahat-
siz edici olmakla birlikte, ciftleri cinsel acidan da rahat-
siz eden bir durumdur. Tedavi siirecinde cinsellik sadece
cocuk sahibi olmak icin bir eyleme doniisebilir. Ozellikle
belli zamanlarda kurulmasi énerilen iliskiler kisiler tarafin-
dan &dev gibi algllanmaya baslanir. infertil birey kendini
cinsel olarak yetersiz hissedebilir, iliskiden duydugu haz
kaybolabilir. Bedene karsi 6fke, hayal kirkhig1 “neden ben”
duygulari 6n plana cikabilir. Kisirlik teshisi koymak icin ya-
pimasi gereken testler kisiyi olumsuz etkileyerek cinsel
isteksizlige neden olabilir. infertilite ile ugrasan bireyler
siklikla yetersiz bir erkek ve kadin gibi hissettiklerini be-
lirtmektedirler. Tedavi surecinde kullanilan hormonlar da
cinselligi etkileyebilir (10). (")rnegin, ciftlerin anamnezleri
alinirken ciftlere birlesme teknikleri, sekstel istek ve ce-
vaplar, kiretajlarinin tarihi, birlesme sirasindaki rahatsizlik-

lar, seks ve treme konusundaki bilgileri gibi sekstiel per-
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formasyonlar ile ilgili sorular sorulmaktadir. Béyle sorular
ciftler tarafindan tehdit edici, rahatsizlik verici ve uygun
degilmis gibi gorilebilmektedir. Bazi vakalarda seksuel
yeterlilik Gzerine odaklanan sorular zamanla cinsel iliski-
den bilingli kaginma ve iliski sirasinda basarisizlik gibi sek-
siiel basarisizliklara veya sekstel davranis degisikliklerine
neden olabilmektedir (22). infertilite tedavisi aylar, hatta
yillar surebildiginden ciftin iliskisini olumsuz etkileyebil-
mekte, en azindan alisiimis biciminin disina ¢ikmaktadir.
Zamanlanmis cinsel iliski, iliskide dollenme amacinin ol-
masi, belli pozisyonlara yonlendirilme bunlarin sebepleri
arasinda olabilmektedir. Ciftler cinselliklerini adeta goz-
lem ve baski altinda hissetmektedir (4).

Genel olarak yapilmis calismalara bakildiginda; infer-
tilite ciftlerin sekstel aktivitesini etkilemektedir ve bu fer-
tilite stresiyle cinsel iliski sikhginda azalma egilimi yasan-
maktadir (5). infertilite tanisi kisilerin cinsel kimlikleriyle de
Ozdeslestirilir. Ciftler infertilitesinden dolayi cinsel olarak
kendini yetersiz hissedebilir, evlilik ve cinsel iliskiden duy-
dugu haz ve ilginin kaybolmasiyla depresif hale gelebilir.
Ciftler evlilik dncesi ya da evlilik disi iliskilerinde, korunma
yontemlerini distindiklerinden ve kural disi cinsel yasam-
lan nedeni ile cezalandinldiklar distincesine kapilabilirler;
ozellikle Gmitle beklenen premenstruel dénemde gebeli-
gin gerceklesmedigini gdsteren mensturasyonun basla-
masi, yogun depresif duygular yasanmasina yol acabilir (9).

infertil erkeklerle yapilan bir calismada; infertil erkek-
lerin %27’sinin seksuel zorluk nitelikleri (distk libido, pre-
mature ejakulasyon ve impotans) tasidig! tespit edilmistir
(8). Hintli infertil ciftlerde yapilmis bir calismada ise erkek-
lerde %11, kadinlarda %28 oraninda libido azalmasi sap-
tanmustir (11). Bir baska calismada 100 infertil iranh kadinin
sadece %7’sinin cinsel islevselliginin normal olarak deger-
lendirildigi, en sik olarak uyarilma bozuklugu saptandigi
bildirilmistir (12). Monga ve arkadaslarinin (2004) yaptik-
lari 18 infertil ift Gizerinde yaptig1 calismada, cinsel doyum
acisindan esler arasinda fark olmadig; bildirilmistir (1).

Kamaci (2003) calismasinda ¢ocuk sahibi olamamanin
yaklasik 4 ciftten birinin cinsel yasamlarini olumsuz etkile-
digini belirtmistir. Bazen bu ¢iftlerde orgazma ulasamama,
vajinismus geliseDbilir ve bu durumlar sorunlari daha komp-
like hale getirebilir (13). Kadinlarda cinsel disfonksiyon,
cinsel istek kaybi, cinsel uyarnlmanin gerceklesmemesi,
anorgazmi biciminde ortaya ¢cikmaktadir. Kadinin 6zgec-

misinde cinsellik ile ilgili kétlye kullanim olmasi disfonksi-
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yonu etkileyen bir baska sebeptir (14).

infertil ciftler arasinda erkeklerde depresyon, erektil
disfonksiyon ve sekstel iliski problemleri en siklikla yasa-
nan sorunlardir. Erkegin sekstel fonksiyonu ciftin sekstiel
fonksiyonunun énemli bir gdstergesidir. iliskinin siiresi ve
kadin partnerin iliski saghgina yénelik degerlendirmesi er-
kegin iliski durumuna bakisini sekillendiren baslica faktor-
lerdir. Giney Amerikali 512 infertil ¢iftte yapilmis bir ¢alis-
mada erkeklerin % 11, kadinlarin da %13’lnde psikosekstel
problemler saptanmistir. Hintli 175 ciftte yapilmis bir ¢a-
lismada ise; erkeklerin %66’s1 prematur ejakiilasyon, %15’
erektil disfonksiyon, %11’i libido azalmasi, %8’i de orgazm
olmadigl, kadinlarin %58’i disparoni, %28'i libido azalmasi
ve %14’0 de orgazm olmadigi saptanmistir (11).

infertil ciftlerde cinsel iliskinin sikhgr erkek partnerin
sekstiel tatminin gdstergesidir (15). Infertil ciftlerde azos-
permi tanisi almis erkeklerin yarisindan fazlasi impotans
periyoduna girmektedir. Ayni zamanda infertil erkek part-
nerler damgalanma, dusitk benlik saygisi gibi olumsuz
duygulara kapilmaktadir (16). Erkeklerde sekstiel fonksi-
yon olarak prematur ejakiilasyon ve erektil disfonksiyon
daha siklikla yasanirken, kadinlarda seksuel uyarima so-
runlar mevcuttur (5).

Erkekten kaynaklanan infertiliteyle karsi karsiya olan
ciftlerde erkegin yasam ve seksuel kalitesi daha distk-
tir (17). Ayni zamanda infertil ciftlerde erkekler kadinlarla
karsilastirnildiginda erkekler daha az cinsel tatmin yasa-
maktadir. Bu durum cinsel iliski zamanlamasinin kadinin
ovulasyon siklusuna bagh kilinmasinin psikolojik baski
olusturmasiyla iliskili olabilir (1). Diger taraftan, erkek fak-
torli ciftlerde 3-6 yillik infertilite siresince her iki partner-
de de cinsel tatminin daha degisken ve dusik oldugu da
belirtilmektedir (18).

in-vitro fertilizasyon (IVF) tedavisine basvuran ciftlerde
yapilan bir calismada ciftlerin %47’si infertilitenin iliskile-
rinde yakinlasma, gliclenme ve iletisimlerinde artmaya
sebep oldugunu bildirirken, %20’si olumsuz etkilerini dile
getirmistir. Kadinlarda yapilan bir calismada %58 oraninda
cinsel ilgide azalma bulundugu ve sebebin de program-
lanmis cinsel iliski oldugu bildirilmistir. Kadinlarin %37’si
seksiel yasamlanyla ilgili tatminsizlik sebebini infertilite
tedavisine dayandirmaktadirlar. Erkekler arasinda yapilan
bir calismada ise %75 erektil disfonksiyon bulundugu bil-
dirilmistir (4). Kadinlar, IVF uygulamasinin basarisiziginda,

evlilik hayatinda hi¢ yasamadig kadar cinsel tatminsizlik

yasamaktadir (19). Avrupa, Kanada ve ABD’de yapilan ve
toplamda 59 infertil cifti iceren calismalarda infertil koca-
larin eslerine goére kendilik imaji, evlilik ve seksuel iliskile-
rinde farkhlik gosterdikleri gérilmustir. Bu calismanin so-
nucunda erkeklerin kadinlara gore daha az stres yasadiklari
gorulmustir. Erkeklerde 6zglivenin daha yliksek oldugu,
ayni zamanda evlilik ve cinsel iliskilerindeki tatmin diizeyi-
nin kadinlardan daha ytiksek oldugu goértilmusttir. Boylece

bati toplumuna uyumlu sonuglar ortaya cikmustir (4).

infertil ciftlerde cinsel fonksiyon bozuklugunun

onlenmesi ve hemsirenin rolii

Hemsireler, hastalarla en fazla vakit geciren ve onlari
en dogru bicimde gbzlemleyebilen saglik profesyonelle-
ridir ki yaptiklar gdézlem ve degerlendirmeler cinsel fonk-
siyonlara iliskin sorunlarin saptanmasinda oldukca énemli
yer tutmaktadir (20). Cinsellik konusulmasi zor olan bir ko-
nudur. Bu nedenle cinselligi tartismada uygun zaman ve
dogru iletisim tekniklerini kullanmak 6énemlidir. Hastalar-
la iletisim sirasinda etkin dinleme, etkin soru sorma, ses-
sizligi kullanma, yansitma, 6zetleme gibi tekniklerin kul-
laniminin yanisira, cinsel fonksiyonu tanimlamaya uygun
modellerin kullaniimasi ciftlerin sorunlarinin belirlenmesi
ve uygun girisimlerin planlanmasina yardimci olacaktir.
Belirlenen sorunlara yonelik saglik egitiminin planlanmasi
ve uygulanmasi, gerektiginde hastalarin danismanlk hiz-
metlerine yonlendirilmesi cinsel saghgin surdirilmesine
katki saglayacaktir. Ciftlerin cinsel patern degisikliklerini
veya cinsel fonksiyon bozukluklarini ele alan hemsirelik
girisimleri hastanin biling seviyesini artirir, konuya iliskin
durum veya kaygilarin acikliga kavusturulmasina yardimci
olarak gerekli bilgiyi saglar (21).

Cinsel sorunlara yonelik olarak; cinsel sagligin deger-
lendirilmesi, sorunun belirlenmesi, uygun hemsirelik giri-
simleri ile sorunun ¢ézliimlenmesi ve cinsel saghgin stirdi-
rilmesi asamalarinda hemsirelik girisimlerinin amaci;
 (Ciftlerin bireysel cinsel saghgini gliclendirmek,

e Ciftlerin cinsel sorunlarini ifade edebilmeleri icin cesa-
retlendirmek ve cinsel sorunlarin nedenlerini ve 6zel-
liklerini belirlemek,

* Belirlenen sorunlarin ¢6zimu i¢in uygun girisimlerde
bulunmak ve ciftlerin yasam kalitesini yuUkseltmektir
(20).
infertil ciftlerde cinsel fonksiyonla ilgili hemsirelik giri-

simi su sekilde siralayabiliriz (20):
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Guiven verici bir hemsire hasta/ birey iliskisi kurulmali,
cinsel yasama iliskin éyki alinmali.

Cinsellik ve cinsel fonksiyonlar hakkinda kisi, kendini
rahatsiz eden konularda soru sormasi icin cesaretlen-
dirilmeli.

Hemsireler, hastalarin kendi problemlerini anlamasina
ve kendileri ile etkili sekilde ilgilenecek metodlar kes-
fetmesine yardimci olmak suretiyle, cinsel iliskiyi tes-
vik etmeli,

Partneri ile iliskisini inceleyip tanimlamasi saglanmali.
Cinsel aktivitede doyum almay! engelleyen nedenler
tanilanmali.

Cinsel fonksiyonlara iliskin ilgi, aktivite, tutum ve bilgi-
ler incelenip tanilanmali.

Var olan kronik hastaliklarin cinsel islevsellige etkileri
tartisiimali. (Bu hastalara kisisel fonksiyonu ile ilgili kay-
gilanini dile getirmesi veya bu kaygilar ile ilgili sorular
sormasil icin cesaret verir).

Cinsel fonksiyon bozuklugu ilag tedavisi ile iliskili ise

alternatifleri incelenmeli.
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duyulmamasi yer almahdir.
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Testis kanseri tedavisi oncesi sperm
kriyoprezervasyonu ve infertilite tedavisine katkilari

Zakova J, Lousova E, Ventruba P, et al.
Scientific World Journal 2014: 1-5

Testis kanseri insidansi diinya genelinde artmaktadir.
Testis kanseri 20-40 yas grubunda en sik goriilen maligni-
telerdendir. Geng hastalarin cogunlukta olmasindan dola-
y1 testis kanseri tanili hastalarin sagkalim oranlarn yuksek-
tir. Bu nedenle tedavi dncesinde, fertilitenin korunmasinin
saglanmasi 6nem kazanmaktadir. Eriskin germ hicreli
testis kanserleri temel olarak seminomatdz ve nonsemi-
nomat6z germ hiicreli kanserler (NSGCT) olarak ikiye ay-
rilmaktadir. NSGCT, embriyonel karsinom, yolk sac timor-
leri, poliembriyomlar, koryokarsinomlar ve teratomlardan

olusmaktadir.

Kanser tedavisi sonrasi fertilite, genellikle kullanilan
kemoterapotik ajana, radyasyon sahasina, dozuna ve doz
miktarina bagl degiskenlik gésterir. Kemoterapi veya rad-
yoterapinin spermatozoa sayisina, motilitesine, morfoloji-
sine ve/veya DNA bitunligine etkili oldugu bilinmekte-
dir.

Kanser tedavisinden sag kalanlar icin temel Greme
potansiyeli koruma yéntemi, gonadotoksik tedavi édncesi
kriyoprezervasyondur. Sperm 6rnekleri in vitro fertilizas-
yon (IVF), intrauterin inseminasyon (IUl) veya sperm kon-
santrasyonu ve/veya motilitesi disiikse Intrastoplazmik

Sperm Enjeksiyonu (ICSI) icin kullanilabilmektedir.

Bu calismada Ekim 1995 ile Aralik 2012 tarihleri ara-
sinda testis kanseri tanisiyla basvuran 557 hastada kri-
yoprezervasyon ile elde edilen fertilite basarilari; sperm
sayilari, kanser tanisi ile iliskili sperm patolojileri ile birlik-
te degerlendirilerek sunulmustur. Otuz dért hasta (%6.1),
azoospermi nedeniyle calisma disi birakilmistir. Otuz bir
(%5.6) hastada normospermi, 296 (%53.1) hastada oligo-
astenoteratospermi, 296 (%35.2) hastada oligozoospermi
veya astenozoospermi tespit edilmistir. Ortalama hasta
yasi 28.5 (13-64)’tur. 283(%54.1) hastada seminom, 240
(%45.9) hastada NSGCT saptanmistir. Sadece 14 (%2.5)
hasta hayatini kaybetmistir. Seminom ve NSGCT tanili

hastalar arasinda sperm konsantrasyonlari ve ileri hareketli
sperm ylizdeleri arasinda anlamli farklihk saptanmamistir.
Kriyoprezervasyon ile infertilite tedavisi amaciyla basvur-
ma zamani arasinda ortalama 18 ay gecmistir. Alti IUI sik-
lusundan 3 gebelik (%50 gebelik orani), 1 dogum; 38 ICSI
siklusundan 13 gebelik (%34.2 gebelik orani), 5 dogum
meydana gelirken 2 IVF girisiminden gebelik olusmamustir.
Ug siklus IVF + taze sperm girisiminden %33.3’liik gebelik
orantyla 1 dogum gerceklesmistir.

Testis kanserli hastalarda meydana gelen bozulmus
spermatogenezin etiyolojisi net olarak bilinmemektedir.
Maligniteye bagli sperm DNA'sinda degisikliklerin meyda-
na geldigi dustinilmektedir. Bu calismada da testis kanseri
tanill hastalarda sperm konsantrasyonu ve motilitesi diger
calismalarla uyumlu olarak distik bulunmustur. Gonado-
toksik tedavinin tamamlanmasinin ardindan sperm kalitesi
bozulmaktadir. Radyoterapinin etkisi doza bagimhdir. Alti
Gray ve Uzeri radyasyon uygulanmasi geri doniisimsiiz
azoospermiye yol acarken, 3.5 Gray’e kadar olan dozlarda
18-24 ay arasinda degisen stirelerde geri dénebilen steri-
lite olusmaktadir. Bu nedenle testis kanseri éncesi sperm
kriyoprezervasyonu, infertilitenin olusmasini engellemek
acisindan oldukc¢a énemlidir. Hastalar sperm kriyoprezer-
vasyonu ile ilgili olarak detaylica bilgilendirilmeli, Uroloji ve

Yardimci Ureme Teknikleri Merkezleri ortak calismalidir.

Sonug olarak yardimcr ireme teknikleri ile testis kan-
seri tanill hastalar tedavi sonrasi kriyoprezervasyon saye-
sinde ¢ocuk sahibi olma sansi tasimaktadir. Tum eriskin ve
postpubertal erkeklere tedavi dncesinde sperm prezer-

vasyonu Onerilmelidir.

Ceviri
Dr. Ersin Koseoglu, Dr. Melih Balci, Do¢. Dr. Altug Tuncel

Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi,
liroloji Klinigi
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Gestasyonel diyabetes mellitusu olan hamile
kadinlarda seksuel fonksiyon degerlendirilmesi

Souza FO, Dias LAR, Franco MM, et al.
J Sex Med 2013; 10: 1350-4

Kadinlarin son zamanlarda cinsel islev bozuklugu gibi
yasam kalitesini etkileyen konulari ¢6zmek icin daha faz-
la tibbi yardim ariyor olmasina ragmen, gebe kadinlarin
% 90’Indan gebelikte cinsel iliski hakkinda hicbir bilgi ali-
namamaktadir, ¢ciinki prenatal takip vizitleri sirasinda bu
konu hakkinda kendilerini rahat hissetmemektedirler.

Sinirlamalara ragmen, bu calisma diyabetik gebe ka-
dinlarda cinsel fonksiyon Uzerine literatliriin cok yetersiz
oldugu bir dénemde, gebeligin ikinci trimesterinde, bu te-
mayl inceleyen ilk calisma olarak gériinmektedir.

Kadin cinsel islev bozuklugu sik gorulen bir sorundur
ve hamilelik ve diyabet gibi cesitli faktorler buna neden
olabilir. Bu durum kadinin hayat kalitesini etkileyebilir. Bu
calismanin amaci, gestasyonel diyabeti olan gebelerin cin-
sel fonksiyonu degerlendirmektir. Bu ¢alisma 88 kadinin
katildig; kesitsel bir klinik ¢calismadir. 88 kadinin 33’Gnde
gestasyonel diabetes mellitus 55’inde dstik riskli gebelik
vardi.

Cinsel fonksiyon durumu “Kadin Cinsel Fonksiyon in-
deksi” kullanilarak degerlendirildi. Tim hamile kadinlar
gebeligin 20. ve 25. haftalar arasinda anketi yanitladilar.
Veriler SAS (versiyon 9.2) PROC MEANS prosediirt kul-
lanilarak tanimlayici analizine tabi tutulmustur (SAS Insti-
tute Inc., Cary, NC, USA). Student t-testi ise ayni program
ile PROC TTEST prosediru kullanilarak uygulanmistir. Tim
analizler icin <% 5 anlamli kabuledilmistir.

Her iki grupta da cinsel islev bozuklugu gdsteren ka-
dinlarin ylzdesi asagidaki gibiydi: Gestasyonel diyabeti
olan gebelerde % 66.7 ve dusik riskli gebelerde 38.9%.
Gruplar arasinda arasindaki fark anlaml bulundu. (p=0.03)
Yazarlarin ana bulgusu, ikinci trimesterde ayni gebelik ya-
sina sahip dustk riskli gebelere nazaran diyabetik gebe-

lerde daha fazla cinsel islev bozuklugu gérilme sikhgi ol-
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masidir. Ancak, cinsel istek, uyarilma, kayganlasma ve agn
ile ilgili gruplar arasinda anlamli bir farklilik bulunmamuistir.
Kadin Cinsel Fonksiyon indeksi toplam puani olarak ges-
tasyonel diyabeti olan gebelerin oldugu grubun <26.55
puani vardi. (p = 0.03) Bu calisma, gebelik sirasinda cinsel
islev bozuklugunun son derece yaygin oldugunu teyit et-
mistir. Béylece gebelerde yapilmis olan diger calismalar
dogrular niteliktedir.

Onceki calismalar herhangi bir morbidite olmadan ge-
belerin %20 ile % 60 arasinda cinsel fonksiyon bozuklu-
8u oldugunu go6stermistir. Bu calismada, dusuk riskli ge-
belerin %38.9’unda, gestasyonel diyabeti olan gebelerde
ise % 66.7 oraninda cinsel islev bozuklugu oldugu tespit
edilmistir. Tim Kadin Cinsel Fonksiyon indeksi puan orta-
lamalari, distk riskli gebeler grubu ile karsilastirildiginda;
diyabetik gebeler grubunda daha diisiik olmasinin yanisira
memnuniyet ve orgazm basliklarinda da istatistiksel olarak
anlamli bir fark gézlendi. Aslinda, diyabetin gebe olmayan
kadinlarda orgazm fonksiyon bozukluguna sebep olabil-
digi raporlanmisti.

Sonug olarak, dusiik riskli gebeler ile gestasyonel di-
yabeti olan gebeler karsilastirildiginda diyabetik gebelerde
Kadin Cinsel Fonksiyon indeksi skorlar daha diisiiktii ve
cinsel islev bozuklugu daha yiksek oranda bulundu. Bi-
yuk 6rneklem kullanarak yapilacak olan daha ileri calisma-
lar belki de bu bulgulara destek olmayacak, ayni zamanda
gestasyonel diyabeti olan kadinlarda seksuel disfonksiyo-
nun daha sik oranda goérilmesini agiklayabilecek mekaniz-

malarin arastirilmasina da olanak saglayacaktir.
Ceviri

Dr. Esat Korgali, Dr. Gokce Diindar

Cumhuriyet liniversitesi Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dali
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Tibbi ve cerrahi gebelik sonlandirma sonrasi

cinsel islev degisimi

Morotti M, Calanni L, Gianola G, et al.
J Sex Med 2014 Mar 18

Avrupada 2008 yilinda 1,025,700 ve ABDde
1,213,000 civarinda Goéniilli Gebelik Sonlandirma (GGS)
islemi yapilmistir. 1995 yilindan itibaren bu oran azalma-
sina ragmen; hala dnemli bir saglik sorunudur. GGS islemi
ureme dénemi boyunca en sik uygulanan girisim olup, uy-
gulanan yas grubunun buyik ¢ogunlugu 30 yas altinda-
dir. Cerrahi ya da tibbi yollarla yapilan GGS sonrasi cinsel
islevleri degerlendiren az sayida calisma mevcuttur. Bu
calismanin amaci gebeligin ilk tG¢ ayinda cerrahi (grup 1)
ve tibbi (grup 2) yolla GGS sonrasi cinsel islevlerin nasil
etkilendigini degerlendirmektir.

Bu uzun izleme dayanan ¢alisma 211 kadin ile Eylil
2010 ve Mayis 2012 tarihleri arasinda yapilmistir. Cerra-
hi GGS 12. gebelik haftasina kadar yapilmistir (132 kadin
Grup 1). Tibbi (mifepristone ve misoprostol) GGS girisimi
ise 49. gebelik glintine kadar uygulanmistir (79 kadin Grup
2). Gebelik yasi kadinin adet éykusi ve vajinal ultrasonog-
rafi ile son adetinin ilk glinlinden itibaren hesaplanmis-
tir. Calismaya gebelik sonlandirma suresine uygun, akici
italyanca konusabilen, tek fetiislii gebeligi olan, takiplere
katilmaya goniilld, alti aydan daha uzun sureli istikrarli ilis-
kisi olan kadinlar dahil edilmistir. N6bet bozukluklari; kalp,
akciger, karaciger ve bébrek hastaligl; tromboembolik ve
serebrovaskiiler hastaligl ve prostaglandin alerjisi olan ka-
dinlar tibbi GGS grubuna alinmamustir. Tibbi GGS kadinlar
hastaneye basvurduklar giin 600 mg mifepristone tableti
icmesi saglanmistir. Kadinlar Gglinc glin transvajinal ult-
rason icin gelmislerdir. Gebelik devam ediyorsa ya da ta-
mamlanmamis disuk ise kadinlara 400 pg misoprostol igi-
rilmistir. Hala diisik olmamissa dért saat sonra doz (400
pg misoprostol) tekrarlanmistir. Transvajinal ultrasonografi
ile gebelik durumu degerlendirilmis ve gebeligin halen de-
vam etmesi durumu basarisizlik olarak degerlendirilerek

¢ gln icinde cerrahi girisim uygulanmustir. Cerrahi girisim

ise genel anestezi altinda vakum aspirasyon ve kiretaj
uygulanmis olup asirt kanama yoksa kadin alti saat sonra
taburcu edilmistir. Cinsel islevler Kadin Cinsel islev (")lc;egi
(KCFO) ile girisim &ncesi, girisim sonrasi birinci, Giglincii ve
altincr aylarda degerlendirilmistir. GGS 6ncesi cinsel iliski
sikliklari/hafta Grup 1 (3.06£0.96) ve Grup 2 (3.04£0.96)
birbirine benzerdi. (P = 0.868). GGS sonrasi birinci ayda
her iki grubunda cinsel iliski siklig1 anlamli sekilde azalmis-
tir (1.74 £0.79 ve 2.50%0.76- Grup 1 ve Grup 2 sirasiyla).
Uciincii aydaki takipte ise cinsel iliski siklig1 yalnizca Grup
1'de (2.22+ 0.73, P<0.001) azalmistir. Grup 2’deki kadin-
lar Grup 1’deki kadinlar ile karsilastirildiginda daha cinsel
aktif oldugu saptanmustir. Her iki grupta da zaman icinde
agr hari¢ tim islevlerde artis saptandi. Kadinlar alti ayhk
izlem siresince Grup 1'de %27.1 ve Grup 2’de %9.8 ora-
ninda cinsel iliskide azalma oldugunu beyan etmislerdir.
Yapilan ¢oklu varyasyon analizinde ilgin¢ sekilde sadece
girisimin tipi, énceki gebelik sonlandirma islemindeki gi-
risimin tipi ve girisim sonrasi ciftlerin ayrilmasi istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur.

Sonug olarak cerrahi ya da tibbi GGS sonrasi cin-
sel islevler etkileniyor. Fakat bu ¢alismada ilk kez cerrahi
GGS’ya gore tibbi GGS sonrasi cinsel islevlerin daha iyi ol-
dugu saptanmistir. Ayrica 3. ve 6. aydaki takiplerde tibbi
GGS sonrasinda kadinlarin cerrahi GGS ile kiyaslandiginda
cinsel iliskiye daha erken basladiklar tespit edilmistir. Bu
bulgular 1s1iginda GGS’'nin énemli bir halk saghgi sorunu
olmaya devam ettigi ve ister tibbi yolla olsun ister cerrahi
yolla olsun GGS sonrasinda verilen danismanlik cinsel is-

levlerin degisimine iliskin bilgileri de icermelidir.
Ceviri

Yard. Dog. Dr. Meltem Demirgoz Bal
KMi Karaman Saglik Yiiksekokulu
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Psoriasisli hastalarda kadin seksiiel fonksiyonu

degerlendirilmesi

Maaty AS, Gomaa AH, Mohammed GF, Youssef IM, Eyada MM.
J Sex Med 2013;10: 1545-8

Psoriasis, cildin gidisati tahmin edilemeyen kronik inf-
lamatuar yaygin bir hastaligidir. Genel popilasyonda pre-
valansi % 0.6-4.8 arasindadir. Relapslar ve remisyonlarla
giden periyodlarla karakterizedir ve klinik olarak giimuisst
beyaz pullarla kapl degisik ebatlarda iyi tanimli, kuru, eri-
temat6z plaklarla taninir. Psoriasis hastalarnn diger kisilerin
onlar hakkinda ne hissettikleri gibi algilarini etkiler. Kendi
imajlarindan dolay! dislanmisliklarina baglh olarak hastalar,
diger kisilere kendi hislerini, rahatsiz edici insanlar arasi
iliskilere yol acacak sekilde gosterirler. Psoriasis hastalarin
uyuma kabiliyeti, calisma, eglence aktivitelerine katilma
gibi durumlari iceren tiim hayat alanlari tizerine biiyuk etki-
ye sahiptir. Hatta, kisisel gériiniimu ve kisinin kendine olan
saygisini etkileyen bicimsiz cilt lezyonlarina bagh olarak
seksuel saglk tzerinde etkiye sahiptir. Arastirma alanin-
da, bu baslik kapsamli bir sekilde hentiz irdelenmemistir.
Dolayisiyla, bu ¢alisma psoriasisli bayan hastalarin sekstiel
fonksiyonlarini degerlendirmek tizerine kurulmustur.

Calisma, Helsinki Bildirisi klavuzlarina uyularak Suez
Canal Univeristesi Hastanesi dermatoloji polikliniginde
yurutilmus ve tim katilimcr hastalarin onamlart alindiktan
sonra uygulanmis. Bu ¢alisma 6 ay stiresince tanimlayici
karsilastirmali bir ¢alisma olarak yitrGtilmis. Calismaya
yaslarindan bagimsiz 52 sekstiel olarak aktif psoriasisli
kadin (grup I) dahil edilmis. Hamile bayanlarla; jinekolo-
jik, psikolojik veya hormonal, muskulojenik, nérojenik ve
kardiyovaskdler hastaliklar gibi sekstel fonksiyonu etkile-
yebilecek sistemik hastaliklari olan bayanlar ¢alisma disi
birakilmis. Kontrol grubu olarak yaslari hastalar ile denge-
lenmis 30 normal génuillt dahil edilmistir (grup I1).

Tdm kayith kisilere, tam bir anamnez, ‘FemaleSexual-
Function Index (FSFI)’ anketi kullanilarak sekstel fonksiyon
sorgulama, ‘PsoriasisAssessmentSeverity Index (PASI)
skoru kullanilarak cilt lezyonlarinin yayginligini belirlemey-
le birlikte seksliel gecmisi de iceren genel ve sistemik mu-

ayene yapilmis.
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Kayitli hastalarin ortalama yaslari 35 = 7.8 (21-50) yil
olarak bulunmustur. Hastaliktan etkilenme siresi ortalama
10.7 (0.5-32) ve SD 6.9 dur. PASI skoru ortalama 10.8 (6-
30) ve SD 10.5 tir. Kasik bolgesi 30 hastada (%57.6) etki-
lenmisken, 22 hastada (%42.3) etkilenmemistir. Hafif PASI
skoru olan 33 hasta (%63.46), orta derece PASI skoru olan
8 hasta (%15.3), ciddi PASI skoru olan 11 hasta (%21.1) var-
dir. Cinsel istek, uyarilma ve haz artan psoriasis siddetiyle
anlamli bir sekilde distigi gézlenmistir (sirasiyla P= 0.04,
0.014 ve 0.02). Kayganlastici, orgazm ve agri psoriasis
siddetiyle anlamsiz bir diisiis géstermis (sirastyla P= 0.161,
0.154, 0.136). PASI skoru ve FSFI arasinda belirgin nega-
tif (r=-0.332 ve P= 0.016), PASI skoru ve psoriasis stiresi
arasinda belirgin pozitif (r= 0.280 ve P= 0.045) ve yas ile
FSFI arasinda belirgin negatif (r=-0.347 ve P= 0.012) iliski
bulunmustur. Psoriasis ciddiyetinin (ylksek PASI skoru ile
gosterilen) sekstiel fonksiyon lizerinde (pozitif FSFI skoru
ile gosterilen) belirgin etkileri gdsterilmistir (P= 0.05). Ge-
nital lezyonlarin ise seksuel fonksiyon tzerinde daha be-
lirgin etkileri gosterilmistir (P= 0.031). FSFI skorlan tstlinde
hastalarin yasinin ve hastalik stresinin belirgin etkileri ol-
dugu gézlenmistir (sirasiyla P= 0.021 ve 0.032).

Calismanin yapildig llkede kadinlarin sekstiel fonk-
siyonlar ile ilgili durumlara iyi bir sekilde deginilmedigi
icin sadece bayanlarda ¢alisma yapilmistir. Calismaya ka-
tilan psoriasisli 52 kadin hastanin 33’tnde (%65) seksuel
fonksiyon asikarmis. Bu oran ciddi psoriasiste, Gupta ve
Gupta’nin artan hastalik ciddiyetiyle seksiel etkinin daha
yaygin oldugunu rapor etmesi ile ayni gorlste olarak, far-
kin istatistiksel olarak belirgin olmamasina ragmen hafif ve
orta derece hastaliga gore daha fazla bulunmustur. Ek ola-
rak bu calisma, psoriasis siddetinin artisi ile (ylksek PASI
skoru ile gésterilen) sekstiel fonksiyonlarin diistigu (azal-
mis FSFI skoru ile gosterilen) anlamina gelen PASI ve FSFI
skorlarl arasinda belirgin negatif korelasyonu gostermistir

(r=-0.332 ve P= 0.016). Bu sonuglar, seksutel disfonksiyo-
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nun artan psoriasis siddeti ile artis gdsterdigini rapor eden
Jowett ve Ryan, Van Dorssen ve ark. veNiemeier ve ark. ¢a-
lismalari ile ayni goristedir. Gupta ve Gupta’nin galismasi
da bu sonuclar yansitmistir. Ek olarak psoriasiste seksu-
el fonksiyonlarda bazi dermatolojik faktorlerin, komorbid
psikolojik faktorlerin de dnemli belirtecler oldugunu rapor
etmislerdir. Lakin bu ¢alisma, hastaligin dalgal dénemleri-
ne bagli olarak artan yas ile hastalik ciddiyetinde belirgin
bir artis géstermemistir (P=0.724). Bu calismada, genital
psoriasisli hastalar genital lezyonu olmayanlar veya viicu-
dunun baska yerinde lezyonu olanlarla karsilastinldiginda
daha belirgin bozulmus sekstiel fonksiyona sahip olduklari
gorulmustar. Bu bulgu, Wolkenstien tarafindan ytritilen
ve gorinen lezyonlari olmamasina karsin sirt, karin ve
genital lezyonlarn olanlarin diger bolgede lezyonlar olan-
lara gore daha fazla izi oldugu hissi ve saklama ihtiyaci
hissettikleri sonucuna varilan bir calismada da bulunmus.
Hastalar tarafindan duyulan bu endise onlarin ciddi bir se-
kilde psikolojik huzurlarinin etkilendigini géstermis. Buna
ek olarak, bozuk cilt lezyonlar bu hastalarin partnerlerinin
seksliel arzularini azalttigl gézlenmis, bunun da sekstel
iliskilere zarar verdigi saptanmis. Gelgelelim bu sonug Van
Dorssen ve arkadaslarinin calismasinda belirtilen sekstiel

disfonksiyon ile genital alan psoriasisi arasinda korelasyon

yoktur sonucu ile celismektedir. Mevcut calismada, seksu-
el arzu belirgin bir sekilde proriasisli kadin hastalarda azal-
mustir (P= 0.04). Bu bulgu %42.6 psoriasisli hastada azal-
mis sekslel arzunun oldugunu gosteren Gupta ve Gupta
calismasinda da rapor edilmistir. Buna karsilik, Winnicott
ve Laihinen 6zellikle partneri olmayan hastalarin diizenli
kasinma aktivitelerinden zevk duyabileceklerini 6ngor-
muslerdir. Bu calismada sekstiel arzunun azalmis oldugu
gozlense de agn ve orgazmin anlamsiz disusle (sirasiyla
P= 0.136 ve P= 0.154) daha az etkilendigi bulunmus. Bu
sonu¢ Gupta ve Gupta’nin psoriasisli hastalarda orgazm
problemlerinin arzu etkilenmesinden daha fazla dile geti-
rildigi sonucuyla ters dismektedir. Van Dorssen ve arka-
daslar bu cahismadaki sonuglar gibi, calisilan grupta PASI
skoru ve genel seksiiel tatmin arasinda istatistiksel belirgin
bir fark bildirmislerdir (P= 0.02).

Sonug olarak, psoriatik hastalarin sonuglarini gelistir-
mek ve tedaviye olan uyumlarini arttirmak icin tam sek-
siiel ve psikolojik degerlendirme yapilmasi zorunludur

diyebiliriz.
Ceviri

Dr. Onur Fikri, Doc. Dr. Memduh Aydin
GOP Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi liroloji Klinigi
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Demir eksikligi anemisi olan kadinlarda cinsel islev
bozuklugu lizerinde demir takviyesinin kisa vadede

etkileri: Bir on calisma

Giilmez H, Akin Y, Savas M, Ciftci H, Giliim M, Yalginkaya S, Yeni E.

J Sex Med 2014; 11: 1042-6

Kadinlarda Cinsel Fonksiyon Bozuklugu (KCFB) diinya
genelinde, kadinlarin yaklasik %40-45 ini etkilemektedir.
Bununla birlikte Uriner inkontinans, metabolik sendrom,
kronik bébrek yetmezIigi, ila¢ kullanimi bazi davranis bo-
zukluklar gibi KCFB ile ilgili literatire ge¢cmis bazi faktorler
bulunmaktadir. Ek olarak KCFB yasam kalitesini (YK) nega-
tif ydnde etkiler. Literatlrde rapor edilmis bu bilgilere kar-
sin KCFB’nin bilinmeyen bircok yonleri bulunmaktadir. Son
zamanlarda anksiyetenin KCFB Uzerinde 6nemli bir rolt
oldugu tespit edildi. Ote yandan, demir eksikligi anemisi
(DEA) bilhassa treme dénemdeki kadinlarda ¢ok sik gori-
len bir durumdur. DEA 6zellikle tim diinyada dogurganlik
cagindaki kadinlarin 2 milyardan fazlasini etkileyen dnemli
bir saglik problemidir. Ek olarak, DEA kadinlarda anksiyete
neden olabilir. Anksiyetenin, DEA ve KCFB icin ortak nokta
oldugu géze carpmaktadir ve bu nedenle KCFB ve DEA
bazi agilardan dogrudan veya dolayli olarak birbiri ile iliski-
lidir. Calismada DEA'nin etkiledigi kadinlarda DEA tedavisi
oncesi ve sonrasi YK ve KCFB'nin degerlendirilmesi amacg-
lanmustir.

Prospektif diizendeki ¢calismaya, Mayis 2012 ve Eylul
2013 arasinda yaslar 18 ile 49 arasinda degisen dogur-
ganlik cagindaki DEA tanisi konulan 207 kadin alinmis. Bu-
tlin hastalar DEA tedavisinin basinda ve tedavinin 3.ayinin
tamamlanmasi sonrasinda degerlendirilmistir. Demogra-
fik verilen yaninda Beck Anksiyete Envanteri (BAE), YK ve
Kadin Cinsel Fonksiyon indeksi (KCFi), hemoglobin, hema-
tokrit, serum demir diizeyi ve demir baglama kapasitesi-
nin 6l¢iimleri yapilmis.

Yas ortalamasi 33,6+8,4 saptanmis, DEA tedavi sonra-
si hemoglobin, hematokrit, serum demir ve demir bagla-

ma kapasitesinde anlamli yiikselmeler belirtilmistir. Ayrica
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BAE skorlarin azalma, toplam KCFi ve KCFi alt gruplarin-
daki skorlarda sirasiyla; tatmin, orgazm, lubrikasyon cin-
sel uyarilma ve cinsel istek acgisindan istatistiksel anlamli
ilerlemeler saptanmis. Koitus sirasinda agr skorlarinda
istatiksel anlamlilk olmadan azalma belirtilmis. Ek olarak
tedavi sonrasinda éncesine gore, YK skorunda istatistiksel
anlamli farkhliklar olmadan iyilesme saptanmis.

KCFB genis bir yelpazede degerlendirilir ve tanisinda
halen bircok bilinmeyen mevcuttur. KCFi skorlari KCFB'yi
degerlendirmede kullanilmaktadir. Anksiyete, KCFB'ye
neden olan bir durumdur. Diger bir taraftan DEA dogur-
ganlik cagindaki kadinlarda anksiyeteye yatkinlik olustu-
rabilir. Dolayli yoldan DEA, KCFB yol acabilir. Calismada,
DEA kaynakh anksiyetenin KCFB icin temel neden oldugu
gorulmektedir ve DEA tedavisiyle bu durumun geriledigi
gosterilmistir. Bunun bir yansimasi olarak da KCFi skorla-
rindan istatistiksel diizelme ve YK'da istatistiksel olmayan
iyilesme hali belirtilmistir.

Sonug olarak, DEA tanisi alan dogurganlik cagindaki
kadinlarda DEA tedavisi 6ncesi ve sonrasi laboratuvar 6l-
climleri ve anketlere olan yanitlardaki farkliliklar arastiril-
mis. BAE, KCFi ve YK skorlarinda 3 ay gibi kisa bir dénem-
de degisiklikler ortaya konulmustur. Bu calismanin ana
bulgusu DEA tedavisinin, dogurganlik cagindaki kadinlar-
da cinsel fonksiyonlari dolayl olarak etkileyebilen anksi-
yeteyi azaltabilecegidir. Bu nedenle klinisyenlerin, gtinliik
pratiklerinde DEA’si olan dogurganlik cagindaki kadinlarda
KCFB ve iliskili rahatsizliklari g6z éniinde bulundurmalar

Onerilmektedir.
Ceviri

Dr. Mehmet Ogur Yilmaz, Yrd. Doc. Dr. Yigit Akin

Harran lniversitesi Tip Fakiiltesi liroloji AD
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Transsekstalite: Genel bakis

Ogr. Gor. Meltem Aydin Besen', Dog. Dr. Ergiil Aslan?

"Mersin Universitesi Saglik Yiiksekokulu
2stanbul Universitesi Florence Nightingale Hemsirelik Fakiiltesi

Bireyin biyolojik cinsiyet 6zellikleri ile kendi cinsellik al-
gis1 arasindaki uyum, saglikli cinsel kimligin temelini olus-
turmaktadir. Cinsel kimlik, bireyin cinsel yonelimi ile iliskili
olarak kendini tanimlamasidir. Cinsel yonelim ise bireyin
cinselligini veya erotik ve romantik ilgilerini herhangi bir
cinsiyete yonlendirmesi ya da herhangi bir cinsiyet tarafin-
dan uyarilmasidir. Bireyler heteroseksuel, homoseksiel ya
da bisekstel yonelimli olabilir (1).

Tim cinsel bozukluklar esas olarak ¢ ana gruptan
olusmaktadir. Bunlar cinsel islev bozukluklar, parafililer ve
cinsel kimlik bozukluklaridir. Transseksualite; kisinin hisset-
tigi cinsel kimlik ile biyolojik cinsiyeti arasindaki catisma
olarak tanimlanan cinsel kimlik bozuklugudur. Kendi cinsi-
yetinden rahatsizlik duymasinin yani sira, karsi cinsiyete ait
olma duygusunu da icerir. Kisi karsi cinsle strekli ve glicli
bir 6zdesim kurar, sahip oldugu cinsiyeti reddederek diger
cinsiyetin birincil (erkeklerde penis, kizlarda over vb) ve
ikincil (ses kalinlasmasi, tiiylenme, meme ve kalcanin olu-
sumu vb.) 6zelliklerini benimser (2).

Hastaliklarin Uluslararasi Siniflamasi-10 (International
Classification of Diseases- ICD)'nda; “bireyin anatomik
cinsiyeti ile arzu ettigi cinsiyeti arasindaki uyumsuzlugu ve
karsi cinsin bir Gyesi olarak yasama ve kabul edilme arzu-
su” olarak tanimlanmuistir. Kisi arzu ettigi cinsiyet ile viicut
yapisini uyumlu hale getirmek icin cerrahi ve hormonal te-
davi istegi duymaktadir (3).

Transseksulalite, tani olarak ilk kez 1980’'de yayinla-
nan Mental Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitabi-III
(DSM-Illyde yer almistir (4). DSM 1V, “cinsel kimlik bo-
zuklugu” olarak belirttigi transsekstaliteyi “cocukluk ¢agi,
adodlesan ve yetiskin cinsel kimlik bozuklugu” seklinde ayn
olarak ele almaktadir (5). DSM V’te ise “cinsel kimliginden
yakinma (hosnut olmama)” olarak tanimlanmakta ve “co-
cuklarda cinsel kimliginden yakinma” ve “genclerde ve
eriskinlerde cinsel kimliginden yakinma” olarak incelen-

mektedir. Her ikisi icin de tani dlclitleri belirlenmistir (Tablo

1). Tani icin bu Olc¢litlerden en az 6’sinin olmasi (bunlardan
biri A1 tani 6l¢lti olmalidir), en az 6 ay slirmesi ve kisinin
yasadigi/disa vurdugu cinsel kimlik ile mevcut cinsel kim-
lik arasinda belirgin bir uyusmazlik olmasi aranmaktadir
(6).

Kadin ve erkek transseksualizminin prevalansi diinyada
ve Ulkemizde tam olarak bilinmemektedir. Diinya Profes-
yonel Transseksuel Saghigi Birligi'nin (The World Professi-
onal Association for Transgender Health- WPATH) bildirdi-
gine gore, arastirma sonuglar prevalansi genis bir oranda
sunmaktadir (7). Buna gére WPATH erkek transsekstiellerin
oranini 1/11.900 ile 1/45.000 arasinda, kadin transseksu-
ellerin oranini ise 1/30.400 ile 1/200.000 arasinda oldu-
gunu belirtmistir. Jenner, genel olarak oranin 1/1.000 oldu-
gunu savunmaktadir (8). Olyslager ve Conway, Avrupa’da
son 40 yilda yapilan cinsiyet degistirme ameliyatlarindan
yola ¢ikarak yaptiklar metodolojik calismada, oranin 1/500
oldugunu belirtmektedir (9). Yeni Zelanda’da yapilan pre-
valans calismasinda ise yeni kimligi kadin olan transseksu-
ellerin orani 1/3.639, erkek olan transsekstiellerin orani ise
1/22.714 olarak bildirilmektedir (10).

Transseksualitenin etiyolojisinde biyolojik ve psiko-
sosyal faktorlerin etkisi tartisiimaktadir. Zhou ve ark.’nin
cinsel davranista etkili olan beyin boélgesi (stria terminalisin
bed cekirdegi) ile iliskili calismasinda, kadin beyin doku-
su ile transsekstiel erkek (yeni kimligi kadin) beyin dokusu
arasinda benzerlik bulunmustur. Ayni ¢alismada, hetero-
seksitiel ve homoseksuel erkekte beynin bu bdlgesinin,
transsekstiel erkege goére daha bulytik oldugu ve maskiilen
sekstel davranislar tsttinde etkili oldugu bildirilmistir (11).
Ayrica 5-a rediiktaz eksikligine bagh interseksualite vaka-
larinda cinsiyet duzeltme ameliyatlarinin basarili olmasi
biyolojik etkiyi isaret etmektedir (1). Ancak biyolojik etyo-
lojide genel goéris, hormonlarin cinsiyeti ve cinsel davra-
nisin ifade edilis bicimini etkiledigi, cinsel kimligin olusu-

mu (izerinde etkili olmadig seklindedir. Orn. testosteron,
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Tablo 1. Cinsel Kimliginden Yakinma (Hosnut Olmama) Tani C")k;iitleri (6)

Cocuklarda cinsel kimliginden yakinma

A.1. Karsi cinsten olmay1 cok isteme ya da karsi cinsten oldugu konusunda diretme.

A.2. Erkeklerde, karsi cinsin giysilerini giymek isteme ya da kadinsa giyime ileri derecede dykiinme vardir; kizlarda, yal-
nizca erkek giysilerini giymek isteme, kadinsi giysiler giymeme konusunda ¢ok diretme vardir.

A.3. imgesel ve dislemsel oyunlarda karsi cinsin yerine gecmeyi ¢ok ister.

A.4. Genelde karsi cinsin oynadig1 oyuncaklari, oyunlari ya da etkinlikleri oynamay1 ¢ok ister.

A.5. Oyun arkadaslarini karsi cinsten se¢meyi ¢ok ister.

A.6. Erkeklerde, erkeksi oyuncaklara, oyunlara ve etkinliklere karsi ¢cikma ve itis-kakis oyunlardan belirgin kacinma vardir;
kizlarda, kizlarin oynadig1 oyuncaklara, oyunlara ve etkinliklere belirgin karsi ¢cikma vardir.

A.7. Cinsel anatomisinden hi¢ hoslanmama

A.8. Kisinin yasadigl cinsel kimlikle eslesen birincil ve/veya ikincil cinsel 6zellikleri ¢cok isteme.

B. Bu duruma klinik agidan belirgin bir sikinti eslik eder veya bu durum toplumsal islevsellikte, okulda ya da énemli

diger islevsellik alanlarinda diismeye neden olur.

Genclerde ve eriskinlerde cinsel kimliginden yakinma

A.l1. Kisinin yasadigi/disa vurdugu cinsel kimlikle, birincil ve/veya ikincil cinsel 6zellikleri arasinda belirgin bir uyusmazlik

olmasi

A.2. Kisinin yasadigl/disa vurdugu cinsel kimlikle arasinda belirgin uyusmazlik oldugu icin birincil ve/veya ikincil cinsel
ozelliklerden kurtulmayi ¢ok isteme (ya da geng ergenlerde, beklenen ikincil cinsel 6zelliklerin gelismesini dnlemeyi

isteme)

A.3. Diger cinsin birincil ve/veya ikincil cinsel 6zelliklerini cok isteme
A.4. Diger cinsten (ya da onun icin belirlenen cinsel kimlikten degisik bir secenekten) olmayi ¢ok isteme
A.5. Diger cinsten (ya da onun icin belirlenen cinsel kimlikten degisik bir secenekten) gibiymis gibi davraniimay: ¢ok iste-

me

A.6. Diger cinsten (ya da onun icin belirlenen cinsel kimlikten degisik bir secene8e 6zgii) duygularinin ve tepkilerinin

olduguna cok inanma.

B. Bu duruma klinik agidan belirgin bir sikint1 eslik eder veya bu durum toplumsal islevsellikte, okulda ya da 6nemli

diger islevsellik alanlarinda diismeye neden olur.

kadinda libidoyu ve agresif davranislar artirmakta, &stro-
jen ise erkekte libidoyu ve agresif davranislar azaltmakta,
ancak cinsel kimligi etkilememektedir (12). Transseksuel
bireylerin hormon diizeylerinin normal degerlerde oldugu
bildirilmektedir (13,14). Prenatal dénemde maruz kalinan
androjenlerin ise transseksualiteye neden oldugunu gos-
teren kanit diizeyinde arastirma yoktur ya da veriler yeterli
degildir (15). Transseksualitenin konjenital olmasi tartisil-
makta ancak genetik bir yatkinlik olmadigi bilinmektedir
(8,12). Yapilan bir calismada dizigot ikiz olan transseksu-
ellerin ikiz kardeslerinde transsekstalite saptanmamistir
(15). Dolayisiyla biyolojik etyolojiden ¢ok psikiyatrik tani
oldugu kabul edilmektedir (16,17).

Psiko-sosyal gorls ise, transseksualiteyi ebeveynin
cocuklarini yetistirme bicimi ile ilgili olarak tanimlar. Bu
goruse gore yasamin ilk yillarindaki anne-cocuk iliskisi ve
cesitli 6dipal ddnem sorunlari transseksualiteye zemin ha-
zirlar. Pasif ve soguk babaya karsin, anne ile uzun stiren
sembiyotik iliski ya da kiz cocugun babanin maskdlen ro-

ltnd aldigl durumlar vurgulanmaktadir (1,12). Retrospek-
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tif yapilan bir calismada, transseksiellerin aile profilinde
cogunlukla, anne ev hanimi, baba otoriter bir meslege sa-
hip ve genc yastaki ebeveynler oldugu belirlenmistir (15).
ihmal edilen, kétiiye kullanilan ve reddedilen ¢cocuklar ise
karsi cinsiyetin kimligini aldiklarinda daha ¢ok deger kaza-
nacagina iliskin diistinceler gelistirebilmektedir. Ayrica ¢o-
cugun 6zdesim kurdugu modellerin yoklugu ya da niteligi,
ayrilik yasama ve aile ici siddet gibi bircok neden etyoloji-
de rol oynamaktadir (1).

Cinsel kimlik bozuklugu psikiyatrik problemlerle bir-
likte ortaya cikabilir. Bu nedenle olgularin ebeveynleriyle
birlikte genel ve psiko-sosyal gelisimleri, giincel durumlari
degerlendirilmelidir (16). Tedavi éncesi tanilama multidi-
sipliner bir yaklasimla (psikiyatrist, endokrinolog, jineko-
log, tirolog vb.), birbirine ¢ok fazla benzerlik gésteren ICD-
10 ve DSM V kriterleri g6z 6niine alinarak yapiimaldir (4).
Tani konulduktan sonra olgulara cinsiyet degisiminden
dolay! karsilasabilecegi kisitlamalar, tedavilerden beklen-
mesi gereken sonuglar ve tedavinin olasi istenmeyen etki-

leri anlatiimalidir. Kiside saptanan bir psiko-patoloji varsa
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oncelikle bu tedavi edilmelidir (16).

Tedavi sureci icin WPATH; rol degisiminde danisman-
lik, hormon tedavisi (feminize ya da maskilen), cerrahi
tedavi ve yeni cinsel kimlik icin psikoterapi siralamasini
uygun gormektedir (7,9). Cerrahi operasyon, bir yil stre-
since tercih ettigi cinsel kimlik roliini deneyimlemis, hor-
mon tedavisini tamamlamis ve 18 yasindan buytk birey-
lere 6nerilmektedir. Hormon tedavisindeki amag biyolojik
cinsiyetine ait sekonder seks karakterlerini geriletmek ve
bireyin olmak istedigi cinsiyetin endojen seks hormonla-
rini uygulamaktir. Hormon tedavisi istenmeyen tibbi du-
rumlara (trombo-emboli, meme kanseri vb.) neden ola-
bileceginden dizenli takiplerin yapilmasi gerekmektedir
(16,18). Cinsiyet degistirme tedavisinin basarisini etkileyen
diger faktorler; yiiz feminizasyon operasyonu, yiiz ve vi-
cut tuylerini giderme, konusma ve dil terapisi, imaj olus-
turma, transsekstiel akranlarin mentorlugu, ailenin kabuli
ve destegidir (18).

Cinsiyet degistirme ameliyatindan sonra cinsel aktivite
degisikliginin incelendigi calismalarda, yeni kimligi kadin
olan transseksuellerin mastirbasyon sikliginin azaldigy,
kadin rolli cinsel deneyimin arttig1, erkek transseksuelle-
rin ise mastirbasyon sikliginin ve cinsel deneyimin arttigl
saptanmistir (19). Vujovicve ark’nin calismasinda yeni kim-
ligi kadin olan transseksuellerin %17’sinin, erkek olanlarin
%16’sinin ameliyat sonrasi karsi cins ile evlendigi bildiril-
mektedir (15). Buna karsin, ozellikle cinsiyet degistirme
ameliyatindan 6nce danismanlik almayan ve yeni cinsi-
yetinin yasamini deneyimlemeyen bireylerin (%40), yeni
cinsel kimligine uyumu zorlasmaktadir. Bu duruma sosyal
faktorler de eklendiginde transsekstellerin yasam kalitesi-
nin dismesi kaginilmazdir. Amerika Birlesik Devletleri'nde

yasayan transsekstiellerin %601 ameliyat sonrasi yoksulluk

Kaynaklar

1. Ozsungur B. Cinsel kimlik gelisimi ve cinsel kimlik bozuklugunda
psikososyal degiskenler: gézden gecirme. Cocuk ve Genclik Ruh Saghgi
Dergisi 2010,17 (3): 163-174.

2. Childs JM. Transsexualism: some theological and ethical perspectives.
Dialog: A Journal of Theology 2009; 48 (1): 30- 41.

3. International Statistical Classification of Diseases and Related Health
Problems 10th Revision. Erisim:http://apps.who.int/classifications/
icd10/browse/2010/en Erisim Tarihi: 12.01.2014

4. Cohen-Kettenis PT, Pfifflin F. The DSM diagnostic criteria for gender
identity disorder in adolescents and adults. Arch Sex Behav. 2010
Apr;39(2):499-513.

5. Amerikan Psikiyatri Birligi: Psikiyatride Hastaliklarin Tanimlanmasi
Mental Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitabi. Dérdiinci Baski,
(DSM-IV-TR). Kéroglu E (Ceviren), Ankara: Hekimler Yayin Birligi, 2007;
203-208.

6. Amerikan Psikiyatri Birligi: Psikiyatride Hastaliklarin Tanimlanmasi

sinirinin altinda yasadigi, %40’nin sosyal glivencesi bulun-
madig bildirilmistir (8). Motmans ve ark.’nin yaptig calis-
mada, transseksuel erkeklerin 6zellikle ruh saghg; ile ilgili
yasam kalitesinin, diger erkeklere gére daha dusuk oldugu
saptanmuistir (20).

Ailelerin ilk verdigi tepki sok ve reddetme olmakta, an-
cak daha sonralari cocuklarinin cinsel yonelimlerini degis-
tirmek icin cabalamaya, homoseksiiel ya da transseksuel
arkadaslarindan uzak durmasi icin ¢cocuklarini izole etme-
ye yonelmektedir. Bu baglamda ebeveyn ve diger aile
Uyelerine reddetmenin etkileri, kaginiimasi gereken davra-
nislar 6gretilmesi ve destegin saglanmasi icin danismanhk
ve psikolojik yardim saglanmalidir (21).

Aileleri tarafindan reddedilen transseksiel bireylerin,
desteklenenlere goére li¢ kat daha fazla madde kullanimi,
intihar girisimi ve HIV bulas riski tasidiklar bildirilmistir.
Transseksuellerin dnemli bir saglk sorunu da HIV ve diger
cinsel yolla bulasan infeksiyonlarin bulas riskinin ylksek
olmasidir. Ozellikle transseksiiellerin saglik sigortalarinin
olmamasi, evsizlik, issizlik veya seks isciligi bu riski artir-
makta ve saglk bakim olanagini azaltmaktadir (22,23).
Amerika Birlesik Devletleri'nde transsekstellerde HIV pre-
valansi %25-27 olarak bildirilmektedir, ancak gercekte bu
oranin Ustlinde oldugu dusinilmektedir (23).

Ulkemizde cinsiyet degistirme operasyonu ve diger te-
davi giderleri 5510 sayili Sosyal Sigortalar ve Genel Saglik
Sigortasi Kanunu kapsaminda 6denmektedir (24).

Sonug olarak, transseksualitenin psikiyatrik bir tani ol-
dugu kabul gérmekle birlikte, etyolojisinin bilinmesi, tani-
lanmasi, tedavi ydntemlerinin belirlenmesi ve transseksu-
el bireylerin yasam kalitesinin yukseltilmesi i¢in daha fazla
arastirma sonuglarina ve mali destege ihtiya¢ oldugu di-

stinilmektedir.

Mental Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitabi (DSM-V-TR). Kéroglu
E (Ceviren), Ankara: Hekimler Yayin Birligi, 2013.

7. Coleman E, Bockting W, Botzer M, Cohen-Kettenis P, DeCuypere G,
Feldman J, Fraser L, Green J, Knudson G, Meyer WJ, Monstrey S, Adler
RK, Brown GR, Devor AH, Ehrbar R, Ettner R, Eyler E, Garofalo R, Karasic
DH, Lev Al, Mayer G, Meyer-Bahlburg H, Hall BP, Pfaefflin F, Rachlin K,
Robinson B, Schechter LS, Tangpricha V, Trotsenburg M, Vitale A, Winter
S, Whittle S, Wylie K R, Zucker K. Standards of care for the health of
transsexual, transgender, and gender-nonconforming people, version
7.JT 2011, 13: 165-232.

8. Jenner CO. Transsexual primary care. Journal of the American Academy
of Nurse Practitioners 2010; 22: 403-408.

9. Olyslager F, Conway L On the Calculation of the Prevalence of
transsexualism WPATH 20th International Symposium September 2007;
1-26.  http://ai.eecs.umich.edu/people/conway/TS/Prevalence/Reports/
Prevalence%200f%20Transsexualism.pdf Erisim Tarihi: 12.01.2014

147



KADIN CINSEL SAGLIGI

Derleme

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Veale FV. Prevalence of transsexualism among New Zealand passport
holders. Australian and New Zealand Journal of Psychiatry 2008; 42:
887-889.

Zhau JN, Hofman MA, Gooren LJ, Swaab DF. A sex difference in the
human brain and its relation to transsexuality. IJT 1997 July; 1: 1.
Sungur M, Yalniz O. Transseksiialite: ilgili kavramlar ve cinsiyet
diizenleme girisimleri. Klinik Psikiyatri 1999; 1:49-54.

Kayahan B, Ozan E, Atalay ND, Mete HE. Cinsel kimlik disfori sendromu:
olgu sunumu. Klinik Psikiyatri 2005; 8:141-145.

Ozcan S, Tamam L, Soydan A. Bipolar bozukluk ve transseksiialite: iki
olgu sunumu. Anadolu Psikiyatri Derg 2012; 13:310-312

Vujovic S, Popovic S, Sbutega-Milosevic G, Djordjevic M, Gooren L.
Transsexualism in Serbia: a twenty-year follow-up study. J Sex Med
2009,6:1018-1023.

Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi. Adrenal ve gonadal
hastaliklar kilavuzu cinsel kimlik bozukluklari ve transseksualizm. 5.
Baski. Ankara, BAYT Bilimsel Arastirmalar Basin Yayin ve Tanitim Ltd.
Sti, 2011; 114-119.

Cinsel Egitim Tedavi ve Arastirma Dernegi. Transseksiialite. Erisim:
http://www.cetad.org.tr/news.aspx?detail=57. Erisim Tarihi: 12.01.2014
Royal College of Psychiatrists. Good practice guidelines for the

148

19.

20.

21.

22.

23.

24.
25.

assessment and treatment of adults with gender dysphoria2013.
Erisim:  http://www.rcpsych.ac.uk/files/pdfversion/CR181.pdf.  Erisim
Tarihi: 08.04.2014

Klein C, Gorzalka BB. Sexual functioning in transsexuals following
hormone therapy and genital surgery: a review. J Sex Med 2009;6:
2922-2939.

Motmans J, Meier P, Ponnet K, T'Sjoen G. Female and male transgender
quality of life: Socioeconomic and medical differences. J Sex Med
2012;9:743-750.

Ryan, C. Supportive families, healthy children: Helping families with
lesbian, gay, bisexual & transgender children. San Francisco, CA:
Marian Wright Edelman Institute, San Francisco State University, 2009.
Thornhill L, Klein P. Creating environments of care with transgender
communities. JANAC 2010; 21( 3): 230-239.

Keiswetter S, Brotemarkle B. Culturally competent care for HIV-infected
transgender persons in the inpatient hospital setting: the role of the
clinical nurse leader. Journal of the

Association of Nurses in AIDS Care 2011,21(3):271-277.

5510 Sayili Sosyal Sigortalar ve Genel Saglik Sigortasi Kanunu.
Erisim:http://www.mevzuat.gov.tr/MevzuatMetin/1.5.5510.pdf. Erisim:
08.04.2014



TURKIYE'DEKi ANDROLOJI YAYINLARI

[ » o«

Uluslararasi dergilerde Tirk aragtirmacilar tarafindan yapilan “Erkek ve Kadin Cinsel Sagligi”, “Erkek Infertiltesi”, “Prostat hastaliklan” ve “Erkek
Genital Sistemi Sorunlan” ile ilgili yayinlar listesi. Bu liste 01.04.2014-15.06.2014 tarihleri arasinda PubMed ve Ulakbim veri tabani temel alinarak
hazirlanmistir. Bu listede yayini olmayan ve bu tarihten sonra uluslararasi dergilerde yayini basilan arastirmacilarin Tiirk Androloji Dernegi sekreterligine
yayin kiinyelerini iletmeleri rica olunur.

1.

2.

10.

12.

13.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

217.

28.

29.

Akcay M, Serefoglu EC. Pharmaco-induced erections for penile color-Doppler ultrasound: oral pde5 inhibitors or intracavernosal injection? Int
J Impot Res. 2014 May;26(3):120. doi: 10.1038/ijir.2013.43. No abstract available.

Akyuz M, Kaya C, Akdogan MF. A rare cause of recurrent priapism: hereditary angioedema. Andrologia. 2014 May 28. doi: 10.1111/and.12297.
[Epub ahead of print]

Alacacioglu A, Ulger E, Varol U, Yavuzsen T, Akyol M, Yildiz Y, Yildiz I, Bayoglu V, Dirican A, Demir L, Salman T, Kucukzeybek Y, Alacacioglu I,
Can H, Tarhan MO. Sexual satisfaction, anxiety, depression and quality of life in testicular cancer survivors. Med Oncol. 2014 Jul;31(7):43.
Altintas R, Polat A, Parlakpinar H, Vardi N, Beytur A, Oguz F, Sagir M, Yildiz A, Duran ZR. The effect of melatonin on acetylsalicylic acid-induced
kidney and testis damage. Hum Exp Toxicol. 2014 Apr;33(4):383-95.

Altunoglu A, Yavuz D, Canoz MB, Yavuz R, Karakas LA, Bayraktar N, Colak T,Sezer S, Ozdemir FN, Haberal M. Relationship between inflamma-
tion and sex hormone profile in female patients receiving different types of renal replacement therapy. Transplant Proc. 2014 Jun;46(5):1585-
90.

Armagan A, Silay MS, Karatag T, Akman T, Tepeler A, Ersoz C, Akcay M. Circumcision during the phallic period: does it affect the psychosexual
functions in adulthood? Andrologia. 2014 Apr;46(3):254-7.

Arslan M, Oztiirk A, Goger YE, Aslan E, Kilinc M. Primary results of transurethral prostate ethanol injection. Int Urol Nephrol. 2014 Apr 6. [Epub
ahead of print]

Aslan Y, Guzel O, Balci M, Tuncel A, Yildiz M, Atan A. The impact of metabolic syndrome on serum total testosterone level in patients with
erectile dysfunction. Aging Male. 2014 Jun;17(2):76-80.

Ataman MB, Bucak MN, Coyan K. Esterified glucomannan improves aflatoxin-induced damage of sperm parameters during liquid storage of
ram semen at 5°C. Cryobiology. 2014 Jun;68(3):405-10.

Ayhan O, Balkan M, Guven A, Hazan R, Atar M, Tok A, Tolun A. Truncating mutations in TAF4B and ZMYND 15 causing recessive azoospermia.
] Med Genet. 2014 Apr;51(4):239-44.

Ayvaz S, Inan M, Aksu B, Karaca T, Cemek M, Ayaz A, Basaran UN, Pul M. Desferrioxamine effectively attenuates testicular tissue at the end of
3 h of ischemia but not in an equal period of reperfusion. ] Pediatr Urol. 2014 Jun;10(3):550-8.

Balkan M, Atar M, Erdal ME, Rustemoglu A, Yildiz I, Gunesacar R, Hatipoglu NK, Bodakci MN, Ay OlI, Cevik K. Possible Association of FAS and
FASLG Polymorphisms with the Risk of Idiopathic Azoospermia in Southeast Turkey. Genet Test Mol Biomarkers. 2014 Jun;18(6):383-8.
Buiylkleblebici S, Tuncer PB, Bucak MN, Tasdemir U, Eken A, Blytkleblebici O, Durmaz E, Saniézkan S, Endirlik BU. Comparing ethylene glycol
with glycerol and with or without dithiothreitol and sucrose for cryopreservation of bull semen in egg-yolk containing extenders. Cryobiology.
2014 May 20. pii: SO011-2240(14)00116-3. doi: 10.1016/j.cryobiol.2014.05.005. [Epub ahead of print]

. Catak Z, Aydin S, Sahin I, Kuloglu T, Aksoy A, Dagli AF. Regulatory neuropeptides (ghrelin, obestatin and nesfatin-1) levels in serum and repro-

ductive tissues of female and male rats with fructose-induced metabolic syndrome. Neuropeptides. 2014 Jun;48(3):167-77.

Celik EC, Akman Y, Kose P, Arioglu P, Karatas M, Erhan B. Sexual problems of women with spinal cord injury in Turkey. Spinal Cord. 2014
Apr;52(4):313-5.

Ciftci H, Gumus K, Yagmur I, Sahabettin S, Celik H, Yeni E, Savas M, Gulum M. Assessment of Mean Platelet Volume in men with vasculogenic
and nonvasculogenic erectile dysfunction. Int ] Impot Res. 2014 May 29. doi: 10.1038/ijir.2014.17. [Epub ahead of print]

Dincer M, Serefoglu EC. Re: Associations Between Premature Ejaculation, Lower Urinary Tract Symptoms, and Erectile Dysfunction in Middle-
Aged Korean Policemen. | Sex Med. 2014 May 30. doi: 10.1111/jsm.12604. [Epub ahead of print] No abstract available.

. Dogan F, Armagan A, Oksay T, Akman T, Aylak F, Bas E. Impact of micronised purified flavonoid fraction on increased malondialdehyde and

decreased metalloproteinase-2 and metalloproteinase-9 levels in varicocele: outcome of an experimentally induced varicocele. Andrologia.
2014 May;46(4):380-5.

Eraslan D, Yalinay Dikmen P, ligaz Aydinlar E, Incesu C. The relation of sexual function to migraine-related disability, depression and anxiety in
patients with migraine. ] Headache Pain. 2014 May 27;15(1):32.

Erbaykent-Tepedelen B, Karamil S, Gonen-Korkmaz C, Korkmaz KS. DNA damage response (DDR) via NKX3.1 expression in prostate cells. ]
Steroid Biochem Mol Biol. 2014 May;141:26-36.

Eren E, Edgunlu T, Korkmaz HA, Cakir ED, Demir K, Cetin ES, Celik SK. Genetic variants of estrogen beta and leptin receptors may cause gyne-
comastia in adolescent. Gene. 2014 May 15;541(2):101-6.

Eroglu M, Sahin S, Durukan B, Ozakpinar OB, Erdinc N, Turkgeldi L, Sofuoglu K, Karateke A. Blood serum and seminal plasma selenium, total
antioxidant capacity and coenzyme q10 levels in relation to semen parameters in men with idiopathic infertility. Biol Trace Elem Res. 2014
Jun;159(1-3):46-51.

Gudeloglu A, Brahmbhatt ]V, Parekattil S]. Medical management of male infertility in the absence of a specific etiology. Semin Reprod Med.
2014 Jul;32(4):313-8. doi: 10.1055/5-0034-1375184.

Gulmez H, Akin Y, Savas M, Gulum M, Ciftci H, Yalcinkaya S, Yeni E. Impact of iron supplementation on sexual dysfunction of women with iron
deficiency anemia in short term: a preliminary study. ] Sex Med. 2014 Apr;11(4):1042-6.

Gungor-Ordueri NE, Sahin Z, Sahin P, Celik-Ozenci C. The expression pattern of PARP-1 and PARP-2 in the developing and adult mouse testis.
Acta Histochem. 2014 Apr 28. pii: SO065-1281(14)00057-9.

Hizl F, Aksit H, Mengeloglu A, Sari I, Giiven EO, Basar H. Metachronous bilateral granulocytic sarcoma of the testis in a young adult: a report
of an unusual entity. Case Rep Urol. 2014;2014:762630.

Ipekten Alaman M Msc Rn, Yildiz H Ph D Asst Prof. Domestic Sexual Abuse -Violence and Sexual Problems among Gynecology Outpatients:
An Example from Turkey. Women Health. 2014 May 2. [Epub ahead of print]

Irez T, Sahmay S, Ocal P, Goymen A, Senol H, Erol N, Kaleli S, Guralp O. Investigation of the association between the outcomes of sperm chro-
matin condensation and decondensation tests, and assisted reproduction techniques. Andrologia. 2014 Apr 27. doi: 10.1111/and.12286. [Epub
ahead of print]

Karaca N, Yilmaz R, Kanten GE, Kervancioglu E, Solakoglu S, Kervancioglu ME. First successful pregnancy in a globozoospermic patient having
homozygous mutation in SPATA16. Fertil Steril. 2014 May 10. pii: SO015-0282(14)00313-6. doi: 10.1016/j.fertnstert.2014.04.002. [Epub ahead
of print]

149



TURKIYE'DEKi ANDROLOJI YAYINLARI

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.
57.

58.

59.

60.

Karaguzel E, Sivrikaya A, Mentese A, Yulug E, Turkmen S, Kutlu O, Guler Y, Us D, Turedi S, Alver A, Kazaz lO. Investigation of tyrphostin AG 556
for testicular torsion-induced ischemia reperfusion injury in rat. ] Pediatr Urol. 2014 Apr;10(2):223-9.

Kaya C, Gunes M, Gokce AM, Kalkan S. Is Sexual Function in Female Partners of Men With Premature Ejaculation Compromised? | Sex Marital
Ther. 2014 Apr 29:1-5.

Kirecci SL, Simsek A, Gurbuz ZG, Mimaroglu S, Yuksel A, Vural P, Degirmencioglu S. Response to Editorial Comments to Relationship between
plasma melatonin levels and the efficacy of selective serotonin reuptake inhibitors treatment on premature ejaculation. Int ] Urol. 2014 May 13.
doi: 10.1111/iju.12480. [Epub ahead of print] No abstract available.

Kocer D, Bayram F, Diri H. The effects of metformin on endothelial dysfunction, lipid metabolism and oxidative stress in women with polycystic
ovary syndrome. Gynecol Endocrinol. 2014 May;30(5):367-71.

Koni A, Ozseker HS, Arpali E, Kilinc E, Dogan HS, Akyol A, Tekgul S. Histopathological Evaluation of Orchidectomy Specimens in 51 Late Post
Pubertal Men with Unilateral Cryptorchidism. J Urol. 2014 May 16. pii: S0022-5347(14)03577-0. doi: 10.1016/j.juro.2014.05.048. [Epub ahead
of print]

Kozacioglu Z, Kiray A, Ergur I, Zeybek G, Degirmenci T, Gunlusoy B. Anatomy of the dorsal nerve of the penis, clinical implications. Urology.
2014 Jan;83(1):121-4.

Kozacioglu Z, Degirmenci T, Gunlusoy B, Kara C, Arslan M, Ceylan Y, Minareci S. Effect of tunical defect size after Peyronie’s plaque excision on
postoperative erectile function: do centimeters matter? Urology. 2012 Nov;80(5):1051-5.

Kozacioglu Z, Degirmenci T, Arslan M, Yuksel MB, Gunlusoy B, Minareci S. Long-term significance of the number of hours until surgical repair
of penile fractures. Urol Int. 2011;87(1):75-9.

Mor F, Kilic MA, Ozmen O, Yilmaz M, Eker I, Uran K. The effects of orchidectomy on toxicological responses to dietary ochratoxin A in Wistar
rats. Exp Toxicol Pathol. 2014 Aug;66(5-6):267-75.

Ogul H, Pirimoglu B, Taskin GA, Bayraktutan U, Ozgokce M, Kantarci M. Polyorchidism and adenomatous hyperplasia of the rete testis: a case
report with sonographic and magnetic resonance imaging findings and review of literature. Andrologia. 2014 May;46(4):449-52.
Otunctemur A, Dursun M, Ozbek E, Sahin S, Besiroglu H, Koklu I, Polat EC, Erkoc M, Danis E, Bozkurt M. Effect of Metabolic Syndrome on
Sexual Function in Pre- and Postmenopausal Women. ] Sex Marital Ther. 2014 May 13:1-10. [Epub ahead of print]

Ozdemir FN, Haberal M. Relationship between inflammation and sex hormone profile in female patients receiving different types of renal
replacement therapy. Transplant Proc. 2014 Jun;46(5):1585-90.

Ozkan Z, Aksoy N, Emir S, Kanat BH, Génen AN, Yazar FM, Gimen AR. Investigation of the relationship between serum hormones and pilonidal
sinus disease: a cross-sectional study. Colorectal Dis. 2014 Apr;16(4):311-4.

Polat EC, Ozbek E, Otunctemur A, Ozcan L, Simsek A. Combination therapy with selective serotonin reuptake inhibitors and phosphodiester-
ase-5 inhibitors in the treatment of premature ejaculation. Andrologia. 2014 May 9. doi: 10.1111/and.12289. [Epub ahead of print]

Sahin SB, Ayaz T, Cure MC, Sezgin H, Ural UM, Balik G, Sahin FK. Fibroblast growth factor 21 and its relation to metabolic parameters in women
with polycystic ovary syndrome. Scand | Clin Lab Invest. 2014 Apr 11. [Epub ahead of print]

Saitz TR, Serefoglu EC. Gene mapping of serotoninergic system polymorphisms provides insight on pathology and treatment of men with
lifelong premature ejaculation. Asian ] Androl. 2014 Apr 29. doi: 10.4103/1008-682X.126372. [Epub ahead of print] No abstract available.
Sati L, Cayli S, Delpiano E, Sakkas D, Huszar G. The pattern of tyrosine phosphorylation in human sperm in response to binding to zona pel-
lucida or hyaluronic acid. Reprod Sci. 2014 May;21(5):573-81.

Sen S, Guneri SE, Sevil U, Cengel S.The effects of Femore™ cream on sexual dysfunction in Turkish women. ] Clin Nurs. 2014 May;23(9-
10):1395-402. Serefoglu EC, Hawley WR, Lasker GF, Grissom EM, Mandava SH, Sikka SC, Dohanich GP, Hellstrom W]J. Effect of Botulinum-A
Toxin Injection into Bulbospongiosus Muscle on Ejaculation Latency in Male Rats. ] Sex Med. 2014 Apr 29. doi: 10.1111/jsm.12553. [Epub
ahead of print]

Serefoglu EC, McMahon CG, Waldinger MD, Althof SE, Shindel A, Adaikan G, Becher EF, Dean ], Giuliano F, Hellstrom W], Giraldi A, Glina S,
Incrocci L, Jannini E, McCabe M, Parish S, Rowland D, Segraves RT, Sharlip I, Torres LO. An evidence-based unified definition of lifelong and ac-
quired premature ejaculation: report of the second international society for sexual medicine ad hoc committee for the definition of premature
ejaculation. ] Sex Med. 2014 Jun;11(6):1423-41.

Siklar Z, Berberoglu M, Ceylaner S, Camtosun E, Kocaay P, Golli G, Sertcelik A, Ocal G. A novel heterozygous mutation in steroidogenic fac-
tor-1 in pubertal virilization of a 46,XY female adolescent. ] Pediatr Adolesc Gynecol. 2014 Apr;27(2):98-101.

Simsek A, Kirecci SL, Kucuktopcu O, Ozgor F, Akbulut MF, Sarilar O, Ozkuvanci U, Gurbuz ZG. Comparison of paroxetine and dapoxetine,
a novel selective serotonin reuptake inhibitor in the treatment of premature ejaculation. Asian ] Androl. 2014 May 9. doi: 10.4103/1008-
682X.128467. [Epub ahead of print]

Simsek A, Tugcu V, Erturkuner P, Alkan F, Ozbek E, Tasci Al. Effects of the recreational use of PDE5 inhibitors on the corpus cavernosum of
young, healthy rats. Int Urol Nephrol. 2014 May 24. [Epub ahead of print]

Tavukcu HH, Sener TE, Tinay I, Akbal C, Ersahin M, Cevik O, Cadirci S, Reiter R], Sener G. Melatonin and tadalafil treatment improves erectile
dysfunction after spinal cord injury in rats. Clin Exp Pharmacol Physiol. 2014 Apr;41(4):309-16.

Tuncel A, Toprak U, Balci M, Koseoglu E, Aksoy Y, Karademir A, Atan A. Impact of transrectal prostate needle biopsy on erectile function:
results of power Doppler ultrasonography of the prostate. Kaohsiung ] Med Sci. 2014 Apr;30(4):194-9.

Turk E, Karaca F, Edirne Y. Determining external genital abnormalities with a pre-circumcision examination in previously undiagnosed male
school children. Urol J. 2014 May 6;11(2):1411-4.

Unal M, Aksoy DY, Aydin Y, Tanriover MD, Berker D, Karakaya J, Guler S. Carotid artery intima-media thickness and erectile dysfunction in pa-
tients with metabolic syndrome. Med Sci Monit. 2014 May 29;20:884-8. doi: 10.12659/MSM.889771.

Urman B, Oktem O. Food and drug supplements to improve fertility outcomes. Semin Reprod Med. 2014 Jul;32(4):245-52.

Uyeturk U, Sarici H, Kin Tekce B, Eroglu M, Kemahli E, Uyeturk U, Gucuk A. Serum omentin level in patients with prostate cancer. Med Oncol.
2014 Apr;31(4):923.

Uygur R, Yagmurca M, Alkoc OA, Genc A, Songur A, Ucok K, Ozen OA. Effects of quercetin and fish n-3 fatty acids on testicular injury induced
by ethanol in rats. Andrologia. 2014 May;46(4):356-69.

Uzunaslan D, Saygin C, Hatemi G, Tascilar K, Yazici H. No appreciable decrease in fertility in Behget’s syndrome. Rheumatology (Oxford). 2014
May;53(5):828-33.

Yiice A, Tiirk G, Ceribasi S, Gliveng M, Ciftci M, Sonmez M, Ozer Kaya S, Cay M, Aksakal M. Effectiveness of cinnamon (Cinnamomum zeylani-
cum) bark oil in the prevention of carbon tetrachloride-induced damages on the male reproductive system. Andrologia. 2014 Apr;46(3):263-
72.

150



KONGRE TAKVIMI

29 Haz.-2 Temmuz 2014

Minih, Almanya

19-23 Temmuz 2014
Grand Rapids, ABD

8-14 Agustos 2014
Newcastle, Avustralya

8-10 Agustos 2014
New Castle, Avustralya

10-14 Agustos 2014
Newcastle, Avustralya

3-7 Eylil 2014
Taipe, Taiwan

4-6 Eylul 2014
Varsova, Polonya

11-14 Eylil 2014
Quebec, Kanada

17 Eylul 2014
Amsterdam, Hollanda

18-21 Eylul 2014

Cape Town, Gliney Afrika

18-20 Eylul 2014
GeiBen, Almanya

8-12 Ekim 2014
Sao Pauo, Brezilya

15-17 Ekim 2014
Barselona, ispanya

18-22 Ekim 2014
Honululu, ABD

13-15 Kasim 2014
Cagliari, italya

14-16 Kasim 2014
Scottsdale, ABD

20-23 Kasim 2014
Miami, ABD

ESHRE 2014

SSR 2014: Society for the Study of Reproduction

The 12th International Symposium on Spermatology &

The 9th Biennial Conference of the AAAA

The 9th Biennial Conference of the AAAA

(Association for Applied Animal Andrology)

The 12th International Symposium on Spermatology

36th Annual Congress of the Taiwan Urological

Association (TUA)

44th National Congress of the Polish Urological Association

Canadian Fertility and Andrology Society Annual Meeting

ERUS-ESU courses at the time of the 11th ERUS Meeting

South African Urological Association (SAUA) Congress

26th Annual Meeting of the German Society of Andrology

16th World Meeting on Sexual Medicine

8th European Congress of Andrology

70th Annual Meeting of the ASRM

XI Congress of the National Society Italy of

Andrology and Sexual Medicine

ISSWSH 2014 Fall Course

20th Annual Fall Scientific Meeting of the SMSNA

http://www.eshre.eu/

essm.org

androfest@newcastle.edu.au

androfest@newcastle.edu.au

androfest@newcastle.edu.au

www.tua.org.tw

www.pturol.org.pl

WWWw.essm.org

www.uroweb.org

www.saua.co.za

www.dga-jahrestagung.de

www.issm.inf

http://www.eca2014.com

http://www.asrm.org/ASRM2014

www.fasiweb.com

isswsh@statusplus.net

www.isswsh.org

info@smsna.org
www.smsna.org

151



DUYURU

Tiirkiye'nin Kok Hiicre Alanindaki Ik Biilteni
"Kok Hiicre E-Bulteni”
Yayin Hayatina Basladi

Sayisi hizla artan arastirmalar ve farkh klinik yaklasimlar, kok hiicre alanini son yillarin en dinamik bilim
konularindan birisi haline getirdi. Kok hiicre alaninda yayin yapan bilimsel dergilerin sayisi son on yilda
adeta logaritmik olarak artti. Yayinlanan kitap sayisi da hizla atmakta. Tip alanlarinin hemen hepsinde
son yillarda baskilari yenilenen referans kitaplarda kok hiicre ve bununla iliskili tadavi yontemleri ayri
boltimler olarak yerini almaya basladi.

Ote yandan, iilkemizde yillardir kok hiicre konusunda azimsanmayacak sayida kongre ve sempozyum
diizenlenmekte. Bu etkinliklere uzmanlarin yani sira ¢ok sayida yuksek lisans, doktora ve uzmanlik
ogrencisinin katilmasi, konuya olan ilginin en somut gostergesi. Buna karsin, tilkemizde kok hiicre ko-
nusunda haber ve yorumlara yer veren, hizli sirkiile edilen ve kok hiicre calismalarina 6zgi bir biltenin
eksikligi duyulmakta idi. Bu eksiklikten yola cikarak yayin yasamina baslayan Kok Hiicre E-Biilteni (KHB),
bu alandaki gelismeleri haber ve yorumlarla size iletmeyi amaclayan llkemizin ilk bilteni. Editorlugini
Prof. Dr. Alp Can'in yaptigi ve sadece elektronik olarak hazirlanip e-posta yoluyla okuyucuyla bulusan
KHB, yayinlandiktan sonra www.kokhucrebulteni.com adresinden de indirilebiliyor. Bilteni e-posta
yoluyla diizenli almak isteyenler, web sayfasindaki Abonelik Formunu doldurarak biiltenin bundan son-
raki sayilarinin e-posta yoluyla kendilerine iletilmelerini saglayabilirler.

iki ayda bir yayinlanmakta olan KHB'nin kapsaminda kék hiicre ile ilgili her tiirlii arastirma 6zeti, haber,
yorum, soylesi, duyuru ve ilan yer almakta. Amac, okuyucuyu konunun uzmanlarinin kaleme aldigi haber
ve yorumlarla bulusturmak, bu konuda bir dil ve goris birligi saglamaktir. Editor Prof. Can, 2013 sonunda
yayinlamis oldugu Kok Hdicre, Biyolojisi, Tlrleri ve Tedavide Kullanimlari baslikli kitabinin ardindan aldigi
cok sayidaki geri bildirim sonucunda kék hicre konusunda 6zellikle geng arastirmacilarin ¢cok buyuk bir
bilgi acligi icinde oldugunu ifade etmekte ve bu gereksinimden yola ¢ikarak KHB gibi bir siireli yayinin
alanda buiyiik bir boslugu dolduracagina belirtmekte. Prof. Can biiltenin ilk sayisinda yaptigi kisa giris
aciklamasinda acik bir cagri yaparak stirekli ve konuk yazarlarin yazilarina her zaman yer vereceklerini
bildiriyor.

KHB, herhangi bir meslek grubunun, dernegin, veya lniversitenin yayin organi olarak degil; "bilgi

paylasildikca yayihr" ilkesinden gii¢c alan bagimsiz bir girisim olarak okuyucuyla bulusuyor. KHB'ye
ulasmak ve her konuda goris bildirmek icin info@kokhucrebulteni.com adresini kullanilabilir.
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Merhaba...

Sayisi hizla artan arastirmalar, klinik uygulamalar

ile kok hticre bilim alani son yillarin en dinamik
bilim konularindan birisi haline geldi, kuskusuz.
Ulkemizde de gerek devlet gerekse 6zel tniversi-
telerin, ytksek teknoloji enstittlerinin, arastirma
merkezlermm ilgisi bu yone dogru kayma egilimin-
de. Ulkemizde kék hiicre ¢alismalar, en azindan
simdilik, hematopoetik ve mezenkimal kok hiicreler
Uzerinde yogunlagsmis durumda.

Kok huicre alaninda yayin yapan bilimsel dergilerin
sayisi son on yilda adeta logaritmik olarak artti.
Bazilari etki faktorli en ytiksek dergiler arasina girdi.
Bunun agiklamasi su; bu alanda yazilan yayinlarin
bazilari saglik alaninin en ¢ok atif alan ¢alismalari
durumundalar. Bu nedenle bu alandaki ilk 10 dergi-
nin yayin kabul etme orani son bes yilda olduk¢a
dustt. Bundan 10 yil 6nce yayinlanan bir makaleyi
artik ayni dergide yayinlamak ¢ok zor hale geldi.
Bunun tizerine kok hiicre alanina ¢ok sayida agik
erisimli (open access) yeni dergi girdi. Yayinlan

kitap sayisi da artti, en onemli artis dokuya 6z

kok hucreler ve rejeneratif tip Gizerinde oldu.

Ulkemizde yillardir kdk hiicre konusunda azimsan-
mayacak sayida kongre ve sempozyum diizenlen-
mekte. Bu etkinliklere uzmanlarin yani sira ¢ok sayi-
da yuksek lisans, doktora ve uzmanlik 6

katilmasl, konuya olan ilginin en somut gostergesi.
Ancak buna karsin tilkemizde kok hticre konusunda
haber ve yorumlara yer veren, hizli sirkiile edilen

ve kok huicre galismalarina 6zgt bir biltenin
eksikligi duyulmakta. Bu eksiklikten yola ¢ikarak
yayin yasamina elinizdeki bu ilk sayiyla baslayan
Kok Hiicre E-Biilteni (KHB), bu alandaki gelisme-
leri haber ve yorumlarla size iletmeyi amaglayan
Ulkemizin ilk biltenidir. Sadece elektronik olarak
hazirlanan ve e-posta yoluyla okuyucuyla bulusan
bu blten, yayinlandiktan sonra www.kokhucre-
bulteni.com adresinden de indirilebilir. Biilteni
e-posta yoluyla almak isteyenler, web sayfasindaki

K hucre ile
ayUc _b]f/ S

U
www.kokhucrebulteni.com
info@kokhucrebulteni.com

ProfDr. Alp Can %\Q\

ilgili yere bilgilerini girerek bultenin e-posta yoluyla
kendilerine iletilmelerini saglayabilirler.

Simdilik iki ayda bir olarak yayinlanmakta olan
KHB'nin kapsaminda kok hucre ile ilgili her turlt
arastirma ozeti, haber, yorum, séylesi, duyuru

ve ilan yayimi bulunmakta. Amag, okuyucuyu
konunun uzmanlarinin kaleme aldigr haber ve
yorumlarla bulusturmak, bu konuda bir dil ve gérus
birligi saglarken karsit gortslerin de yer bulmasini

Kok Hiicre. Biyolojisi, Tiirleri ve Tedavide
Kullanimlar baglikli kitabin ardindan aldigimiz
yuzlerce geri bildirim, bize bu konuda 6zellikle gen:
arastirmacilarin ¢ok buytik bir bilgi achgi icinde
oldugunu gostermistir. Bu gereksinimden yola
¢ikarak KHB gibi bir stireli yayinin alanda buyuk bir
boslugu dolduracagina inaniyoruz.

Kuskusuz, KHB'nin yasayabilmesi hem okuyucu
hem de yazar-yorumcu olarak sizlerin ilgisine bagli.
Bu konuda agik bir cagri yaparak strekli ve konuk
yazarlar aradigimizi buttin igtenligimizle bildirmek
isteriz. Yeri gelmisken belirtmeliyiz ki, KHB her
hangi bir meslek grubunun, dernegin, STO’'niin
veya Universitenin yayin organi degildir; “bilgi
paylasildikca yayilir” ilkesinden glig alan bagimsiz
bir girisimdir. Bize her konuda gérus bildirmeniz
icin info@kokhucrebulteni.com adresini
kullanabilirsiniz.

Bir sonraki sayida bulusuncaya kadar hosca kalin...

Biiltenin
Size Ulagmast
tcin
E-posta gondermeyi
Unutmayin

www.kokhucrebulteni

potensinin kazanildigini C§
saglamaktir. 2013 sonunda yayinlamis oldugumuz [Stimulus-Triggered Acquisi\y
(STAP) olarak isimlendirmi’} kleyen

Pluripotent Hiicrele

Pluripotensiye Giden En
Kisa Yol: STAP hiicreleri
ve sonrasi !

Bu yilin en ¢ok konusulan ve tartisilan konularindan
birisi belki de Nature’in 30 Ocak 2014 sayisinda
yayinlanan ve ayni grup tarafindan kaleme alinan
iki makale oldu [Obokata ve ark. Nature 505:
676-680, 2014; Obokata ve ark. Nature 505: 641-647,
2014]. Somatik b eden pluripotensiye, hatta

ardlklarl yeni dogan fa .
e pluri-
tcreleri

2fin zayif
Jpten

gorulen olagss
1s1 degisimine duyarh hucreler
mesmde rol oynayabilir; benz

lerine dénu5eblhr Obokata ve ark.

kazanildigini gostermek icin bir ra

izlemisler, lenfosit 6zelligini hizla kaybé

ler bir stire sonra embriyodaki blastomel

oldugu proteinleri ifade etmeye baslamis!

edilen bu hiicreler normal yolla olusturulm
embriyolarina verildiginde kimera olusturmu!
STAP hiicreleri pluripotensiyi destekleyen kuilt
ortaminda birakildiginda ¢cogalmis ve embriyont
kok hucrelerin temel 6zelliklerini kazanmiglardir.
Bu bulgular arasinda belki de en sasirtici olani STAP
hiicrelerle olusturulan kimeralarda embriyon disi
yapilarin (trofoblastlar, plasenta, amniyon vb.) da
ortaya ¢ikiyor olmasidir. Bu durum STAP hiicrelerin
totipotent olabileceklerini diistindirmusttir; yani
56z konusu yéntemle gen nakliyle gergeklestirilen
uPK hticrelerindeki pluripotensiden daha yuksek
bir farklilasma yetenegi kazaniimaktadir. Ustelik
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tanitilan yontem uPK huicrelerinin olusturulmasinda
kullanilan yonteme gore daha hizli, ucuz ve verimli
goziikmektedir.

Obokata ve ark. bu ydntemi 6nce yeni dogan fare-
lerin lenfositlerinde denemisler, daha sonra farenin
diger organlarindan (beyin, deri ve akciger) alinan
hucrelerin de bu dénustimu basariyla gerceklesebi-
lecedinin kanitlarini sunmuslardir. Arastirmacilar bu
yontemle somatik hiicrelerin yaklasik %25'inin sag
kaldigini, sag kalanlarin da %30'unun pluripotensi
dontstimiine yanit verdigini ileri sirmektedirler.

Cevresel etkenlerin pluripotensinin kazanilmasinda
nasil bir etkisi oldugu hentiz gizemini korumak-

ta. Bu calismalarin ilerleyebilmesi i¢in bunun
molekiiler mekanizmanin ortaya ¢ikarilmasi gereke-
cek. Bu calismalarda imzasi olan Harvard Universite-
si'nden C. Vacanti “bu hiicrelerin ortaya ¢ikisi hasara
karsi doga ananin verdigi temel hicresel yanit ola-
bilir" seklinde yorum yapmistir. Calismay ytrten
arastirmacilarla ayni enstittiden S. Yamanaka, bu
gelismeyi ¢cekirdek programlamasinda énemli bir
agsama olarak nitelemis, 6zellikle klinik ¢alismalar
i¢in degeri olabilecek bir hticresel teknik olarak
yorumlamistir. Ancak simdilik yetiskin bir somatik
hucrenin veya insan hucrelerinin bu dontstim
gerceklestirip gerceklestirmedigi bilinmemektedir.

Butiin bu
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karsin bazi
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STAP hiicreleriyle olusturulmus kimera
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g mekanizmayla hiicreyi tahrip edebilir mi? gibi
n yanitlarinin daha net ortaya ¢ikariimaya
imi oldugu kugkusuz. California Universite-
noepfler bu hiicrelerle ve aragtirmacilar-
3 olarak kendi blogunda yaptigi yorumlarda
ayni grubun ¢ yil once yetigkin organizmasinda
VSEL adini verdikleri pluripotent bir hticre gru-
bunun varligini ileri strdtiklerini, ancak kendisinin
bayle bir hticrenin varligina inanmadigr yazmistir.
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