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I.GIRIS

Spermatozoanin mikroskopta ilk kez tamimlanmasindan sonra,
infertiliteden sadece kadinin sorumlu olamayacagi anlagilmig, erkek fireme
sistemini incelemek {izere ¢caligmalar yogunlasmistir. Tip alaninda son yillarda
~ meydana gelen gelismelere paralel olarak erkek infertilitesine de ilgi artms ve

androloji dali 6nem kazanmstir.

Suni dollenme (artifisyel inseminasyon) ve tiip bebegin (in vitro
fertilizasyon ve embriyo transfer) erkek infertilitesinde de kullanilmas,
dikkatleri erkek infertilitesinin degerlendirilmesinde en 6nemli verileri veren
sperm analizlerine, sperm yitkama ydntemlerine ve hatta cinsiyet segimine izin
veren X ve Y kromozomlarim tagiyan spermatozoonlart ayirma islemlerine
cekmistir (32).

Infertilite, evli veya birlikte yasayan ¢iftlerin gebeligi engelleyici higbir
yontem kullanmadan en az iki yil siireyle, istedikleri halde gocuk sahibi
olamamasidir. Giiniimiizde evli giftlerin yaklasik %15’inin ¢ocuk sahibi
olamadig1, yaklagik % 10-15’inin ise istedikleri halde daha fazla ¢ocuk sahibi
olamadiklari saptanmigtir. Bunlarin da ’)»/A;lklaslk % 40’indan erkege ait
faktorler sorumludur (4, 136).

Son yillarda konunun daha da ¢ekicilik kazanmasiyla, literatiir
incelendiginde pekgok arastirmacimin gerek 151k mikroskobu, gerekse elektron
mikroskobik ve histokimyasal metodlar seviyesinde iireme sistemi morfolojisi,
spermatositogenezis ve semen analizleri konularina olan ilgilerinin gittikge
arttigy gorilmektedir (34).

Bu c¢aligmada infertilite degerlendirilmesi igin yapilan semen
analizlerinden konsantrasyon, motilite, morfometrik analiz ve mast hiicresi

parametrelerinin istatistiksel olarak degerlendirmesi amaglandi.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. ERKEK INFERTILITESI

Infertilitenin iyi bir sekilde degerlendirilmesi son derece &nemlidir.
Fertilite igin gerekli olan tiim faktérlerin irdelenmesi agisindan, kadmn ve erkek
bireysel olarak ele alinmali ve daha sonra egler birlikte degerlendirilmelidir.
Ayrnintili bir anamnez ahindiktan sonra gergeklestirilen fiziki incelemeden

sonra gerekli laboratuvar analizleri yapilmalidir (18, 43, 81).

Evli ¢iftlerin yaklasik % 10-15°i infertildir. infertiliteden erkekler % 40
oranda sorumlu bulunmustur. Bir yillik evli ve diizenli cinsel yasantilan

oldugu halde hig¢ ¢ocuk sahibi olmayanlar primer infertil, daha 6nce g¢ocuk

sahibi olanlar sekonder infertildir (35).

Erkege ait infertilite nedenleri ii¢ grupta incelenebilir: Pre testikiiler

nedenler, testikiiler nedenler, post testikiiler nedenler (4, 88).

I. Pre testikiiler nedenler

1.
2.
3.
4.

Endokrinopatiler
Seksiiel fonksiyonsuz{uk
Erkek iireme sistemi haricindeki enfeksiyonlar

Immiinolojik nedenler

I1. Testikiiler nedenler

L.
2.
3.
4.
5.

Testisin primer spermatojenik yetmezligi
Gelisme bozuklugu, kromozomal anomaliler
Cevresel faktorler, ilag ve aligkanliklar
Varikosel, kabakulak orgiti

Testise ait gesitli hastaliklar, idiopatik

I11. Post testikiiler nedenler

1.

2
3
4.
5

Ejekiilasyonun olmamasi

. Seminal hacim azli1 veya fazlalif

. Retrograt ejekiilasyon, operasyon, enfeksiyon

Travma, obstriiksiyon, vazektomi

. Konjenital nedenler, idiopatik



2.2. ERKEK UREME SISTEMI

Semen analizlerinin dogru yorumlanabilmesi igin, oncelikle semen

iiretiminden sorumlu olan erkek iireme sisteminin morfolojisi ve fonksiyonlari
1yi anlagilmahdir.

Erkek iireme sistemi sperm firetimi ve taginmasmdan sorumlu dért farkh
tipte yapidan olugmaktadir. Bunlar ekzokrin (sperm olusumu) ve endokrin
(testosteron) salgilama fonksiyonlarindan dolay1 kanigik bez dzelligine sahip
olan gonadlar (testis), genital bogalim yollan (duktus efferentes, duktus
epididimis, duktus deferens, duktus ejakiilatoryus, iiretra), boéal’am yol]armé
agilan aksesuar genital bezler (vezikiila seminalis, prostat, bulbo-iiretral bezler

ve tretral bezler) ile kopulasyon organi olan penisten olusur (43, 68, 139,
176).

2.2.1.UREME SISTEMININ EMBRIYOLOJISi

Her ne kadar embriyonun cinsiyeti fertilizasyon sirasinda genetik olarak
tayin edilmigse de, gelisimin yedinci haftasina kadar indifferent gonadlarda
erkek veya disi cinse ait morfolojik 6zellikler g6zlenmez. i1k gonad belirtisi 4
haftalik embriyoda, solom epitelinin ¢ogalmasi ve altindaki mezenkimin

proliferasyonu ile olugan genital (gonadal) kabartidir.

Primordial germ hiicreleri, gelisimin erken evrelerinde vitellus kesesi
duvarinda allantoise yakin bir yerde endoderm hiicreleri arasinda belirir ve
ameboid hareketlerle 5. haftanin baginda primitif gonadlara (plika genitalis)
ulagir ve 6. haftada genital kivrimlan isgal eder.

Primordial germ hiicrelerinin primitif gonadlara ulagmasiyla gonadal
kabartiy1 yapan kélom epiteli gogalir ve epitel hiicreleri alttaki mezenkim igine
ilerler ve ¢ok sayida diizensiz kordonlar meydana getirirler (primitif cinsiyet
kordonlan). Her iki cinste de bu kordonlar yiizey epiteli ile iligkidedir, heniiz
erkek veya disi ayrimunin yapilmast miimkiin degildir. Iste bu evredeki gonad
indifferent gonad olarak bilinir.



Geligimin 6. hatasinda hem erkek hem digi embriyoda iki ¢ift genital kanal
vardir: Mezonefrik ve Paramezonefrik kanallar. Mezonefrik kanallardan duktus
epididimis, duktus deferens ve duktus ejakiilatoryus olugur. Erkekte gelisim, fetal

testislerden salgilanan androjenlerin etkisiyle olur.

lleriki devrede testis kordonlan yiizey epiteli ile iligkisini kaybeder. 8.
haftanin sonunda kordonlar ve yiizey epiteli tunika albuginea denilen fibroz
bir bag dokusuyla birbirinden ayrilir ve testisin kapsiiliinii olugturur.

4. ayda testis kordonlan atnalt seklini (U harfi) alir ve bu atnalimin uglan
rete testis ile devam ederken, tepe kismm kivimli gekil kazanarak tubuli
kontorti seminiferileri olusturur. Bu tubulilerin igerisinde primordial germ

hiicreleri (endodermal) ve solom epiteli (mezodermal) hiicreleri vardir.

Primordial germ hiicrelerinden spematogoniumlar gelisirken, epitel

hiicrelerinden de Sertoli hiicreleri olusur (108).

Puberteye kadar kapali kalan kordlarn i¢i pubertede bosalarak seminifer
tibiilleri yapar. Seminifer tiibiiller kanalize olduktan sonra, rete testis

tiibiilleriyle birlesir ve duktuli efferenteslere katilirlar.

Interstisyel Leydig hiicreleri spermatik kordlar (seminifer tiibiiller)
arasindaki bag dokusu ig¢inde mezenkimden tiirerler. 8. haftada Leydig
hiicrelerinden testosteron salimmu baglayinca, testisler, genital kanal ve dig

genital organlann cinsiyet farklanmasim etkileyecek duruma gelmis olur.

Leydig hiicreleri baglangicta testisin yansimm olustururken, doguma
dogru yavas yavag azalr.

Testisler gelistikleri yerde kalmayip, 6. ayda karin boslugundan digan

¢ikar ve 9. aya kadar skrotuma inmig olur.

Inmemis testis (kriptorsidizm), abdominal kavitedeki yiiksek 1s1
nedeniyle olgun spermatozoa iiretemez (42, 124, 167).



Sekil 1: Erkek Genital Sistemi (Kervancioglu'ndan, doktora tezi).

Uretra

Penis

Korpus kavernozum

K. Spongiozum

Glans - 2 Ml

i3

\

Seminifer tiibiiller

Tunika albuginea

Tubuli rekti

Rete testis

2.2.2.TESTISLER (GONADLAR)
2.2.2.1.LANATOMISI

Prostat

Ampulla

Seminal vezikiil

’\ Ejakiilatuvar kanal

b—— Duktus deferens

\
— Efferent duktuslar

\

......... DD ——’L Epididimis

Esas erkek iireme orgam olan testisler, yan kisimlan yassilagmig, 4-5

cm uzunlukta, 2,5 cm genislikte, 2-2,5 cm kalinliginda ve 20-30 gram

agirhgmda bir ¢ift organdir (132).

Ortalama testikiiler hacim 20 ml’dir. Testis hacmi ile viicut agirligi, boy

ve sperm sayist arasinda iligki vardir. Testikiller hacmi 15 ml’nin altinda

olanlarda, genellikle sperm sayis1 da yetersizdir. Ayrica testikiiler hacim ile

follikiil stimiilan hormon (FSH), luteinizan hormon (LH) ve prolaktin arasinda

dogrusal iligki oldugu saptanmistir (80, 93).



Skrotum ile testis dokusu arasinda ii¢ tabakal testikiiler kapsiil bulunur.
Testisin yiizeyi epididimis ve funnikulus spermatikuslarin tutundugu arka
kismin diginda, dista periton uzantisi olan prosessus vajinalis (tunika
vaginalis)’in visseral yaprag: tarafindan sarilmigtir. Bu yapragin i¢ tarafinda
tunika albuginea denilen, kompakt, beyaz, elastik olmayan bir kapsiil (fibréz
bag dokusu) vardirr. Bu tabakanin altinda gevsek ve ¢ok damarli vaskiiler
tabaka bulunur.

Testisin dig kabugu olan tunika albuginea, kalin ve sert bir fibr6z kilif ile
ortilli oldugundan, testiste 6deme yol agan tiim. olaylar spermatojenik

elemanlarda iskemik harabiyete yol agar.

Normalde testikiiler kapsiil periyodik kontraksiyonlar yaparak testisin
hacmini diizenler ve duktus sistemine masaj yaparak, spermiumlann diga

dogru hareketine yardimci olur.

Tunika vajinalis az miktarda sekret salgilar. Normalde kavitenin iginde
1-2 ml kadar olup, kavite iginde testisin serbestge hareketini saglar. Testis esas

olarak bu mekanizma ile travmalardan korunur.

Testis ve epididimis iltihaplan veya travmalan tunika vajinalisin
irritasyonuna ve fazla miktarda eksudasyona sebep olur (hidrosel). Organin

sismesi ve tunika albugineanin gerilmesiyle de testis agnilan ortaya ¢ikar (93).

Tunika albugineadan baslayarak ice dofru uzanan fibréz septumlar
testisi piramit bigimli ve 200-300 kadar lobiillere ayirarak, arka yiize dogru
organin igine dalarlar ve arka yiiziin st tardflﬁ-&é"kgi“xﬁiaslp testis mediastenini
olustururlar. Kan damarlan ve lenfatikler testise mediastinumdan girerler ve

aym yerden terk ederler. Ayrica bu boliim rete testis denen karmagik bir

kanalciklar ag ihtiva eder (4, 41, 60).

Testisin glandiiler dokusu, seminifer tiibiillerdir. Her lobiilde 1-4 kadar
sayida tiibiili seminiferi konkorti denilen agmn kiviomh, 30-70 cm
uzunlugunda, 150 ile 250 mikron ¢apinda tiibiiller ile bunlarin arasim1 dolduran

gevsek bag dokusu ve bezin stromasi olan interstisyum bulunur. Tek bir insan



testisinde seminifer tiibiillerin toplam uzunlugu 250 metreyi bulur (84). Tubuli
seminiferi konkortiler testisin ekzokrin kismmm meydana getirirler. Salgilama
bigimi aktif holokrin olup, salgilama materyali canli hiicre spermiumdur.

Seminifer tiibiiller lobiiliin tepesine dogru kivrimlarim kaybederek,
tubuli rektilerle devam eder. Bunlar da mediastinumda birbirleriyle

anastomozlasarak rete testis denilen bir sisteme déniisiirler.

Seminifer tiibiillerin igerigi rete testis kanallarina bosaltilir. Rete testiste
. meydana gelen bozukluklar infertiliteye neden olabilmektedir (60). Seminifer
* tiibiillerin gelismedigi veya sonradan harap oldugu sartlardh (kabakulak 6r$iﬁ),
testis findik kadar veya daha kiigiik goriiliir.

Testisler aortadan ¢ikan a. testikiilaris ile beslenir. Testis ve epididimisin
venleri olduk¢a zengin bir kollateral agina sahiptir ve pleksus pampiniformisi
teskil eder. Bunlann varikdz hal almasina varikosel denir. Mediastinumdan
¢ikarak testisleri skrotum iginde asili tutan funnikulus spermatikusta duktus
deferensin etrafinda yer alirlar ve buradan ¢ikan v. testikiilaris dekstra, v. kava

inferiora; v. testikiilaris sinistra ise v. renalise dokiiliir.

Testisler kansizlia karsi ¢ok duyarhdirlar. Testikiiler arterin kesilmest,

baglanmasi veya torsiyone olmas: testisin harabiyetine sebep olur (93,177).

Lenfatik damarlar da testikiiler venlere paralel seyreder ve paraaortik
lenf nodlarina akarlar. Testisin innervasyonu igin sempatik ve parasempatik

lifler pleksus ¢6liakustan a. testikiilaris ¢evresinde bulunan pleksus testikiilaris

ile gelirler.

Bu sinirler bezlerin galigmasim idare ederler. Ureme hiicrelerinin iletimi
ile duktus deferensin etrafim saran ve pleksus pelvikustan gelen sempatik ve
parasempatik lifler ilgilidir (132). Th ¢-Th ;o ve L;-L; seviyelerinden sempatik,
S2-S4’den de parasempatik sinirler gikar. Ereksiyon da parasempatik kaynakli
uyarnlarla olusur (5, 60).



2.2.2.2. HISTOLOJiSi VE ULTRASTRUKTUREL YAPISI :

Testisler tunika albuginea adindaki kalin fibréz kapsiil igindedir. Hemen
altinda tunika vaskiiloza adh damardan zengin bir bag dokusu tabakasi yer

alir. Bu tabaka testisin seminifer tiibiilleri destekleyen stromasina katilir.

Seminifer tiibiiller, uzun ve asin derecede kiviimh tiipler oldugundan,
cesitli kesit diizlemlerinde kesite ugramis olarak goriiniirler. Igleri, ince bir
bazal membran iizerinde duran ¢ok katli, son derece 6zellesmis kompleks bir

epitelle ortiilitdiir. Bu epitel hiicreleri iki kategoriye aynlir:
a-Sertoli hiicreleri :Destek hiicreleri olup tek tiptir.

b-Spermatojenik hiicreler :Bazal lamina ile liimen arasinda bulunan 4-8
katl hiicre serileridir ki bunlar farkh hiicre tipleri olmayip, farkhlagarak gézle

goriiliir morfolojik sathalanmalar gosterirler.

Sertoli Hiicreleri :Bazal lamina iizerine oturmus, seminifer epitelin
biitiin kalinhiinca uzanan yiiksek boylu piramidal hiicrelerdir. Germ hiicreleri

arasinda oldukga diizenli yerlesmiglerdir.

Isik mikroskobunda sitoplazmalan saydam, hiicre simirlan ¢ok diizensiz
olarak ve giicliikle ayirt edilir. Cekirdekleri ince uzun ve hiicre uzun eksenine
paralel yerlesimlidir. Cekirdek¢ik ise kromatinden fakir bir yapida olmasi

nedeniyle belirgin olarak segilir ve kolayca tanmabilir.

Onceleri Sertoli hiicrelerinin bir sinsityum teskil ettikleri fikri kabul
gormekte idi. Ancak bugiin boyle olmadig bilinmektedir.

Epitelin lamina bazalisine dogru yapilan paralel kesitlerde, Sertoli
hiicrelerinin tabanlar 151k mikroskobuyla keskin simirlanmig poligonal sahalar
seklinde goriiliir. Elektron mikroskopta yapilan incelemelerde gerek Sertoli
hiicreleri arasinda ve gerekse komsu hiicrelerle arasinda kars: kargiya gelmis
¢ift membranlar gosterilmigtir. Bu sebepten spermatojenik hiicrelerin bu

Sertoli sinsityumu igine gémiilii olduklarina dair eski fikir ortadan kalkmustir.

Elektron mikroskobik incelemelerde 9-12 mikron biiyiikliigiindeki
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¢ekirdekleri, diizensiz, kromatinden fakir, bir-iki tane 6zel yapidaki belirgin
¢ekirdekgik tagirlar.  Sitoplazmalari  organelden olduk¢a zengindir.
Sitoplazmalarinda mitokondri, agraniiler endoplazmik retikulum, ribozomlar,
mikrofibril ve mikrotiibiiller segilir. Aynica ¢ok savida yag damlaciklan,
lipofuksin pigment graniilleri, sadece insanda gorillen 10-25 mikron
uzunlugunda silindirik mekik sekilli Gkarcot-Bottcher kristalleri de ihtiva
ederler. Olgunlagsmamug testislerde Sertoli hiicrelerinde bulunan ara flamanlar
hem keratin, hem de vimentin olup, erigkinde sadece vimentin tipindedir. Bu
ara ﬂamanlérm; i¢ ve dis hiicre kuvvet ve bitinligiini korumada ietkin

olduklari kabul edilmektedir (11, 170).

Sitoplazmasimin  apikal yiiziinde spermiumlarin yerlesimine uygun
girintiler igerir, yan uzantilarla ise spermatogonium ve spermatositler arasina
uzanir. Lizozomlarin ¢ok olmasi fagositik aktivitenin bir gostergesidir.

Spermatosit temizleyici gorev yaparlar.

Sertoli hiicreleri erigkin bir testiste bolinme halinde goriillmemistir.
Birbirlerine zonula okludensler aracilifi ile baglanarak tiibiilleri ¢epegevre
kusatan bir hiicre tabakasi meydana getirirler. Sadece Sertoli hiicreleri ve
spermatogoniumlar bazal laminaya oturmus haldedir. Aralarinda zonula
okludenslerin de bulunusu, ekstratubuler araliktan liimene makromolekiillerin
gecisini oOnler, bu sekilde germ hiicrelerinin proteinlerine karsi antikor
yapilmas: 6nlenmig olur. Peritubuler doku ile Sertoli hiicrelerinin temelini

olusturdugu bu yapiya kan-testis engeli denir

Sertoli hiicreleri gelisen germ hiicrelerine mekanik destek olurlar,
onlarin otoimmiin reaksiyonlardan korunmasini ve beslenmesini saglarlar.
Sicaga, iyonize radyasyona  ve spermatojenik hiicreleri kolayca tahrip eden

toksik ajanlara kars1 ¢ok yiiksek direngleri vardir.

Interstisyum :Seminifer tiibiillerin arasii areolar bag dokusu doldurur.
Kan kapillerleri gevresinde tek tek yada gruplar halinde testise 6zgii 15-20
mikron ¢apinda Leydig hiicreleri bulunur. Bu hiicreler poligonal sekilli olup,
genis 6kromatik ¢ekirdek, bir veya iki belirgin gekirdekgikleri vardir. Koyu
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asidofil boyanan sitoplazmasinda fazla miktarda agraniiler endoplazmik
retikulum, Golgi, mitokondrionlar ve lipid damlaciklan igerirler. Insanda
protein yapida gubuk sekilli kristaloid cisimcikler (Reinke kristalleri) bulunur.
C vitaminince zengindir. Ozellikle yashlarda belirgin lipofuksin pigment.
graniilleri gozlenir (40).

Leydig hiicreleri, fotal hayatta plasental kokenli gonadotropinlerin
etkisiyle, 4-5. ayda tam geligmistir. Dogumdan sonra atrofiye olurlar ve
pubertede LH uyarimiyla goriilmeye baglarlar.

Rutin  histolojik boyalara ilgileri azdir. Genellikle renksiz

goriintiidedirler, ancak azokarmin ile boyanirlar.

Spermatogenik Hiicreler :Bazal lamina ile liimen arasindaki Sertoli
hiicrelerinin aralaninda siralanmig doért-sekiz katl hiicre serileridir. Bu hiicreler

¢ogalmak ve sekil degistirmek suretiyle olgun spermiumlan olustururlar.

En gen¢ ve bazal lamina iizerine oturan kiigiik hiicreler

spermatogoniumlardir. Liimene yaklastik¢a gelisim gdsterirler.

Spermatogoniumlar bazal lamina iizerine yerlesmis hiicrelerdir. Primer
spermatosit kaba yada ince kromatinli, genis ve oval bir gekirdege ve yaygin

bir sitoplazmaya sahip, epitel ortasinda yer alan en biiyiik hiicrelerdir.

Sekonder spermatositler ¢ok hizli béliindiigii i¢in kesitlerde goriilme

orani azdir.

Spermatidler uzun, i seklindeki gekirdekleri ile liimene yakin ve liimen
i¢inde ayirdedilirler.

Spermatozoalar, kiigik ve koyu boyanan bag kisimlan, destek
hiicrelerinin sitoplazmalarnna gomiili durumda ve kuyruklan liimen yéniinde

uzanmig olarak goriiliirler.

Spermatojenik  hiicrelerin  bolinme evreleri spermatogenez ve

spermiogenez boliimiinde ele alinmugtir.
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2.2.2.3.HISTOFIZYOLOJISIi
Ekzokrin Fonksiyonu :

Erkekteki temel iireme iglevi testisler tarafindan sperm iretilmesidir.
Spermatozoidler seminifer tiibiillerdeki germinal hiicrelerden meydana gelir.

Bu hiicreler pubertede olgunlagir.

Spermatositogenezis sonunda hasil olan spermlerin bir kism1 Y
kromozomu (erkek sperm), difer kismu ise X kromozomu (disi sperm)
karakterini tagir. Yavrunun cinsiyeti, bu iki tip spermden hangisinin ovumu

dolleyecegine baghdir (48, 127).

Spermatogenez nazik bir fonksiyondur. Organizmanin genel saglik
durumunun normal diye vasiflandinlan hudutlan iginde normal olarak

meydana gelir. Birgok faktorden direkt veya indirekt sekilde etkilenir.

Normal spermatogenez igin testislerin skrotumda bulunmas: sarttir (59).
Senilite spermatogenezin sona ermesinde kaginilmaz faktér degildir. Nitekim
80-100 yasindakilerde bile spermatozoidler bulunabilir (120). Ancak
ithtiyardaki spematozoidler kalite ve kantite bakimindan genglerinkinden

farkhdir. Bir tarafli kriptorsidizmde bu tarafta spermatogenez yoktur. Iki
tarafli vakalar siterildir.

Obstritktif vakalarda, atesli hastaliklarda, E, A ve B; vitamini
yetersizliklerinde spermatositogenez bozulur, gegicidir. Tiiplerde histolojik
olarak tesbit olunabilen degisiklikler meydana geldikten sonra, veter vitamin
de verilse, spermatogenez normale donmez (90,121). Leydig hiicreleri karin
i¢i 1s1simn farkhiligindan etkilenmez. Testikiiler biyopsi veya ponksiyon ile

spermatozoid tesbit edildigi siirece, durum cerrahi olarak diizeltilebilir.

Leydig ve Sertoli hiicreleri radyorezistandir ancak germinal hiicreler
rontgen 1gmlarina ileri derecede hassastir. Spermanin seminifer tiiplerdeki

transportunda sekresyon basinci esas rolii oynar.
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Endokrin Fonksiyonu :

Testislerde seminifer tiibiililer arasmna yerlesmis interstisyel Leydig
hiicreleri bityiik miktarda testosteron iiretmektedirler. Testosteronun testislerde
yaptig1 lokal etki seminifer tiibiililerin sperm iiretmesini aktive etmek olup,

testosteron yoklugunda spermatogenez goriilmez.

Spermatogenezde gosterdigi bu etkiye ek olarak testosteron, erkeklerde

primer ve sekonder seks karakterlerinin de gelisimine neden olur.

Insanlarda testis hormonu sekresyonu, bazi hayvanlarda oldugu gibi
périyodik degil, devamhdir. Testislerin endokrin fonksiyonu seniliteye kadar
devam eder. Senilitenin yavas yavag ortaya gikigt ile Leydig hiicrelerinin

sayist ve bununla ilgili androjenik fonksiyonu yavas yavas azalir.

Leydig hiicreleri tarafindan testosteron salgilanmasi, hipofiz 6n lobu
hiicrelerinin salgiladipt LH tarafindan kontrol edilir. On hipofiz tarafindan
salgilanan diger bir gonadotropin olan FSH ise, Sertoli hiicrelerini etkiler ve

spermatogenezi kontrol eder.

Intrauterin hayatta Leydig hiicreleri fetal tipte, tiipler indiferensiyedir.
Dogumdan sonra puberteye kadar Leydig hiicrelerinin meydana gelecegi
interstisyum immatiirdiir. Pubertede adi gegen gonadotropinlerin salgis1 artar,
buna paralel olarak LH’m etkisi altinda Leydig hiicreleri stimiile edilir ve

testosteron salgilanmasi artar. Diger yandan Sertoli hiicrelent de stimiile edilir

ve spermatogenez baglatilir.

Testisle hipotalamohipofizer sistem arasinda galigan bir negatif feedback
kontrol mekanizmas1 vardir. Testosteron diizeyinin artmasi, hipotalamusun
gonadotropin serbestlestirici hormon(GnRH)’unu inhibe eder, bunun sonucu
6n hipofizden LH ve FSH saliverilmesi azalir. Testosteron 6n hipofizde LH

salgilayan hiicreleri direkt olarak da inhibe edebilir.

Sertoli hiicreleri ‘inhibin’ adi verilen bir glikoprotein salgilarlar ki bu
madde 6n hipofizi ve hipotalamusu etkilemek suretiyle FSH salgilanmasim
inhibisyon altinda tutar(80,86).
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2.2.3.GENITAL BOSALTMA KANALLARI

Tubuli rekti (diiz tibiiller), rete testis ve duktuli efferentesler
intratestikiiler bogaltici kanallardir (84). Aksesuar kanallar iginde duktus
epididimis, duktus deferens, duktus ejakiilatoryus ve iiretra bulunur. Bu

kanallar testislerden penise dek uzanir.
2.2.3.1.DUKTUS EPIDIDIMIS

Anatomi :

8-15 kadar éfferent duktus birleserek duktus epididimis adiyle tek bir
kanal haline doniigiirler. Testisin iist kutup ve arka kenarinda kendi iizerine
yumaklar yapan ve 4 cm goriinen epididimisler, agihip diiz hale getirildiginde 6
m uzunluga erisir.

Histoloji :

Limeni diizgiin ve psodostratifiye stereosiliali silindirik epitel ile
doselidir. Esas hiicreler ve bazal hiicreler olmak iizere iki tipte hiicre igerir.

Ritmik peristaltik kasilma yetenegine sahip diiz kas tabakas1 vardir (124).
Fonksiyoniarr :

1- Sperm transportu :Insan epididiminde sperm transportu yaklasik 12
(2- 35) ginii almaktadir. Bu dénemde spermler epididimisi ddseyen epitel

tarafindan beslenir

2-Sperm depolama : Eriskin erkekte her iki epididimde kauda kisminda
200 milyon kadar progresiv motilite ve fertilizasyon Kkapasitesine sahip

spermatozoa depolandif gosterilmistir,

3-Spermatozoamin maturasyonu :Spermatozoa epididimde ilerledikge

motilite kapasitesini kazandig: gibi fertilite yoniinden de maturasyona ugrar.

Epididim fonksiyonlan androjen hormonlara bagimhdir. Epitel
dejenerasyonu androjen hormonlart ile diizelir. Obstritktif olaylar ise

steriliteye sebep olur (172).
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2.2.3.2.DUKTUS DEFERENS

Anatomi :

2-3 mm kalnhiginda ve yaklagik 35 cm uzunlugunda kalin muskuler
duvan olan tiibiiler bir yapidir. Liimen ¢ap1 0.3-0.5 mm kadardir. Rektum ile
mesane arasinda prostata yaklashginda genisleyerek ampulla denen kismimi
yapar ve vezikiila seminalisten gelen kanalla birleserek ejakiilator duktus adim
alir ve ejakiilatér kanal ¢iftlerinin her biri yaklagik 2 cm uzunluktadir. Bu
kanal prostat1 penetre edip prostatik iiretraya agilir.

Histoloji :

Sterosilyal1 psodostratifiye silindirik epitel ile ddseli mukozast liimene

dogru yi1ldiz seklinde longitudinal gikintilar yapar.
Fonksiyonlar: :

1-Sperm transportu :Duktus deferens, adrenerjik norotransmitterler
veya hipogastrik sinirin stimiilasyonu ile ig¢indekileri iiretraya dogru iten giiclii
peristaltik dalgalar olusturur, seksiiel stimiilasyon durumunda bu iletimin
hizlandigi, ejakiilasyonda ise spermlerin iretra igine hizla atildif

gosterilmistir (131).

2-Absorpsiyon ve sekresyon :Mukozal hiicreler glikoprotein sentez ve
sekrete etme o&zelligindedir. Scanning elektron mikroskopisi ile &zellikle
ampulla kisminda spermlerin fagosite oldugu gosterilmistir (172). Bu bolge

ejakiilasyon 6ncesinde spermin biriktigi yerdir.
2.2.4.AKSESUAR GENITAL BEZLER
2.2.4.1.SEMINAL VEZIKULLER

Anatomi

Mesanenin ve prostatin arka yiizeyinde bulunan, rektuma komsu olan ve
herbiri yaklagik 5-6 cm boyunda, 15 cm uzunlugunda 2-2.5 cm eninde kese
yapisinda ceplerdir. Duktus ejakiilatoryus ile prostatin i¢ine sokulur.
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Histoloji :

Psodostratifiye epitel ile doseli mukoza kivrimlan dallanmalar ve

birbirleriyle anastomozlar yapar. Ug tabakali kalin kas katmani, ejakiilasyon
sirasinda ¢ok giiclii bir sekilde kasilir.

Fonksiyonlari :

1-Sekresyon : Spermatozoa igin bir rezervuar degildir, temel goérevi
salg1 yapmaktir.iginde bol miktarda su, fruktoz, prostoglandinler ve vitamin C
bulunan bazik salgi sayesinde .seminal siv1 kitlesinin olugmasim saglarlar.

Icerdigi fazla miktar fruktoz spefmatozoidler i¢in enerji kaynagidir.

2-Sperm motilitesi : Salginin esas gérevi sperm motilitesini direkt
olarak uyarmaktir. Spermatozoidler vezikiiler sekretle temastan ve fruktozdan

faydalandiktan sonra daha aktif olurlar.
2.2.4.2.PROSTAT

Anatomi :

- Prostat, mesane boynundan baglayan ve arka iiretray1 gepe gevre saran,
fibromuskuler kapsiil ve tubulo-alveoler 6zellik gosteren glandiiler yapilardan

olusmus 4 cm x 3 cm x 2cm ebatlarinda kestane sekilli sekonder bir seks

glandidir.

Sekretin salgilanmas1 ve 25 ana_ kanal halinde iiretraya dokiilmesi,
seminal vezikill muhteviyanmn bogalmasindan oncedir. Prostat sekresyonu
esas olarak androjenik aktivite ile ilgilidir. Parasempatik stimiilasyon da

sekresyonu arttirir.
Histoloji :

Basit veya psodostratifiye silindirik epitel ile doseli olup yer yer kiiboid
veya yassi epitele de rastlanir. Prostatik iiretra kisminda transizyonel epitel
mevcuttur. Epitel hiicrelerinde salg1 graniilleri ve yag damlaciklann bulunur.
Yogun asid fosfataz igerdigi histokimyasal olarak gosterilmigtir. Uzun bezler

periferik zonda, kisa mukozal bezler ise i¢ zonda yer alirlar.
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Fonksiyonlan :

1-Sekresyon :Prostat bezinin yapisindaki diiz kaslar bir siinger gibi
kasilarak iiretramin kiigitk agilma deligine dek prostatik salgiyr sikistirir. Bu
salgilar spermin hareketine yardimei olur ve vajinal asiditeyi noétralize eder.

Asit fosfataz karakteristik sekresyonudur.

Prostat sekreti iginde, ¢inko, prostatik antibakteriyel faktor, sitrik asit,
spermin, lipid, fruktoz, semin, koagiilasyon ve likefikasyona etkili olan
proteolitik enzimler, immiinglobulinler, sodyum, klor ve bikarbonat da
bulunmaktadir.

Prostatin sekresyonu devamhidir ve kisa araliklarla iiretraya dokiiliir.

Ejakiilat voliimiiniin % 15-30’nu teskil eder ve alkalen vasiftadir.

2-Sperm motilitesi :Prostat sekretinin de fertilite iizerinde Gnemli
etkileri vardir. Prostat sekreti sperm voliimii ve akigkanligimi kolaylastirir.

Ozellikle ¢inko burada rol oynar (27, 61).

2.2.4.3.BULBO-URETRAL BEZLER (COWPER BEZLERI)

Anatomi :

Her iki tarafta, bezelye biiyiikliigiinde olan bu yu\‘/arlak bezler, bulbusa

sokulmus ve sadece ejakiilasyon sirasinda iiretraya salg: veren bezlerdir.

Histoloji :

Bulboiiretral bezler bilesik tubuloalveoler bez yapisinda olup, ¢ok sayida

lobiilden meydana gelir. Bezin toplayici kanallan basit silindirik epitelle, diga

agilma kanallan iiretra epiteliyle doselidir.
Fonksiyonu :

Bulboiiretral bezler erotik uyarimlar ile, iiretra igine berrak, koyu, mukus
benzeri, alkali bir siv1 salgilamaya baglar ve idrarm asiditesi bu sayede
nétralize edilir. Bu sivilar ayn1 zamanda iiretray1 yaglamak suretiyle semenin
ejakiilasyonunu kolaylagtirir.
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2.3.SPERMATOSITOGENEZIS VE SPERMIOGENEZIS
Spermatogoniumdan spermium olusuna kadar iki evre bulunur:

a-Cogalma ve farklanma ile spermatogoniumdan spermatid olusmasi;

spermatositogenezis.

b-Spermatidin sekil degistirerek spermiumu olusturmasi;

spermiogenezis.

Farklanma siireci boyunca spermatogonium ve spermatositler, Sertoli
hiicrelerinin sitoplazmalarindaki girintilere gomiilii olarak kahlirlar. Boylece
Sertoli hiicreleri, iireme hiicrelerini destekler, korur, beslenmelerinde rol alir

ve olgun hale gelmis sperm&tozoarim ayrilip serbest hale gelmesine yardimci
olur (145).

2.3.1.SPERMATOSITOGENEZIS :

Pubertede hipotalamustan salgilanan gonadotropin salgilatict hormonun
etkisi ile, hipofiz 6n lobundan gonadotropik hormonlar (FSH ve LH)
salgilanmaya baslar. Bu hormonlanin stimiilasyonu ile, puberteye kadar solid
halde kalan kordlann i¢i bosalarak seminifer tiibiilleri olustururlar ve es
zamanl olarak puberteye kadar sessiz kalan primordial iireme hiicreleri de

spermatogoniumlara farklanirlar (165).

Spermatogoniumlar :Bazal lamina ﬁzeﬁﬁe yerlegmis, yaidagk 12
mikron ¢apinda hiicrelerdir. Cekirdekleri ovaldir ve 6-7 mikron g¢aptadir.
Cekirdekgik gekirdek zanna yapigsmig haldedir. Kromatinlerinin koyu ve agik
boyanma 6zelligine gore koyu tip A, soluk tip A ve tip B olmak iizere ii¢ tip

spermatogonia vardir.

Tip A spermatogonialar stem cell gibi gérev yaparak, daha bityiik ve
merkezi bir gekirdege sahip bulunan tip B hiicrelerini yaparlar. Mitozla
¢ogalinca yansi tip A olarak kalir, yansi ise tip B’ye doniisiir. Kiimeler

seklinde bulunan tip B hiicrelerinin mitotik béliinmesi sonucu primer

spermatositler olugur.
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Primer Spermatosit (Spermatosit 1) : Spermatogoniumlara komsu olup
limene daha yakin dururlar. Kromatinin farkl: aktivite evrelerine baglh olarak
gekirdekleri degisebilen goriiniimlere sahiptir. Olusur olusmaz 1. mayotik
boliinmenin profaz evresine girerler. Profaz evresi ¢ok uzun siirdiigiinden en

¢ok sayida goriilen hiicre spermatosit 1°dir. 46 (diploid) kromozom tasir.

Cekirdekte ince kromozomlarin olugmasi leptoten evresini igaret eder.
Hiicrenin biiytimesi, kromozomlarin kalinlagsmas1 ve daha koyu boyanmasi

zigoten evresini, hiicrenin boyutlarinin artarak kromozomlarin daha da kisalip

kalinlagmast ise pakiten evresini gosterir.

Primer spermatositler uzun bir profaz sathas1 (22 giin) gegirerek 1.
mayoz boliinmelerini tamamlarlar ve ikiser tane haploid sayida sekonder

spermatosit olugtururlar.

Sekonder spermatosit (Spermatosit 2) :Primer spermatositlerin hemen
hemen yans: kadar biyiikliittedir ve haploid sayida kromozom igerirler.
Cekirdekleri yuvarlak ve kromatin yapilan soluktur. Birbirlerine sitoplazmik
kopriiler ile baghdir. Derhal ikinci mayoz béliinmeye girerler ve 23 haploid
kromozom igeren spermatidleri meydana getirirler. Bu yiizden kesitlerde
goriilmesi ¢ok zordur. Bir spermatogoniumdan spermatide kadar olan

bagkalasim evresine spermatositogenez denir.

Spermatojenik hiicrelerin gegirdigi birbirini izleyen iki mayoz
boéliinmeye, kromozom sayisi1 yariya indigi i¢in rediiksiyon béliinme, cins
“hiicrelerinin olgunlagmasim saglamasi da olgunlasma (maturasyon) béliinmesi
adim alr. Iki mayoz bolinme sonunda bir primer spermatositten haploid

kromozomlu dort adet spermatid olugur. Bunlarmn ikisi 22+X, diger ikisi de
22+Y kromozom diizenine sahiptir (37, 39).

Spermatositogenezis (spermatid olusumu) tamamlaninca képriiler
kaybolur ve hiicreler serbestlesir. Spermatid béliinmez, sekil degisikligi ile

spermiuma doniisiir.
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2.3.2.SPERMIOGENELZIS :

Bir farklanma olayr olup , spermatidler, bu safthanin sonunda, olgun

erkek cins hiicrelerine doniisiirler.

Spermatidler, sekonder spermatositierin béliinmesi ile meydana gelir

gelmez, Sertoli hiicrelerinin sitoplazmalarina gomiilerek derhal sekil

degistirmeye baglarlar.

Spermatid, yuvarlak ve spermatosit 2’den ¢ok daha kiigiik olup, sferik
¢ekirdeginin kromatini yogun ve sentrik yerlesimlidir. Cekirdege yakin iyi
geligsmis Golgi kompleksi, ok sayida mitokondri ve bir ¢ift sentriol bulunur
(133).

Spermatidden spermatozoona farklilagma (spermiogenezis), degisik

evreler gostermektedir. Bu evreler (faz) sirasiyla, Golgi fazi, bashik faz,

akrozom faz1 ve olgunlagma fazidir.

Golgi Faz :Spermiogenezde ilk degisiklik spermatidin  Golgi
kompleksinde goriliir. Bu fazda spermatidlerin soluk boyali bir sitoplazmast
ve ¢ekirdek yaninda yerlesik bir Golgi kompleksi vardir. Cekirdek gevresinde
yerlesmis bulunan mitokondriler, bir gift setriol, serbest ribozomlar, agraniiler

endoplazmik retikulum ve az miktarda yag damlaciklar sitoplazma iginde yer

alan olusumliardir.

Golgi civarinda PAS (+) proakrozom graniilleri dikkati ¢eker. Sonra bu
graniiller biiyiik bir vezikiil seklinde birlesirler, tek bir genis graniil halinde
akrozomik granil adim alrlar. Golgi’den tiireyen akrozomal vezikiil,
¢ekirdege dogru ilerleyerek, ¢ekirdek dig zarina yapigr.

Akrozomal graniil geligsirken sentrioller ¢ekirdek kenanndan hiicre
periferine dogru yer degistirir, sperm kuyruunun karakteristik aksoneminin
sekillenmesi distal sentriol tarafindan saglamr. Proksimal sentriol gekirdegin
alt kutbuna tutunurken distal sentriol de flagellum yapimmm uyarnr.

Mitokondriler perifere dogru go¢ etmeye baglar ve hiicre zan ile siki irtibat
kurar.
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Bashk Fazm :Akrozomal vezikiilin zannin yeniden sekillenmesi ile
akrozomal kep adi verilen yap1 geligir. Cekirdek yiizeyinde giderek
bityityerek, ¢ekirdegin yansim ya da 2/3’ni saracak bigimde yayilir ve
¢ekirdegin 6n kismim tamamen kaplayan bir baglik (head cap) olugturur.

Akrozomal maddelerin kep igine dagimasi ile yapisim tamamlar,
akrozomal kep (akrozom) adim alir. Cekirdek zan ve i¢ akrozomal zar
arasinda graniiler filament6z madde bulunur. Akrozom bolgesinde ¢ekirdek

zan porlarim kaybeder ve koyu bir gériiniim arzeder.

AKkrozom Fazi :En belirgin tanimlayic1 6zelligi, spermatid ¢ekirdeginin
6n kutbunun seminifer tiibiillerin tabanina dogru hareketi ve gekirdegin uzayip
yogunlagmasidir. Cekirdegin akrozomal béliimii hiicre zarna sokuldukga,
uzama gosterir. Sitoplazma mikrotiibiilleri silindirik bir hal alirlar ve

¢ekirdegin yassilagmasinda rol oynarlar.

Akrozom olusurken bir ¢ift sentriol, spermium ¢ekirdeginin arka kutbuna
hareket eder, proksimal ve distal sentriolleri meydana getirir. Distal sentriol
bir bazal cisim gibi islev goriir ve spermiumun kuyruk yada flagellumunun
merkezindeki aksonemi olusturur. Proksimal sentriol ise ¢ekirdegin arka

kutbundaki derin bir yanga gomiiliir ve spermiumun boyun kismuinin yapisinda

yer alir.

Manget adi verilen mikrotiibiiller ¢ekirdegin alt kutbuna tutunurlar.
Mitokondriler flagellumun kaba fibrilleri arasinda asagiya dogru ilerler (orta
parga). Mitokondri go¢ii tamamlandifinda kaudal tiip belirgin hale gelir.

Olgunlasma Faz :Rezidiiel spermatid stoplazmasmmn Sertoli hiicreleri
tarafindan sikigtmlip fagosite edilmesi en tammlayici 6zelligidir. Sertoli

hiicrelerinin lizozomdan zengin olugu, atilan sitoplazmammn sindirilmesini

saglar.

Bazi tiirlerde spermiogenezisin son fazinda ¢ekirdek ileri derecede

yogunlagir ve akrozomda sekil degisiklikleri meydana gelir.
Spermiogenezis sonucunda gelisen olgun erkek iireme hiicresi
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spermatozoa adim1 alir. Bu sirada morfolojik olarak matiir, fakat fonksiyonel

olarak immatiirdiir.

Tam olarak olgunlagmamig spermatozoa, seminifer tiibiillerin liimenine
girer ve buradan epididime dogru itilir. Baglangigta ¢ok az hareket edebilen

sperm motilitesi epididimde maksimuma ulagir (145).

Olgun bir spermatidin Sertoli hiicresinden kurtulup tiibiili limenine

spermatozoon olarak ge¢isine spermiasyon denir.

Bir spermatogoniumun olgun bir spermatozoona déniisiimii igin gereken

siire ortalama olarak 70 + 4 giindiir.

Spermiasyon ve ejekiilata gecis ise 10-14 giin iginde gergeklesir (124,
131).

2.4.0LGUN SPERMATOZOA (SPERM)

Sekil 2:0lgun spermatozoa (Kendirci’den, doktora tezi):

PROFIL BAKIS
. [

Kuyrugun
Enine Kesiti

Mitokondri
FRONTAL BAKIS kiltfi

Son Parga Esas

Orta parca L
Parca pary
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2.4.1.SPERM MORFOLOJISI

Spermatozoalar iiremenin gergeklesmesinde rol oynayan, hareket ve
penetrasyon yetenegine sahip gelismis hiicrelerdir. Spermin fertilizan
kapasitesinin 6nemli bir prodiiktérii normal sperm morfolojisidir.
Spermatozoalar morfolojik olarak bas ve kuyruk olmak iizere iki kisimda
incelenir. Bas bolgesi akrozomal ve postakrozomal olmak iizere iki, kuyruk ise

boyun, orta kisim, esas kisim olmak iizere dort béliimde incelenmektedir (63,
160).

1-Spermatozoa Membran:

Spermatozoalarin dis yiizeyi seminal plazma komponentlerini ve plazma
membranim1 ihtiva eder. Spermatozoamin diy membram igerdigi degisik
lipoproteinler, fosfolipidler ve antijenler ile diger hiicre membranlarindan
farklilik gosterirler. Bu proteinler spermatozoalara epididimal gegis yada
olgunlasma sirasinda yerlesmektedirler. Spermatozoalarin membranlarinda
bulunan fosfolipidler spermatozoamin toplam lipid orammmn % 65’ini
olusturmaktadir. Bu fosfolipidlerden plazmojenin ekzojen enerji kaynaklarinin

bulunmadig hallerde, endojen enerji kaynagi olarak kullanilabilecegi ifade
edilmektedir (31).

Antikorlarin da sperm kuyrugunun subsitoplazmik membran aralif igine
difﬁiiyonlan bilinmektedir. Ancak indirekt immiinofloresans ve iinmiinogold
elektron mikroskopi kullanarak, sperm plazma membranimin parsiyel
bozulmasiyla, fibréz kilif ile sitoplazmik membran arasina serbestge
antikorlanin diffiize olamadifi ve bu o6zelliin sadece sperm hiicrelerinde
bulundugu tesbit edilmistir (104).

2-Bas:

Insan spermiumunun basi, 6nden bakildiginda oval, yandan bakildiginda
armut bigimindedir. 4-5 um uzunlugunda, 2.5-3.5 pm genisligindedir.

Akrozom ve ¢ekirdek olmak iizere iki kisimda incelenir.

Akrozom :Baglik bi¢giminde bagin 6n kisminda bulunur. Dig ve i¢ olmak
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iizere iki membran tarafindan sarilmigtir. Modifiye olmus lizozom olarak
degerlendirilebilir. Fekondasyon igin gerekli olan bir ¢ok hidrolaz: igerir.
Golgiden koken almasi nedeniyle igerdigi bazi enzimlerin lizozomal artik

enzimler olup, fekondasyonda rolleri olmadig sanilmaktadir.

Akrozomda bulunan en 6nemli enzimler hiyaliironidaz, proakrozin,
akrozin, esteraz, néraminidaz, asit fosfataz, fosfolipaz, arilsiilfataz B, N-asetil
glukozaminidaz, arilamidaz, kollajenaz gibi enzimler olup, bunlardan sadece
hyaliironidaz ve akrozinin fonksiyonlari hakkinda tam bir bilgiye sahip
olunmustur (58).

Hiyaliironidaz, fekondasyon sirasinda kumulus ooforus hiicrelerinin
matrikslerini  hidroliz ile aynstimaktadir. Akrozin, akrozomun ig
membraminda inaktif olarak proakrozin halinde bulunur. Akrolizin tarafindan
aktive edilen proakrozin , ejakiilasyondan sonra akrozin haline doniiserek
servikal kanaldaki mukus viskozitesinin diisiiriilmesinde 6nemli rol oynar.
Akrozin, tripsin benzeri bir etki gésterir ve graniiloza hiicrelerinin gevresinde
bulunan proteinlerin aynlmasinda gérev yapar. Zona pellusiday1 gegmekte

oynadig1 rol 6nemlidir.

Cekirdek :Kromatin ve ¢gekirdek membranindan olusur. Membran on ve
arka olmak iizere iki segmentten olusur. Kromatini yogun ve hacim olarak
kiigiilmiigtir. Bu o6zellik spermiuma hareketlilik saglar. Kromatinin stabil
yapis1 ve yogunlugundan asil sorumlu faktorlerin, intra ve interprotamini
capraz baglayan disiilfit baglant oldugu anlagilmistir. Kromatinde 0.3 pg DNA
lle 0.02 pg RNA, proteinler ve gesitli iyonlar (Mg, Fe, Cu, K, P)
bulunmaktadir (17, 145).

3-Kuyruk:

Yaklastk 55 pm uzunlugundadir. Kalinhk ve tabakalanma farkliligi
yoniinden dért pargadan olusmustur. Bunlar; boyun (neck), orta parga (middle

piece), esas parga (principle piece) ve son parga (end piece) dir.

Kuyrugun tiim uzunlugu boyunca yer alan merkezi kontraktil birime
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aksonem denir. Spermium aksonemini olusturan 9 ¢ift perifer mikrotiibiiliis ve
bir ¢ift santral (9+2) diizeni, kuyrugun 6z (core) kismum meydana getirir ve
onemli bir degisme goéstermeksizin, boyundan baslayip kuyrugun son ug
kismina kadar uzanir, Spermium kuyrugunun en 6nemli 6zelligi, aksonemin
bu 9 adet kalin, koyu dis fibrillerle gevrili olmasidir. Aksonem, kuyruga
hareketlilik, kalin ve koyu dis fibriller ise diklik saglayan yapilardir (72, 75).

Her mikrotiibiil, kontraktil madde olan tiibiilin birimlerinden olugmustur.
Tubuhmn dis 91ftlen A ve B gibi iki alt birim (subfibril) igerir. A alt birimi
komplet, B alt blnml 1se mkoplettlr ve serbest uglar A alt birimine
baglanmigtir. A alt birimi kimyasal enerjiyi kontraksiyona doéniistiiren, ATP
aktivitesine sahip olan dinein proteininden yapilmigtir. A’nin yiizeyinden
¢ikan bir ¢ift kol seklindeki dinein kollarinin anormal olusu veya bulunmaysi,
yetersiz sperm hareketlerinin en o6nemli nedenidir. Merkezdeki tiibililer
merkezi bir kilifla ortiiliidiir. Komsu ¢iftler neksin denilen protein képrileriyle

birbirine baglamirlar ve aym1 zamanda 1gmnsal uzantilarla (radial spokes) da

merkezi muhafazaya baglanirlar (84).

Boyun Bolgesi :Segmentli kolonlardan olusan baglanti pargast
(connecting piece) ve proksimal sentriolden meydana gelir. Basin hemen
arkasinda koyu bir kapitulum, gémiilme ¢ukuruna uyacak bigimde oturarak
baglant1 pargasimi olugturur. Bu kapitulumdan geriye dogru uzanan 1-1.5 pm .

uzunlugunda 9 segmentli kolon ¢ikar ve son kisimlari, spermium kuyrugunun
~ kalin ve koyu dig fibrilleri ile devam eder.

Orta Par¢a :Uzunlugu 5-7 pm’dir. Kuyruktaki aksonem diizenini
dairesel olarak saran ve u¢ uca eklenerek siki bir heliks olusturmug
mitokondrium tabakasindan meydana gelir. Bu tabakanin iizerinde hiicre zarn
vardir ve bu zarnn, mitokondrium tabakasinin sonunda sikica yapigtifn koyu
bir materyalden olusmug bir halka (annulus) bulunur. Mitokondriumlar sperm

hareketi i¢in gerekli enerjiyi iiretirler.

Esas Par¢a :45 pm uzunlugundadir. 0.5 pm kalinlikla baglar. Bu
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pargada aksonem diizenini olugturan yapilar, fibr6z tabaka ve bunun iizerinde
de hiicre zan bulunur. Kalin koyu dig fibrilleri asimetrik dagilmistir ve kuyruk
hareketinde 6nemli rol oynarlar. Fibrillerin sayilar, annulustan itibaren son

pargaya yaklastikga giderek azalir ve nihayet kaybolurlar.

Son Parca :Fibroz tabaka u¢ kisma 5-7 pum kala sona erer. Bu noktanin
distalinde kalan kisim son kisim adimi alir. Son kisimda ortada aksonem

tizerinde hiicre zan yer alir (63, 165).
2.4.2.SPERM METABOLIZMASI

Speﬁnatozoalann metabolizmasinin temeli, enerjiden zengin baglann,
kuyruk hareketleri ve motilite igin hazir tutulmasidir. Spermatozoalarda
bulunan ATP seviyesi ancak 30 saniye yetecek kadar enerji saglamaktadir. Bu
nedenle motilitenin siirebilmesi igin siirekli enerjiye ihtiyact bulunmaktadir.
Spermatozoalarda ATP, diger hiicrelerde oldugu gibi glikolizis ve solunum ile

olusmaktadir.

Anaerobik ortamlarda degisik karbonhidratlar ATP sentezi igin
kullanilmakla beraber en fazla fruktoz, glikoz ve mannoz kullanilmaktadir.
Fruktolizis ile motil spermatozoalar arasinda dogru bir orantt vardwr. Disi

genital organlarda ise glikoz, spermatozoalar igin temel enerji kaynagim
olusturur (78).

Aerobik ortamlarin ise spermatozoalarin metabolizmas1 ve motilitesi
iizerine fazla etkisinin bulunmadigi, % 1 O, konsantrasyonunda ve % 20’lik
O konsantrasyonlarinda ayni oksijen tiiketiminde bulunmalan ile tesbit
edilmistir.

Spermatozoalarda endojen ve eksojen olmak iizere iki tiir solunum
mevcuttur. Endojen solunumda plazmojen, fosfolipaz ile pargalanir. Eksojen
solunumda ise glikolize olabilen glikoz, fruktoz, mannoz gibi

karbonhidratlann yaru swra gliserol, sorbit, laktik ve sirke asitleri
kullamlmaktadur.

Tim memeli spermatozoalart glikolize olabilen karbonhidratlann hem
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aecrob hem de anaerob ortamlarda kullanabilirler. Bu nedenle anaerob
ortamlarda sperm konsantrasyonunun yiiksek oldugu ejakiilatlarda glikolize

olabilen fruktoz spermatozoalarin yasayabilmeleri igin gereklidir (6).

2.4.3.SPERM MOTILITESI

Motilite, spermatozoalarin hareket edebilme kabiliyetleri olarak
tanimlanmaktadar. Spermatozoalarin digi genital organlarda ovuma
ulagabilmeleri igin hareket edebilmeleri garttir. Motiliteyi etkileyen tiim
faktorler spermatozoalann metabolizmasim da etkiler. Fruktolizis ve
solunumun motilite ile sﬂu bir iligkisi- vardir. Spermatozoalarin hareket
edebilmeleri i¢in mutlak surette ATP kaynaginin hazir bulunmasi gerekir.
Mitokondrial disfonksiyonlar, aerobik enerji firetimini azaltir ve metabolik
ihtiyaglara bagli olarak gesitli dokulardaki semptomlarla sonuglanir.
Mitokondrial ATP sperm motilitesi igin gereklidir. Yapilan bir arastirmada
azalan mitokondrial enzim I ve IV’iin akﬁﬁteleﬁnin sperm motilitesine etkisi
arastirilmig, mitokondrial hastahifi olanlarda spermin % 12’si sadece glikoz
iceren ortamda motilken, glikozla birlikte ortamda piruvat ve siiksinat
bulundugunda, motil spermatozoada ii¢ kat artig goriilmiistiir. Glikoz ve
piruvat kompleks I’in, siiksinat ise kompleks II’'nin solunum zincirine
girmektedir (52).

Spermatozoalarin hareket edebilmeleri 6ncelikle kuyrugun yapacag:
kamg¢1 hareketlerinin frekansina ve iki kuyruk hareketi arasinda gegen siireye
baglidir. Spermatozoalardaki kuyruk hareketleri aksonemlerde bulunan
mikrotubuluslar vasitasi ile olugmaktadir. Bu mikrotubuluslar  arasindaki
dinein (dynein) proteinlerinde bulunan ATP, Mg++, Cat++ ve Mnt+ gibi
katyonlarm etkisi ile aktive edilmektedir. Ejakiile edilmig submotil insan

spermasina yiiksek oranda cAMP ilave edilmesi ile % 50 oraminda motilite

elde edilmistir.

Ayrica spermatozoalarin motilitesinde epididimisten salgilanan ve
Forward Motility Protein (FMP) olarak tamimlanan ekzojen faktére de

gereksinim bulunmaktadir. Spermaya atropin ve asetil kolin ilave edilmesi
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motiliteyi stimiile ederken, beta blokerleri, trankilizanlar ve antihistaminikler
motiliteyi azaltmaktadir.

Bronsiyektazi, kronik paranazal siniizit ve situs inversus gibi klinik
karakteristik belirtileri igeren Kartagener’in sendromunda, immotil silya ve
sperm bulunur. Bunun nedeni silya ve flagelladaki mikrotiibiiliislerin dinein

kollarinin yoklugu veya defektidir.

En fazla saptanan defekt aksonemin total defekti, onu izleyen defekt de
dineyn kollarimin defektidir (185).

Yapilan bir aragtirmada, Uangmisyon elektron mikroskopide, immotil
spermatozoa teshisi konan bes vaka incelenmis, sperm kuyruklarmm iki
vakada dinein kollannin parsiyel delesyonu, iki vakada mikrotiibiiliisiin
merkezi giftinde eksiklik (9+0) ve bir vakada da mikrotiibiiler ¢iftin diizeninin
bozuldugu tammlanmistir. Bu vakalarin tedavisi igin etkili arag yoktur, ancak
Kartagener sedromunda spermatozoay: anlatan bir raporda, yumurta igine
penetrasyonu  gostenilmistir. Bu da IVF-ET ile spermatozoanin
mikromaniplasyonunda kullamlabilecegini diisiindiiren, imit verici bir

gelismedir (185).

Spermatozoalarin invitro hareketleri oncelikle iginde bulunduklan

medyumun pH’sina (pH:6.7-8.3), iyonlarma, ozmotik basincina ve gevre

1s1sina baghdir (56, 115, 153).

Fertilizasyon i¢in spermatogenezden sonra olugan spermin erkek genital
traktusta olgunlagmasi, kadin genital traktusta ilerlemesi, burada kapa51ta§yon-
ve akrozom reaksiyonlann gegirmesi, zona pellusidayr delerek ovum igine
girmesi ve nihayet disi proniikleus ile birlesmesi gerekmektedir. Bu

asamalarin herhangi birinde aksakhik, infertilite ile neticelenir (28, 58, 129,
146).

Fertilizasyonun gergeklestirilebilmesi i¢in spermin akrozom reaksiyonu
gostermesi gerekir. Akrozom reaksiyonu spermin zona pellusida veya follikiil

sivisi ile temasi sonucu baglamaktadir (3, 163, 168, 184).
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2.5.SEMEN VE SEMENI OLUSTURAN SEKRESYONLAR
2.5.1.SEMENIN GENEL OZELLIKLERI

Semen (egjekiilat), spermatozoalarin yanisira seminal keseler, prostat,
epididim, vaz deferens, Cowper bezleri ve iiretral bezlerden kaynaklanan

cesitli fraksiyonlarin bir kangimidir.

Spermatozoalar normal semende bulunan esas hiicre tipini olusturur. Bu
hiicreler ejakiilasyonla disan atihncaya kadar vaz deferensin ampulla

kisminda, vaz deferenste ve epididimin kauda kisminda bulunurlar.

Semen hacminin % 60 kadarnt seminal kese sekresyonlarindan olusur
(% 46-80). Seminal sivi viskéz, notral veya hafif alkali olup igerdigi flavine
bagl olarak genellikle san renktedir. Flavin maddesi semenin ultraviyole

1s181nda florans vermesini saglar (20).

Seminal keseler spermatozoalar igin temel besin olan fruktozun ana
kaynagidir. Seminal sivi aynica ejakiilasyondan sonra semenin

koagiilasyonunu saglayan maddeler igermektedir.

Prostat salgis1 semen hacminin % 20’sini olusturur (% 13-33). Siitiimsii
bir sivi olup sitrik asit, asit fosfataz ve proteolitik enzimler bakimindan

zengindir. Proteolitik enzimler koagiile semenin sivilagmasim saglarlar.

Prostat sivisindaki pihtilagma enzimi, vezikila seminalis sivismdaki
fibrinojenin hafif bir sekilde pihti tegkil etmesine sebep olur; ancak bu
pihtilagma, prostat salgisinda bulunan fibrinolizinin etkisiyle 15-20 dakika
igerisinde ¢6ziiliir.

Ejakiilasyonu izleyen ilk dakikalarda sperm, muhtemelen koagulumun

viskozitesi nedeniyle nisbeten hareketsiz kalir. Bu pihtinin ¢6ziilmesinden

sonra spermin hareket yetenegi derhal artar.

Prostat salgis1 semene, siite benzer bir gériiniim kazandinr. Vezikiila
seminalislerden ve miikéz guddelerden gelen sivilar ise, semene mukoid

kivamini saglar.
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Diger sekresyonlar semenin ancak % 10-15 kadar bir kismint olugturur.
Epididim sekresyonunda fertilizasyon agamalarinda roli olan proteinler
bulunmaktadir (7, 8).

Semen (ejakiilat), anatomik orijin ve kimyasal yapi bakimindan da
birbirinden farkh fraksiyonlann bir karigimidir. Bu fraksiyonlarin &zelliginin

ve kaynagimin bilinmesi sperm muayenesinin uygun tarzda yapilabilmesinde

6nemlidir.

Semenin ilk fraksiyonu nisbeten az miktarda berrak, viskéz bir mayi
olup, iiretral ve bulboiiretral bezlerden salgllanu.Fonksiybnu tam anlamiyla
bilinmemekle beraber, iretral pH’y1 arttirdifn ve iiretrayr kayganlagtirarak
ejakiilatin kolay ge¢mesini sagladig: diigtiniilmektedir.

Ikinci fraksiyon biiyiik 6lgiide spermatozoalar ve prostat sekresyonlarini
icermektedir. Bunlarin yaninda az miktarda vaz deferens ve epididim
sekresyonlarimi ihtiva eder. Son fraksiyon tamamiyle seminal keselerin

mukoid sekresyonlarindan ibarettir.

Ejakiilattaki birinci ve ikinci fraksiyonlar split ejakiilasyon ile son

kissmdan ayirdedilebilmektedir.

Semende, spermatozoalarin digindaki kisim seminal plazma olarak

adlandinlir. Seminal plazma spermatozoalarin beslenmeleri igin gerekli besin

maddelerini de ihtiva eder.

Seminal plazma i¢inde degisik lipidler, azottan zengin kii¢iik molekiiller
(amonyak, kreatin, histamin, flavin, iire, vb.), inorganik elementler (Ca, Cl, Fe,
Mg, P, Na, K, SO,, Zn vb.), kii¢iik molekiilli organik elementler (askorbik
asit, ATP, sitrik asit, fruktoz vb.) yer alir.

Ayrica degisik aminoasitler ve Ig G, Ig A, Ig E, Ig M, FSH, LH,
antitiripsin, glikoprotein, inhibin, insiilin, kininojen, prolaktin, relaksin, steroid

baglayici proteinler ve kan grubu antijenleri bulunmaktadir (67, 141, 166).
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2.5.2.SEMENI OLUSTURAN SEKRESYONLAR

Semeni olusturan sekresyonlarin herbiri, seksiiel uyan sirasinda

birbirinden bagimsiz olarak iiretraya akitillir. Bu olaya emisyon denir (60).

1-Testis Sekresyonlari :

Testisin semene  katkisi miktar acisindan az olmasina Kkarsin,
spermatozoonlarn igermesinden 6tiirii son derece 6nemlidir. Rete testis sivisi,
androjenler ve androjen baglayan protein yoniinden zengindir. Ayrica islevi

tam olarak bilinmeyen transferrin ve inhibin de bu siv1 i¢inde bulunmaktadir
(4, 81). |

2-Epididim Sekresyonlar: :

Epididim kanalinda, spermatozoonun fonksiyonu bakimindan &nemli
olan birgok kimyasal madde semene ekienir. Bu kanaldan semene katilan en
onemli maddeler, karnitin, inositol, lipidler ve fosfolipidlerdir. Epididim

kanalinda spermatozoonlar belli 6l¢iide hareketlilik kazanirlar (16).

Karnitin, epididim sekresyonunun bir géstergesi olarak son yillarda
onem kazanan bir maddedir. Esansiyel aminoasitlerden lizinin bir tiirevi olan
kamitin % 95 oraminda epididimde iiretilmekte olup, yag asitlerinin
mitokondriye transportunda ve yag asidi oksidasyonunda rol oynamaktadir.
Seminal sividaki miktan normalde % 4 mg’dan daha yiiksektir. Spermler
fertilite yetenegini epididimisi gegerken kazanmaktadir; bunda da biyiik

oranda karnitinin rolii olduguna dair ¢alismalar yaygimdur.

Sperm motilitesi ve sperm sayisi ile kamitin diizeyi arasinda pozitif bir
iligki olup, seminal sividaki karnitin miktar1 spermlerin fertilizasyon yetenegi

hakkinda bilgi veren 6nemli bir parametredir.

Epididim kokenli diger bir madde olan alfa-glikozidaz ise, epididim
enfeksiyonu geciren kigilerde belirgin olarak azalmaktadir (31). Sigir
epididiminden elde edilen ve epididimal motilite protein adi verilen bir
maddenin spermleri kaplayip, bunlarin motilitesini arttirdifi  gésterilmigtir.
Spermatozoa epididimde 6nemli degisikliklere ugradig1 icin, epididime ait
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patolojiler ejakiilattaki spermlerin karakter ve iglevinde bityiikk degisikliklere
yol agar.

Deneysel olarak epididim basindan alman spermler yumurtay:
doélleyemezken, kuyruk boliimiinden alinan spermlerin ovumu doéllemesi,

spermlerin d6lleme yetenegini burada kazandiklarini gosterir (24, 68, 152,
176).

3-Seminal Vezikiil Sekresyonlar :

Seminal vezikiiliin yeterli fonksiyon gormesi, sperm motilitesi igin
bldukqa O6nemlidir. Testosteron seminal vezikill sekresyonlarim uyeinr.
Bakteriyel ve benzeri enfeksiyonlar bez fonksiyonunun azalmasma neden
olmaktadlr.-Fonksiyonundaki bu azalma ile astenozoospermi arasinda kuvvetli
bir iliski olup, semene prolaktin, bikarbonat veya prostoglandinler gibi

maddelerin eklenmesi ile motilitenin arttig1 deneysel olarak gosterilmistir (31).

Prostoglandinler (PG), seminal vezikiillerden saﬁnmaktadu. Bu
maddelerin ejakiilasyon sirasinda iiretra diiz kasinda kontraksiyona neden

oldugu ve digi genital kanalinda semen transportuna yardimci olabilecekler

ileri siiriilmiigtiir.

Semende onbes ayn PG bulunmus ve bunlar A, B, E, F olarak doért ayn
boliime _aynilmigtir. Seminal sivi PG’lerine epididim ve testis de katkida
bulunmakta olup, bu maddeler fertil kisilerin seminal sivisinda daha yiiksek
miktarda (toplam 1 mg) bulunmaktadir. Motilite tizerinde modiilator etkisi
olddugu diisiiniilen PG’ lerin ejakiilata eklenmesi ile sperm motilitesinin,

servikal mukusa penetrasyonun ve ATP yogunlugunun arth gézlenmistir.

Seminal vezikiillerde iiretilen fruktoz, sperm igin Gnemli bir enerji

kaynag: olup, yetersizligi halinde sperm motilitesi kaybolur (143).

Bikarbonat, seminal vezikiildeki esas anyonu olusturur. Bu iyon da
sperm motilitesinde onemli bir rol oynar. Memeli spermatozoasinda
bikarbonata hassas adenilat siklaz sistemi vardir ve intraseliiler cAMP

diizeyini arttirarak sperm motilitesini regiile eder. Insan ve difer memeli
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spermlerinin motilitesi ve adenilat siklaz aktivitesi eksojen bikarbonat

eklenmesi ile anlamli olarak artmaktadar.

Semende bulunan fosfatin ¢ofu, seminal vezikill kaynakhidir ve
koagiilasyonda etkili olduguna dair yayinlar vardir. Rediiktan bir ajan olan
askorbik asit spermatozoanin yiizeyine baglamir. Yiiksek miktarda bulunan
potasyum ise ATPaz’in aktivatorii gibi davranarak, sperm motilitesi igin

gerekli olan enerjinin teminine katkida bulunur.

Noropeptid Y ve vazoaktif intestinal polipeptid (VIP) iireme iizerine
etkili seminal vezikiil sekresyonlarindandir. Insiilin ve insiilin benzeri.
maddeler seminal vezikiil sivisinda, kan serumundakinden daha yiiksek oranda
bulunmus, erkek genital kanalinda ise insiilin reseptérlerinin  varlif

gosterilmistir (6, 68, 176).
4-Prostat Sekresyonlan :

Prostat salgisinda bulunan ¢ok sayida enzim, semenin pihtilagmasi ile
likeifikasyonunda rol oynar, Prostat sekresyonlaridaki bakteriyostatik bir amin
olan spermin, spermatozoamn fosfat kristallerini olusturur (61, 141). Prostat
sivisinda fazla miktarda asit fosfataz, sitrat, kalsiyum ve ¢inko da bulunur.

Fibrinojene benzer bir madde olan vezikiilaz ise, semende pithtilagmaya neden
olur (159).

Varikosel, erkek iireme sisteminde, pampiniform pleksus venlerinin
kistik dilatasyonu neticesinde meydana gelen, vendz drenaj degisikliginin
neden oldugu bir sendromdur ve genel olarak astenozoospermi ile
karakterizedir. Varikoseli olan hastalarda, prostat fonksiyonundaki yetersizlik
sonucu, sperm motilitesi normal kigilere gére anlamli olarak daha diisiik

bulunmug olup, seminal plazmadaki bazi1 madde yogunluklarinin azaldi: da

gosterilmistir (4).
5-Bulboiiretral ve Uretral Bez Sekresyonlar: :

Bulboiiretral bez sekresyonlar, iiretral bez sekresyonlan ile benzer

niteliktedir. Mukoproteinlerden zengin olan salgilan, iiretranin lubrikasyonunu
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saglar. Salgi miktarinin az olmasina kargin, bu sekresyonlara 6zgii antisperm

antikorlann bulundugu bildirilmistir ve bu agidan 6nemli olabilirler.

Semenin spermatozoa digindaki hiicresel elemanlan, patolojik kosullarda

goriilen eritrosit, lokosit, makrofaj, epitel hiicresi, Sertoli hiicresi ve prostatik

hiicrelerdir (81).

Seminal s1v1 igerikleri semenin fizikokimyasal 6zelliklerinin yanisira,

spermatozonlarin aktivitesini ve dolleme yetenegini de Onemli Oolgiide

degistirebilir.

Bu nedenle infertil bir olguda, semen analizi ile birlikte tiim bezlerin

sekresyonlan da degerlendirilmelidir (4).

Tablo 1:Semeni olugturan baslica sekresyon kaynaklan ve yapist (60):

Kaynak |Igerdigi Maddeler Kaynak | Igerdigi Maddeler
Asit fosfataz
oo Spermatozoa [2 Protea;lar
3 | Spermin
88 Testosteron =~ e i
- . o 7]  Sitrat, Vezikiilaz
%) Androjen baglayan ®) !
= . & ' Kolesterol
7 protein o | Cinko
3 Transferrin
= inhibin
Eé
j = Fruktoz
Z g | Prostoglandinler
.. =| X Semeni pihtilagtiran
k2| Karnitin AN | substrat
S Inositol >
I Epididimal Motilite
=) Proteini —
.« . [
= Lipidler =1
- Gliserofosforilkolin 5|5 Mukoproteinler
Sl |IgA
=
M
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2.6.SEMEN ANALIZLERI

Semen analizleri erkek infertilitesi aragtirmalarinin en 6nemli béliimiinii
olusturur. Spermlerin fertilizasyon kabiliyetini 6lgen fonksiyonel testler
giderek gelistirilmekle birlikte klasik semen analizleri halen degerlendirmenin

esasin1 tegkil etmektedir.

Kjaergaard ve arkadaglan, infertilite nedeniyle bagvuran 2000 ¢ifti 10 y1l
boyunca ayn ayr degerlendirdiklerinde, infertilitenin % 40 oraninda erkege ait

nedenlerden kaynaklandigin: géstermiglerdir.

Rutin semen analizi, erkek infertilitesinin degerlendirilmesinde

uygulanacak ilk basamaktir (91, 174).

Semen analizlerinin kalite standartlan, fertil ve infertil erkeklerin analiz
sonuglarindan elde edilmigtir. Bu nedenle kalite standartlan nispi olup fertilite
veya infertilite i¢in mutlak gostergeler degildir. Bunun tek istisnasi

azoospermia durumudur.

Normal sonuglar alindifinda sperm muayenesinin bir ¢ok defa
tekrarlanmas1 tavsiye edili. Bunun igin 3-5 ginlik cinsel perhiz

donemlerinden sonra ve 1-2 ay araliklarla en az ii¢ defa inceleme yapilmalidir

(81).

Analiz sonuglan birbirine % 20 yakinlikta ise, ilave érneklere gerek
yoktur, ancak % 20°nin iizerinde ise tekrarlamalar gereklidir. ilk numune

normal degerlerde ise tekrar incelemeye gerek yoktur.

Semen analiz sonuglarmin degerlendirilmesinde cinsel perhiz siiresi,

semen Ornegi alimig tarzi, ve analiz yapilincaya kadar gegen siirenin dikkate

alimmasi gereklidir (141).

Spermatogenez siirecindeki degisiklikler, stres, ilaglar, alkol, sigara,
psikolojik sorunlar ve ireme sistemini ilgilendirmeyen bazi hastaliklar da
semenin kalitesini etkileyebilmektedirler (1, 4, 25, 26, 33, 40, 103, 106, 109,
147, 150, 173).
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Semen Ornegi Alinmasi:

Genellikle 3-5 giinliikk cinsel perhiz (abstinence) déneminden sonra

semen 6rnegi alinmasi tavsiye edilmektedir (166).

Normal erkeklerde her bir giinliik abstinansta semen volimii 0.4 ml,

semen konsantrasyonu 10-15 milyon /ml artar ki bu artig 5 giine kadar devam

eder.

Sperm motilite ve morfolojisi 5-7 giinliikk .abstinansta etkilenmez. Bir

haftadan sonra ise motilitede bozulma meydana gelir (116).

En uygun semen 6megi laboratuvarda masturbasyonla alinandir. Bu
sekilde semenin komple genel muayenesi, bilhassa koagilasyon ve
likeifikasyon (liquefaction) olaylarinin g6zlenmesi ve motilitenin dogru bir

sekilde degerlendirilmesi miimkiin olur.

Semen oOmegi laboratuvarda o6zel olarak hazirlanmig bir odada
almmalidir. Burada gerekli tiim temizlik imkanlan, uygun 1s1 ve ses ortami’

saglanmahdir.
Genel tuvaletler boyle bir islem i¢in hi¢ uygun bir yer degildir.

Emosyonel stres ve gerilimin voliim, konsantrasyon ve motilite gibi
semen  parametrelerinde bariz  inhibitor etki“ olusturabileceginden,
laboratuvarda uygun bir ortam yoksa semen 6meginin evden getirilmesi daha
uygun olabilir. Bu durumda materyal viicut 1sisinda 30-45 dakika iginde

laboratuvara ulagtirllmalidir (13).

Numune almak igin genis agizli ve kilitlenebilen cam kavanoz, petri
kutusu veya poliprolen, polietilen kaplar kullanilabilir. Bu kaplar eser
miktarda bile deterjan ve diger zararli maddeler icermemeli, viicut 1sisinda

olmalidir.

Polistren gibi bazi plastik kaplar, 6zellikle materyal kapta bir saatten
fazla kalirsa, spermde viskozite artigi ve toksik etki yapabilmektedir.
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2.6.1.SEMINAL PLAZMA ANALIZLERI
2.6.1.1.SEMENIN FiZiKSEL OZELLIKLERI

Genel fiziksel muayenede hacim (miktar), renk, koku, likeifikasyon

(s1ivilagma), viskozite ve pH degerleri dikkate alinir.

Semen Hacmi ¢

1

Normal ejakillat miktan 2-6 ml (ortalama 3-4 ml) arasinda
degismektedir. Semen hacminin 6l¢iimii bazen tek bagina genital sistemle ilgili
bozukluklar hakkinda bilgi verebildigi gibi, ejakiilattaki toplam sperm

sayisinin belirlenmesi agisindan da 6nemlidir.

Eger volim 1 ml’den az ise 6nce materyalin tamaminin elde edilip
edilemedigi aragtinlmahidir. Ejakillatin spermden zengin ilk kisminin

kaybolmasi voliim azhiga yaninda sayr ve motilitenin bozuk ¢ikmasmna da

neden olabilmektedir.

Semen hacmi, likeifikasyon tamamiandiktan sonra ejakiilatin tamam
pipete veya enjektére ¢ekilerek mililitre olarak 6lgaliir. Semen hacminin
hyaklaslk % 60-70’i vezikila seminalisten, % 20-25’i prostattan
kaynaklanmaktadir.

Volim azliklarinda retrograd ejakiilasyon olabilecegi disiiniilmeli ve
aragtinlmalidir. Seminal vezikill veya ejakiilator kanal obstritksiyonunda

voliim ile birlikte fruktoz miktar1 da azalacaktir.

Infertil erkeklerin bir kisminda voliim artmakta fakat bu durum siklikla

sperm sayisinda belirgin azalmayla birlikte gériilmektedir.

Cok ender olarak goriilen total semen yokluguna aspermi denir. Semen
hacminin azalmasi hipospermi, artmasi ise hiperspermi olarak
tanimlanmaktadir (4, 79).
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Seminal Sivimin Rengi :

Semenin rengi kendine has mat beyazdir (gri-beyaz-sedefi). Abstinans

fazla oldugunda renk sarimsi1 veya gri-krem renkte olabilmektedir.

Semenin kendine has o6zel bir de kokusu vardir. Semen kokusunun
prostat sekresyonlarindan olan sperminin oksidasyonuna bagli oldugu

diisiiniilmektedir.

Bu kokunun olmayis1 prostat fonksiyon bozukluguna veya prostat
enfeksiyonuna bagh olabilir. Patolojik kosullarda idrar yada kan da kansabilir
(81).

Goriiniim ve Koagiilasyon :

Ejakiilasyondan hemen sonra semen sivi halde olup hizla koagulum
haline gelir. Bu gecis farkedilemeyecek kadar ¢ok kisa siirer. Koagiilasyonu

vezikiila seminalis kaynakh proteinkinaz enzimi saglamaktadir (112).

Koagiilasyon olmayisi ejakiilator dukius nkamkligr ve agenezilerine yada
seminal keselerin konjenital yokluguna bagli olabilir. Bu durum seminal
plazmada fruktozun olmayis1 ile kendini belli eder. Semenin hemen tamami

koagulum haline gegmekle birlikte ¢ok az bir kism siv1 halde kalmig olabilir.
Likeifikasyon (erime, sivilagma) :

Koagulum halindeki semen inkiibatérde 37° C’de muhafaza edilerek
likeifikasyon (liquefaction) gerceklesinceye kadar beklenir ve gegen siire
kaydedilir. Semenin likefaksiyonu ortalama 15-20 dakikada gergeklesir.

Prostat tarafindan salgilanan proteolittk enzimler (fibrinolizin,
fibrinokinaz, aminopeptidaz) bu olayda rol oynamaktadir. 30 dakikadan uzun
stirmesi prostat fonksiyonlarinin normal olmadigim diigiindiiriir. Likeifikasyon
1 saat igerisinde gergeklesmemigse hastamin kendi tiikriigii ile 10 dakikada

amilaz etkisiyle likefiye olur.
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Likeifikasyon siiresi spermatozoanm hareketlilik kazanmasi agisindan

onemlidir. Tamamen likefiye materyalin en 6nemli 6zelligi homojenligidir.

Anormal likeifikasyon ancak post koital testin normal olmamasi halinde

infertilitede ilave bir faktor olarak kabul edilmektedir (116).
Viskozite :

Ejakiilasyondan 15-20 dakika sonra erimis haldeki semen 6rnegi hacim
i¢in pipetlenirken veya 6lgme kabina aktarilirken viskozitesi de degerlendirilir.

Normal semen rahatga pipete ¢ekilebilmeli ve damla damla dokiilebilmelidir.

Viskozite fazla oldufu zaman semen serbest akigkanhk gostermez.
Pipetle kaldinldiginda semenin kopmadan 2 cm uzamas: normal, daha fazla

uzamasi ise viskoziye artigimi gosterir.
Viskozitenin degerlendirilmesi iki sekilde yapilmaktadir:

A-Semenin pipetlenmede gosterdigi 6zelliklere gore:
Normal akiskan  :Semen pipete rahatga cekailir.
Orta derece artmis :Semeni pipetlemek zor olur.

Koyu viskoz :Semeni pipetlemek zor veya imkansizdir.

B-Semenin pipetten uzama miktarina gore :
Normal viskozite :2 cm uzama miktarn.
Hafif artmis viskozite :2-4 cm.

Artms viskozite :4-8 cm.

Asir1 artmag viskozite :8 cm’den fazla uzama miktann. ..

Viskozite artigi prostat enfeksiyonuna ve uygun olmayan kaplarnn
kullanilmasina bagli olabilecegi gibi, genital kanallar, prostat ve vezikiila

seminalis enfeksiyonlarina da bagl olabilir.

Likeifikasyonun gecikmesi ile viskozite artigt ayn olaylardir ve birbirine
karistirmamalidir. Viskozite artigimn infertilite sebebi olmadigi, ancak sperm

analizinde ozellikle konsantrasyon tayininde problemlere yol agabilecegi
kabul edilmektedir.
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Semen pH’s1:

Taze alinmig semen pH’s1 7.2-8.0 arasinda degigir. Zamanla CO; kaybi

oldugundan pH vyiikselir. Bu nedenle semen likefiye olur olmaz hemen
bakilmalidur.

Akut enfeksiyonlarda (prostat, vezikiila seminalis, epididim) semenin
pH’s1 artar. Sedece prostatik sekresyonun katilmasi ileisemen pH’s1 genellikle
7.0’dan azdir (31, 44).

Asit ortamda spermlerin hareketleri azalir. Vajenin asit ozelliine
kargilik servikal kanalin pH’s1 7.0-7.5 oldugundan servikal mukusun igerisine

giren spermler burada hareketlerini uzun siire muhafaza edebilmektedir.
Semen pH’s1 iki metodla 6lgilebilir:
a-pH meter :Elektronik pH metre semene daldinilarak pH tayini yapilir.

b-pH paper :Belli pH degerlerinde renk degisikligi gosteren stripler

semene batinilarak pH degeni belirlenir.

Tablo 2: Normal semen degerler (166):

VOoHIM.....coconieiririicie e 2.0 ml ve iizeri

PH. ..ot 73-83

Sperm konsantrasyonu................ 20 milyon/ml ve iizeri

Total sperm sayist...........c..c......... 40 milyon ve iizeri
Motilite.......ccccoveerrirreerierienreenenne %350 den fazla motil
Morfoloji......ccovereveecreeeveieccrverrenne. %350 den fazla normal (WHO)
Viabilite........coeivveevreierierineesnnns %50 den fazlasi canh

Lokosit miktart..........cccccceeevrencnene. 1 milyon/ml’den az
Fruktoz(total)..........cccovviverueneenene % 200-400 mg
Likeifikasyon........c..cccecveevevcencnnene 15-20 dakika

39



2.6.1.2.SEMENIN MIKROSKOBIK INCELENMESI

Semenin fiziksel 6zellikleri incelendikten sonra mikroskobik incelemeye
gecilir. Bu incelemede sperme ait 6zelliklerin yanisira, seminal plazmaya ait
ozellikler de incelenir. Bunlar sperm sayisi, hareket ozellikleri, morfolojik
yapisi, aglutinasyon olup olmadify, viabilite arastirmalarinin yaminda, eritrosit,
lokosit, mast hiicresi, epitel hiicresi ve spermatogenez (immatiir germ)

hiicreleridir.
Semende Yabanci Hiicrelerin Tesbit Edilmesi :

Normal sartlar altinda semen &meginde spermatozoalar ve seminal

plazma diginda yabanci hiicrelerin bulunmamasi gerekir.

Diinya Saglik Orgiiti (WHO) kriterlerine gore, semenin 1 ml’sinde
1x10%dan daha fazla lokosit bulunmasi genital kanal enfeksiyonunun

gostergesidir (1, 33, 94, 119, 182).

Semende lokosit sayisimn artmasina piyespermi, semenin kan

igermesine ise hematospermi denir.

Genellikle agn, agnl idrar ve/veya agnh ejakiilasyon ile birlikte olan
durumlarda mikrobiyolojik analiz sarttir (93). Enfeksiyon epididim, prostat
veya seminal vezikiillerde olabileceginden, split ejakiilat yoéntemi ile de
enfeksiyonun lokalizasyonu teshis edilebilir. Emisyon sirasinda iiretraya siras:
ile testis, prostat ve seminal vezikiil sekresyonlar atilir (60).

Yabanci hiicrelerin degerlendirilmesi :

*yuvarlak ve spermatozoanin bagindan kiigiik olanlar eritrosit,

*yuvarlak ve spermatozoanin bagindan biiyiik olanlar, lokosit ile birlikte

spermatogenez hiicreleri,
*poligonal hiicreler, epitel hiicreleri,

*graniilleri metakromazi vererek boyanan bilyiikk ve oval hiicreler mast

hiicreleridir.

Yabanci hiicrelerden spermleri ayirdedebilmek igin Papanicolaou, May-
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Griinwald Giemsa ve Nigrosin eozin vb ile boyamak yeterlidir.

Sperm morfolojisinin degerlendirilmesinde siklikla kullanilan rutin
laboratuvar boyalarindan hematoksilen-eozin yeterli olabilir iken, mast

hiicrelerinin graniillerinin demonstrasyonunda toluidin blue gibi metakromatik

boyalar kullanihr.

Klasik semen analizinde immatir germ hiicreleri ile lokositler
kangstinlabilmektedir. Bu nedenle bunlar yuvarlak hiicre (raund cell) olarak
tamimlanmahdir (156, 169).

Yuvarlak hiicre sayist ml’de 1 milyondan fazla oldugunda bunlarin
aymmmina gidilmelidir. Bu amagla peroksidaz boyama veya monoklonal
antikor yontemleri kullanilir (156, 179).

Polimorf niiveli lokositler (PNL) peroksidaz pozitif, lenfositler ve
immatiir germ hiicreleri peroksidaz negatiftirler. Monositler hafif bir reaksiyon
verebilirler ve daha kiigiik graniiller gosterirler. Peroksidaz yontemiyle total
olarak lokositlerin % 50-80 kadan belirlenebilmektedir. Monoklonal
antikorlarla ise biitiin lokosit tipleri ortaya konabilmektedir (180, 181).

Yuvariak hiicrelerin genel &zellikien:
Immatiir germ hiicreleri :
-Degisik biiytikliik gosterirler.
-Tek veya ¢ok sayida yuvarlak gekirdek igerirler.
-Cekirdek sitoplazma oram diigiiktiir.
Polimorf Niiveli Lokositler :
-Germ hiicrelerinden kiigiiktiir.
-Cekirdek birbirine bagl loblardan olugmaktadir.

-Cekirdek sitoplazma oran: fazladir.
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2.6.1.3.BIYOKIMYASAL ANALIZLER

Semende bulunan protein, amin, karbonhidrat, lipid ve elektrolitlerin bir
kismi genital kanalin belli bolimleri igin karakteristik olup, seminal
plazmadaki  biyokimyasal yapilanin  tetkiki, erkek infertilitesinin

degerlendirilmesinde 6nem kazanmugtir.

Fruktoz diizeyi, seminal vezikiil fonksiyonu agisindan; asit fosfataz,
sitrik asit ve ¢inko ise prostat bezi igin; karnitin diizeyi de epididim
fonksiyonlan igin belirleyicidirler (68, 118, 143).

Biyokimyasal parametrelerin bir kismi sperm fonksiyonlan, fertilizasyon
ve lireme sistemi hastaliklan teshis ve tedavisinde marker ve yol gosterici

olarak kullamilmakta iken, diger bir kisminin semen igindeki rolii tam olarak

anlagilamamigtir. Bu parametreler tablo 3’de 6zet olarak verilmigtir (50, 138).

Tablo 3: Semen analizinde kullanilan biyokimyasal parametreler:

Asit fosfataz. .........ccoooeeeiiiieiiie 100-300g/ml
CINKO....ooeieece e 230 pg/ml’den az
Fosfolipidler...........ccooooeieiiiieieiceee e 83 mg/dl
Fruktoz.......oooooioiiiee e, 1200 pg/ml’den az
Giliseril fosforil kolin. ..............c.ccoccovernen......650 ug/ml’den az
Immiinoglobulin A..........c.co.oovoveiviereec 0-6 mg/dl
Immiinoglobul...........cccovoviveericieieeea 7-22 mg/dl
INOSILOL.....eceeeceeeee e 1 mg/ml’den az
Kalsiyum.........cccoooiiieeiiieeeeece 11.9-32.8 mg/dl
Karnitin........c.ocoooooveiiveneieeee e 250 pg/ml’den az
Kolesterol.............ocovvveeeieieceee, 103 mg/d]
Kompleman 3 (prostatik)............ccc.ooveeieiienne 1.82 mg/dl
Laktik asit.......cooimmmmm e 90-100 mg/dl
Losin amino peptidaz (prostik)...................... 30000 IU/ml
Magnezyum..........cooovvevveroiie e, 70 pg/ml’den az
Prostata spesifik antijen..............ccccoeoveeeennne. 0.7 mg/ml
Prostata spesifik protein 94............................. 0.6-0.9 mg/ml
Prostatik asit fosfataz...............c..ccocooeeinnnn. 0.3-1.0 g/
Prostoglandin (PG Ej-Ez).......coooovvvienivnnnnn. 30-200 pg/ml
Protein......c.ocoiiiieiieeeeeeee e 180 mg/dI’den az
Strik @sit.....c.ocooeeiiieeee e 3 mg/ml’den az
SPETMINL......oiiiiiiiiiiceeteeee e 50-350 mg/dl
Total lipid.........oooeviiiiii e 185 mg/dl
Transferrin (prostatik)...........ccccooeveeeirieennen. 5.3-42.4 mg/dl
€. 72 mg/dl
Vitamin C.........cooovvvivieiiiie e 7.3-12.8 mg/dl
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2.6.1.4.IMMUNOLOJIK ANALIiZLER

Antikor kapli spermlerin servikal mukusu penetre etmelerinin giiglestigi
cesitli aragtirmalarda gosterilmigtir. Sperme bagh antikorlar sperm ve ovum
etkilegimini de bozabilmektedir.

Yapilan ¢aligmalara dayanarak ancak Ig A antikorlan kuvvetli pozitif
olan kigilerde fertilizasyonun etkilendigi kabul edilmektedir. Sperm basiyla
birlesen antikorlarin zona pellusidaya baglanmay: inhibe ettifi gozlenmistir.
Bu inhibitor etkiyi basllcé Ig A antikorlarinin gosterdigi, Ig G antikorlarmin
cok seyrek boyle bir etki olugturdugu tesbit edilmigtir. Antikor bulgulan diger
parametrelerle, 6zellikle motilite ve servikal mukus penetrasyon test sonuglan
ile birlikte degerlendirilmelidir (20, 33, 82, 142, 153).

SpermMAR yada IB (Immiinobead) test uygulanarak spermin antisperm
antikorlan ile kaph olup olmadif tayin edilip immiinolojik faktor irdelenir
(92, 104). SpermMAR testinde % 10 veya daha fazla motil spermatozoalarda
antikor bagh ise patolojik kabul edilir (166).

2.6.2.MiKROSKOBIK SPERM ANALIZLERI

Semenin fiziksel incelemesinin ardindan, mikroskobik seminal plazma
analizlerinin yaninda, semen analizlerinin esasiu tesgkil eden spermin
mikroskobik incelemesine gegilir. Bu incelemede spermin konsantrasyon,

motilite; viabilite, morfoloji ve aglutinasyon 6zellikleri incelenir.
2.6.2.1.AGLUTINASYON
Aglutinasyon incelenmesi, ejakiilat igerisindeki spermatozoalarin
birbirlerine baglanarak topluluk olusturup olusturmadiklarinin mikroskop

altinda incelenmesidir. Likefiye olmug semen, onceden

37 °C’de 1s1tilmig Makler kamaras: veya hemositometrede incelenebilir.

Aglutinasyon sperm antikorlarinin varligma bagli olabilir (spesifik

aglutinasyon) veya daha siklikla semende debrislerin ve diger hiicrelerin
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varliginda onlarin gevrelerinde olugur (nonspesifik aglutinasyon).
Aglutinasyon sperm antikorlarina baghi oldugu gibi bakteriyel
enfeksiyonlara da baghh olarak gelisebilir. Spesifik veya nonspesifik
aglutinasyon ASA igin tipiktir. Eger fazla sayida bag-basa veya kuyruk-
kuyruga hareketli spermler varsa, bu durum sperme bagh antisperm
antikorlarin varhgmn igaretidir. Aglutinasyonun degerlendirilmesi subjektif

olup, tek tiik aglutine spermlerin klinik bir 6nemi olmayabilir.

6.2.2. KONSANTRASYON

Semendeki sperm sayistmin ve motilitesinin degerlendirilmesi analizin en
6nemli kismim olusturur. Sperm konsantrasyonu, seminal sivinin bir ml’sinde
bulunan sperm sayisidir. Total sperm sayisit ise ejakiilattaki toplam sperm

sayis1 olup, konsantrasyon ile ejakiilat hacmi garpilarak hesaplanir.

Azoospermia :Semende spermatozoa bulunmamasi durumudur.
Azoospermi, infertilite klinifine basvuran hastalarin % 10-20’sinde
gorilmekte olup, temel nedenleri testikiiler tiikenme ve duktus
obstritksiyonlandir (81, 182).

Oligozoospermia :Sperm konsantrasyonunun 20 milyon/ml’den az

olmasidir.

Normozoospermia :Normal ejakiilattir. Normal sperm konsantrasyonu

20 milyon/ml ile 350 milyon/ml arasinda degisir.

Polizoospermia :350 mllyon/ml’den daha fazla sperm sayisini ifade eder
(182).

Gebelik orami ile sperm yogunlugu arasindaki iliski uzun zamandir
bilinmektedir. Sperm sayisi 60 milyon/ml’nin iizerinde olan &meklerde
gebelik oran1 % 70°den daha fazladir (159).

Konsantrasyon hesaplanirken, sulandirilmig semen 6megi X 400
biiylitmeli bir mikroskop altinda Neaubauer (Thoma) sayim kamarasiyla

(hemositometre) incelenebildigi gibi, sperm saymm igin 6zel iiretilmis olan ve
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sulandiriimadan sayima olanak veren Horwel veya Makler sayim kamaralar
da kullamlabilir, Bu 6zel kamaralar aym1 anda motilite ve morfolojinin de

saptanmasina izin verdiginden, siklikla tercih edilirler (43, 141, 153).

Sperm hareketinin nitel ve nicel degerlendirilmesi gibi birgok 6nemli
parametrenin nesnel olma yerine 6znel olmasi, semen analizi ile ilgili birgok
parametrenin rakamlarla ifade ediliyor olmasi, bilgisayar kullanimimi uygun
hale getirdiginden, semen analizinde bilgisayar kullamlmaya baglanmisg,
boylece ¢ok daha dogru ve giivenilir nicel sonuglar alinmistir. Bilgisayarin bu

islemi kisa bir siirede yapabilmesi de ayn bir avantajdir (91, 134).

Kompiiter destekli semen analizinin (CASA-Compute-aided sperm
analysis) gelismesi ve semen analizine bilgisayar uygulanmas: alaninda en son
kaydedilen gelisme olup video resimlerinin hareket analizidir. Cell Soft da bu
sistemin en gelismis seklidir ve ¢ok kisa siirede semen analizini
tammlayabilmektedir. Bu sistemde 0.75 saniye araliklarla akan yaklasik 15
video resim kullamilir. Sistem bu yolla sperm hareketinin birgok yo&niinii
olduk¢a hizh bigimde analiz eder (62, 65, 134). Preparatin degisik alanlan

incelenip, sonuglann ortalamasi alinarak kisa siirede bityiikk miktarda sperm

incelenmisg olur.

Neaubauer kan sayma kamarasi ile c¢alisirken, likeifikasyon
tamamlandiktan sonra semen, lokosit pipetinin 0.5 isaretine kadar gekilip lizeri
11 isaretine kadar % 5 NaHCO; + % 1 formalinden olusan siv1 ile doldurulur
ve iyice ¢alkalanir. Boylece 1/20 oraminda sulandirma yapilmig olur. Bu sw
sulandirma yaninda spermleri immobilize ederek sayim kolaylagtirir. Lokosit
pipeti yerine tiiberkiilin enjektorii veya mikropipet kullamlarak da sulandirma

ve sayim yapilabilmektedir (141).

Sulandinlan ve ilk birka¢ damlas1 atilan materyal kamaranin iki tarafina
damlatilip, iki dakika kadar preparatin stabillegsmesi beklendikten sonra her
biri 16 kiigiik kare igeren 5 bilyiikk karedeki spermler sayilir. Bu alanlar

igerisindeki ve bu alana sag ve alttan dokunan spermler sayiya dahil edilir.
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Elde edilen say1 sulandirma oranina gore (1/10 veya 1/20) hesaplanarak
ml’deki sperm sayisina gevrilir. Semen orneklerinde sulandirma oranlarina
gore sperm sayisinin hesaplamasi tablo 4’de gosterilmigtir.

Preparatta sperm gériilmiiyor ise semen 1500-2000 rpm’de 10 dakika

santrifiij edilmeli ve sonra azoospermi olup olmadigina karar verilmelidir.

Tablo 4: Sperm sulandirma oranlan ve sperm sayisimin hesaplanmasi:

Sulandirma orani: Sperm sayist:
1720 5 biiytik kare..........cccovveenennne. X Imilyon/mli
/100 e, 5 bityiik kare..........cccccevvieniene x 500 bin/ml
1720, 1 mm kare (alanin tamamau.....x200 bin/ml
10 1 mm kare (alanin tamami)....x 100 bin/ml

Makler sperm sayma kamarasi 10 mikron derinliginde bir odacig olan
iki optik cam sisteminden olusur. Bu 6zel sayma kamarasinda spermler

sulandinlmadan direkt olarak sayilabilmektedir (Mackler chamber, Sefi-
Medical Industries).

Makler kamélrada likeifiye olmus undilue semen bir damla olarak
kamaranin merkezine damlatilip iizerine kapak camu kapatilir. Bu kapak
cammin kaide kisminda bulunan dért adet kuvartz bacak sayesinde spermler
10 mikron derinlikte yiizerler. 10 mikronluk derinlik ancak bir adet sperm
bagimin sigabilecedi bir derinliktir ve bu sebeple bir hat iizerinde yapilacak
sayim X 200 biiyiitme ile hassas olarak tek diizlemde yapilabilir.

Kamaranin kapak cam iizerinde her biri 0.1 mikronkare olan 100 adet
kareden herhangi bir hat iizerindeki 10 adet kare iginde bulunan spermler
sayilarak, bulunan deger 1 mi’deki milyon adet sperm olarak belirlenir. Sperm

sayist 20 x 10°/ml, total say1 ise 40 x 10° ve iizerinde olmalidir (126).
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2.6.2.3.MOTILITE

Hareketli bir sperm, hareketinin normal veya anormal oldufuna
bakilmaksizin motil kabul edilir. Semen analizinde motilite, yiizde motilite
olarak ifade edilir, yani motil olan spermlerin total sperm sayisindaki yiizde
degeri belirtilir.

Déllenme i¢in spermin hareketli olmasi yeterli olmayip bu hareketin
spermi ilert dogru itecek sekilde olmasi da zorunludur. Progresif aktivite
denen bu ileri dogru hareket, sadece spermin disi genital kanalda ilerlemesi
igin degil, aym =zamanda oositi orten kiliflarin delinip déllenmenin

gerceklesmesi igin de gereklidir.

Bir semen 6meginde motil sperm orami ne kadar yiiksekse ve ne kadar

¢ok sperm ileri dogru hareketlilik gosteriyorsa, bu semenin fertilite potansiyeli
de o denli yiiksek olacaktir.

Sperm hizinin tam ve dogru olarak degerlendirilmesi semen analizinin en
onemli kismum olusturur. Insan spermatozoasinin hizi, semen Omeginin
viskozitesi ile diliisyonu ve 1sisina da baglt olmak iizere O ile 100 pum/sn

{(mikrometre/saniye) arasinda degisir.

Primer olarak fertilite ile iligkili olan hiz, spermin bireysel motilitesine

baghdir ve hizin tam dogru olarak ol¢iilebilmesi ancak bilgisayar programli bir

analizérle miimkiin olur (38, 77, 83).

WHO kriterlerine gore, spermlerin en az % 50°si motil olmah, motil

spermlerin en az % 25’1 ise hizh hareket etmelidir (h1z > 25 pm/sn).
Motilite, manuel olarak Makler veya diger sayim kamaralan ile, bunun
diginda videomikrografik yéntem, bilgisayar sistemi (CASA) veya time-

exposure ve multiple-exposure fotomikrografi ile degerlendirilebilir (65).

Makler kamarada hesaplanirken, bir damla likefiye semen viicut 1s1sinda

muhafaza edilen kamaranin merkezine damlatilir. En az 200 sperm

degerlendirmeye alinacak sekilde cesitli alanlar taranarak, 10 kareden olusan
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hat fizerindeki spermler sayilarak degerlendirilir. Motilite incelemesi faz
kontrast mikroskobu ile daha iyi yapilirsa da 1g1k mikroskobu da kullamlabilir.

Motilite degerlendirmesi en fazla iki saat iginde yapilmalidir ve bu sirada
materyal 37 °C’de muhafaza edilmelidir.

Seminal sivida motilitenin saatlik takibinin yapiimasmin degeri siipheyle
karsgilanmaktadir. Ciinkii spermler in vivo sartlarda seminal siviy1 g¢ok
erkenden terkederek, servikal mukustan gegmekte ve seminal plazma sadece
gegici bir transport ortamu olugturmaktadir. Invitro sartlarda ise seminal sivi
sperm motilitesini negatif yonde etkileyebilmektedir. Ancak uzun siireli

motilite takibi aglutinasyon, enfeksiyon ve sperm fonksiyonu hakkinda bilgi

verebilir.

Motilitenin, 6nemli bir fertilite gostergesi olmasi, bu parametrenin daha
objektif kriterlerle degerlendirilmesini gerekli- kilmaktadir. Bu nedenle
spermlerin  Forward progression dereceleme olarak bilinen kriterlerle
siiflandinimasi1 gerekmektedir. Bu sekilde degerlendirme sonuglarin daha

objektif olmasim sa§lamaktad1r (137, 182).

Spermt  miotilitesinin = Forward  progression  kriterlerine  gore

siniflandiriimasi;

++++ :Tam aktivite; spermler saga sola sapmadan diiz bir hat iizerinde

ve hizli hareket ederler. Kuyruk hareketlerini gérmek zordur.

+++ :Spermler ilerleyici tipte, fakat hizlan daha azdir. Kuyruk

hareketleri goriiliir.

++ :Spermler orta derecede veya zayif hareketlilik g6sterir.

Hareketleri ag1sal yer degistirme veya saga sola sapma seklindedir.
+ :Spermler bulundugu yerde kimildanma hareketi gésterirler.
-- :Spermde hicbir hareket yoktur.

Motilitenin kalitatif derecesi spermlerin gogunlugunun gésterdigi hareket

ozelligi ile ifade edilmektedir ki, normalde bu +3 ve +4 olmahdir. Forward
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progression derecelemede motilite orami, ii¢ ve dort pozitif deger alan

spermlerin toplaminin oram olarak ifade edilir.

Astenozoospermia :Hareket azlifn yada motilite kayb1 olarak
tanimlanabilir. 60 dakika igerisinde likefiye olmus semen 6reginde, +3 ve +4
kategorisinde olan spermlerin % 50 ve altinda veya +4 Kkategorisinden %

25’in altinda (daha az sayida sperm) olmasi durumudur (36).

Oligoastenozoospermia :Sayr azlifi ve motilite kaybi durumlarmnin

birlikte bulunmasidir.

Motilite % 50’den_ az ise \;iabilite boyamas1 (Eosin Y ve Nigrosin)
‘yapilarak, motilite aillginin spermin canhiliim kaybetmesine mi, yoksa gevre
sartlarma m1 (teknik faktorler, enfeksiyon, toksisite vb.) bagli oldugu
aragtinlmalidir (58, 74).

Viabilite (vitalite, canlilik) Boyamas: :

Hareketsiz spermlerin canhi olup olmadiklarimt anlamak igin % 0.5°lik

Eosin-Y (san eosin) ile boyama yapilir.

Olii spermler boyay: tutarlar ve pembe kirmizi renkte boyamirlar. Canl

olanlar ise boyanmazlar. Canli spermler Nigrosin ile boyanabilirler (46).

Bir lam iizerine 15 mikrolitre semen ve 5 mikrolitre eosin yanyana
konularak pipetin ucu ile karigtirilir, Lamel ile kapatilarak mikroskopta X 400

biiyiitme ile hiicrelerin homojen dagildifi en az 10 saha incelenir.

Canli spermler immotil de olsalar, boyay1 tutmamiglardir ve renksiz
goriiniirler. Normalde oram % 5-10 kadar olan 6lii spermler ise boyayi

tuttuklan i¢in kirmizi renkte goriiniirler.

2.6.2.4.MORFOLOJI

Morfoloji degerlendirilirken, sperm boyast kullamlarak spermin
akrozom, nukleus, boyun ve kuyruk kisimlarimin boyanmasi saglanir ve
immersiyon objektifi ile, WHO kriterleri veya Kruger’in Strict kriterleri
kullanilarak spermler degerlendirilir (28, 29, 45, 70, 114, 136).
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Sperm anomalisi ile fertilite arasindaki iligki birgok arastirici tarafindan
gosterilmis olup, WHO’ya gore total spermatozoanin en az % 50’si normal
morfolojiye sahip bulunmalidir (182).

Spermin morfolojik 6zellikleri testis germinal epitelinin fonksiyonel bir
gostergesidir. Morfoloji  degerlendirilmesi motilite ve konsantrasyon
tesbitlerinden daha zordur ve daha fazla tecriibeyi gerektirir. Sonuglar da
subjektif oldugundan laboratuvarlar arasinda farkliliklar gosterebilir (23).

~ Morfolojiyi  degerlendirmek i¢in hazirlanan yayma preparatlann
boyanmasinda g¢esitli yontemler kullamilmaktadir. Yayma ~preparat kan
yaymast gibi hazirlamr. Morfolojik detaylar en iyi Papaniéolaou teknigi ile
boyanmig preparatlarda goriilir (12, 155). Komplike ve zaman alict
oldugundan pek kullanilmamaktadir. Bunun yerine hematoksilen ve Giemsa

boyama yontemleri kullamlabilir (96).

Test Simplets metodu, toluidin blue-pyronine metodu (148) gibi
hematolojik boyama metodlan ile de iyi sonuglar ahnmaktadir. Aynica bazik

fuksin ve kristal viole boyalarn da tavsiye edilebilir.

Boyali preparatin mikroskop altindaki goriiniimii video kamera ile
ekrana yansitilip, mikrometre sistemleri kullamlarak hiicrenin gesitli

kisimlarinin  boyutlan olgiilerek morfolojik inceleme yapilirsa ¢ok daha

saglikli neticeler elde edilebilir.
Normal spermin morfolojik dzellikleri (99):

1-Bag oval, 2-3 mikron eninde, 3-5 mikron boyunda ve diizgiin konturlu
olmahdir. Bagin eni boyunun 1/2 ile 2/3’i kadar olmalidir.

2-Akrozom bagm 1/3’iinden fazlasini (WHO kriteri) veya % 40-70’ini
(Strict kriter) kapsamahdar.

3-Bagta biiytiklagiiniin yansindan fazla sitoplazmik droplet (artik)
olmamalidir.

4-Orta parga, bas genisliginin 1/3’iinden daha dar ve 7-8 mikron boyunda
olmalidur.
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5-Kuyruk, ince, uniform, en az 45 mikron boyunda ve kivrimsiz
olmalidir.

Teratozoospermia :WHO kriterlerine gére normal sekilli sperm
yiizdesinin < % 30’un altinda olmasidir. Kruger’in strict kriterlerine gore ise
bu deger % 4 ve altidir.

Teratoastenozoospermia :Morfolojik bozukluga motilite bozuklugunun

eklenmesidir.

Oligoteratoastenozoospermia :Her ii¢ parametrede de (morfoloji,

motilite, konsantrasyon) anormallik olmasidir.

Tablo 5 :WHO ve Kruger'e goére spermatozoanin morfolojik
degerlendirme kriterlerinin karsilagtinimasi:

WHO Kriterleri (154) Strict Kriterler (101, 102)

*Akrozom basm 1/3’iinden fazla.................. Akrozom bagin %40-70’idir.
*Sitoplazmik droplet bagin %%’sinden az...... Droplet bagin '4’sinden az
*Kuyruk ince, kivrimsiz, 45 pm................... Kuyruk uniform, ince,45 pm

*Ara formlar NORMAL kabul edilir...... .Ara formlar ANORMAL kabul
edilir.

Tabloda gosterilen morfolojik kriterler arasindaki en bariz fark, WHO
kriterlerine gore (125) normal kabul edilen ara formlarin, Kruger’in strict

kriterlerine gore (99) anormal sayilmasidir.

Kruger, sperm konsantrasyonlar1 20 milyon/ml’den fazla ve motiliteleri
% 30’un iizerinde olan 129 hastasinda uyguladigs 180 IVF seansinda sperm
morfolojilerine gore hastalarim1 degerlendirmis, normal morfolojili sperm
oram % 14’den az olan vakalarda fertilizasyon % 37 olmasimna ragmen higbir

hastada gebelik elde edilememistir.
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Normal morfolojili sperm oram1 % 14’iin iizerinde olanlarda fertilizasyon
% 81-91, gebelik ise % 11.4-25.8 oraninda gergeklesmistir.

Kruger’in bagka bir IVF galigmasinda ise fertilizasyon oranlari normal
morfolojili sperm orani % 14’in altinda olanlarda % 49.4, % 14°den fazla
olanlarda ise % 88.3 olarak bulunmustur (97,99).

Kruger’in strict kriterlerine gore normal morfolojili sperm orant % 14’iin
altinda olan hastalarda ovum fertilizasyonu olabilmektedir. Bu noktadan
hareketle normal morfolojili sperm orami % 14’tin altindaki, hastalarin
spermleri tekrar simflandinlmus ve % 4’iin altindaki vakalarda fertilizasyon
olugsmadif: tesbit edilmistir (97). Buna gore % 14°den az normal morfolojili

sperm ihtiva eden semenler iki patterne ayrilmigtir:
lyi prognoz (G pattern) :Normal morfolojili sperm oran1 % 5-14 arasu.
Kotii prognoz (P pattern)  :Oran % 4’den azdir.
Anormal Spermatozoa Formlar: :

A-Akrozom ve basta goriilen bozukluklar :Piriform bag(uzun bas),
yuvarlak bag, makro bag(bityitkk bas), mikro bag(kiigiikk bas), amorf bas,
vakuollii form, ¢emberli bas, irregiiler bas, dar bas, ¢ift bas, abortif form,

anormal boyanan form, ¢an seklinde bas ve nokta bas.

B-Boyun ve orta kisimda goriilen bozukluklar :Sitoplazmik droplet,
kivinlmig, kinlmis, sanlmig, rudimenter, deforme, vakuollii, egri orta
parga.

C-Kuyruk bozukluklan : Kuyruksuz, ¢ift, spiral, uzun , kisa kuyruk.

D-Cift olugumlar :Cift bag tek kuyruk, tek bas ¢ift kuyruk, ¢ift bag cift
kuyruk, tek bas ii¢ kuyruk, diger anomaliler.



Sekil 3 : Anormal sperm formlar ve diger hiicreler (89):
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2.7.MAST HUCRELERI

Mast hiicrelerinin bilinen en belirgin histokimyasal 6zelligi birgok
mediatér madde igeren graniillerinin suda erimesi ve belirli bazik boyalarla
metakromazi gostermesidir. Metakromaziden baghica siilfath glikozamino-

glikanlar sorumludur (64, 161).

Mast hiicrelerinin orijini ve farklilagmalan uzun yillar tarnsilmig ve
birgok degisik fikirler ileri siiriilmiistiir. Bu tarismalarda 6zellikle bazofillerle,
lenfoid dokularla ve mezenkimal hiicrelerle mast hiicreleri arasindaki iliskileri

ileri siiren goriisler genis yer tutmugtur (54, 66).

Ancak giiniimiizde mast hiicreleri prékiirsérlerinin kemik iliginden kan
yoluyla bag dokusuna geldigi, mitotik proliferasyonla ¢ogaldig1 ve dokularda
maturasyonunu tamamladifi goriisit  yaygin olarak kabul gérmektedir.

Maturasyonda interlgkinlerin ve gesitli sitokinlerin rolii vardir (95).

Mast hiicreleri biitin memelilerde yaygin olarak dagilmislardir. Bag
dokusunun oldugu hemen her yerde bulunur. Ozellikle viicudun, deri, solunum

sistemi ve sindirim sistemi gibi dig ortama agik yerlerinde gok sayida izlenir.

Mast hiicrelerinin alt gruplan degisik sekillerde simirlandinhirlarsa da, en
sik kullanilan, mukozal mast hiicreleri (MMH) ve bag dokusu mast hiicreleri
(BDMH) olarak yapilan siiflandirmadir (140).

Bag dokusu mast hiicrelerine tipik veya tip I, mukozal mast hiicrelerine

ise atipik veya tip II mast hiicreleri de denir (15,21, 47, 117).

Mast hiicresi altgruplarmin  graniil igerikleri ve histokimyasal
ozelliklerinin yanistra fonksiyonel karakterleri de farklidir. Mast hiicrelerinin

igerdikleri mediatérler ve bunlarin biyolojik etkileri tablo 6’da 6zetlenmistir
(117).

48/80 bilesigi, antibiyotikler, kas gevseticiler, opioidler, iyodlu
bilesikler, kontrast maddeler, katyonik proteinler, kalsiyum iyonlan,
anaflatoksinler (C3a, C4a, C5a), norohormonlar (ATP, nérotensin, substans
P), fiziksel stimiilasyonlar (sicak, soguk, 151k, basing), mast hiicrelerinden
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mediatér salimmina neden olurlar (107, 117).

Higbir etkiye maruz kalmadan normal mast hiicrelerinde de seyrek

olarak degraniilasyon goriildiigii baz1 aragtirmacilarca ifade edilmigstir (122).

Mast hiicreleri proteolitik enzimleri ile bag dokusunda destritksiyona

neden olurlar. Mast hiicre graniilleri, fibroblastlar tarafindan kollajenaz ve beta

hegzozaminidaz yapimimi uyarabilirler. Kollajen sentezini uyardifi da

bildirilmistir (21).

Tablo 6: Mast hiicre mediatérleri ve biyolojik fonksiyonlan (117):
Mediator Tipik biyolojik etkileri

A-Primer Mediatirler:

Eozinofil kemotaktik faktor......... Eozinofilleri toplayic etki
Notrofil kemotaktik faktor........... Notrofilleri toplayici etki

Prostoglandin iireten faktor.......... PG ve tromboksan iiretici etki
Serotonin.......ccooeeeeercecvernrennenne. Vaskiiler etkiler
Ekzoglikozidazlar......................... Karbonhidrat metabolizmasina etki
Siiperoksidanyonlar....................... Hiicre membranina toksik etki
Kininogenaz.............ceeceeeviervennnne. Histamin benzeri etki

Arilsiilfataz A..........cccocoevieeieinnen. Siilfatlar ve lokotirenlere etki

B-Sekonder Mediatorler:

SRS-A (Lokotiren C,D,E).............. Diiz kas kontraksiyonu, vaskiiler etkiler
Lokotiren B..ooeveeeeeveieeeeeeeeeeeee. Kemotaksis
Tromboksanlar...........cccccevvmevnennen.. Vaskiiler ve trombosit iizerine etki

Trombosit aktive edici faktor........ Vaskiiler ve trombosit iizerine etki

Prostoglandin firetici faktor............ Prostoglandin tiretimi

C-Graniil Matriks Mediatorleri:

Proteoglikanlar (Heparin)................ Antikoagiilan ve antikompleman etki
Proteazlar (tripsin, kimotripsin)........ Protein yikilmasi

...................................... Vaskiiler tonus. permeabilite, kemotaksis, vd.



Stiperoksid dismutaz......................... Siiperoksidlerin inaktivasyonu
Anaflaksinin inflamatér faktorii.......Gecikmis allerjik reaksiyon olugumu
Aril siilfataz B....................... Siilfatlarin hidrolizi, 16kotirenierin metabolizesi

Mast hiicrelerinden salinan mediatorler dakikalar iginde klasik allerjik
reaksiyona neden olabilirler. Diiz kas kontraksiyonu, vaskiiler gegirgenlik, yiiz

kizarmasi, hipotanstyon, iirtiker, distress ve diger kasinti semptomlan bunlar
arasinda sayilabilir (53).

Ge¢ faz reaksiyonlart ise 2-8 saati takiben eozinofil ve notrofil
infiltrasyonu, fibrin birikimi ve bir-iki giin sonra gorillen mononiikleer

infiltrasyon ile olusan doku yikimidir (21, 71, 86, 117, 158).

Mast hiicrelerinin degisik dokularda farkli &zelliklere sahip oldugu
bilinmektedir. Ancak bu farklilifin nasil ve ni¢in oldugu tam olarak anlagilmig
degildir. iltihabi olaylar ve tiimérler etrafinda mast hiicrelerinin sayica artmasi

viicudun savunma sisteminde rolleri oldugunu gostermektedir (117, 149, 162).

Mast hiicrelerinin rol aldiklan bildirilen fizyopatolojik olaylar arasinda;
iltihabi olaylar (5, 9, 15, 76, 85, 107), asin duyarhlik reaksiyonlan (21,86),
fibroz doku artist ve skarlar (9), romatizmal hastaliklar ve osteoporoz (21,
158), periferik noropati ve nérofibromlar, interstisyel akcier hastaliklarn,
hipoksi ve hipertansiyon (117, 144), deride iirtiker, Behget hastalif,
sk]erodeﬁna ve epidermoid kanser (19, 130), immiinite bozukluklar, ﬂ
barsaklarda ¢oliak hastaligi, Crohn hastaligi, kolitis iilseroza ve diger tiiméral
olaylar ile nematod infestasyonlan sayilabilir (10). Bu vakalarda mast hiicre

sayisinda artig oldugu bildirilmisgtir,

Ik defa 1981°de Maseki ve arkadaglan infertil erkeklerin testisinde

mastositozis (mast hiicre sayisinda artma) oldugunu rapor etmislerdir (2).

Daha sonralan erkek infertilitesi ile mast hiicresi iligkisine dikkat ¢eken
¢aligmalar yaymlanmig ise de erkek infertilitesinde mast hiicrelerinin gergek

rolii tam olarak anlagilamamugtir (47, 73, 128, 183).
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3. MATERYAL VE METOD

Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Histoloji-Embriyoloji Anabilim Dali
Laboratuvarina, Nisan 1997-Mart 1998 tarihleri arasinda infertilite nedeniyle,
" Uroloji ve Kadin-Dogum poliklinikleri ile Konya yéresi ve gevresindeki saghk
kuruluglarindan, semen analizleri amaciyla refere edilen 400 hasta, ¢aligma

kapsamina alindi.

Semen 6rnekleri 3 veya 4 giinliik bir cinsel perhizi takiben steril bir kaba
temiz bir sekilde alindi. Tiim semen omekleri, likeifikasyondan hemen sonra

degerlendirildi.

Konsantrasyon, motilite, morfometrik analiz ve mast hiicresi

degerlendirmeleri ¢aligildu.
KONSANTRASYON :

Sperm konsantrasyonunu (1 mililitrede bulunan sperm sayisi)
degerlendirmek amaciyla, sperm saymmu igin ozel iiretilmis olan ve semenin

diliie edilmeden incelenmesine olanak veren Makler sayim kamarast
kullamldi.

Ikili optik cam sistemi esasina gére kullanilan ve Prof. Dr. Amnon
Makler tarafindan geligtirilen Makler sperm sayma kamarasinda, odacik
derinligi 10 pum olup, iist camn iizerinde 0.1x0.1 mm’lik, 100 kareden olusan

bir 1zgara bulunmakta ve direkt olarak motil spermler sayilabilmekte idi.

Bir damla likefiye semen, viicut 1sisinda muhafaza edilen Makler sperm

sayma kamerasinin merkezine damlatilip iizerine kapak cami1 kapatildi.

Semen Ornekleri, fikse edilmeden ve boyanmadan, X 20 biiyiitmeli

mikroskop objektifi ile (X 200 biiyiitme), 1zgara iizerinde 100 adet kareden
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herhangi bir hat iizerindeki 10 adet kare iginde bulunan spermler sayilarak,

mililitrede milyon adet sperm sayisi olarak hesaplandi.

Olympus PM 10-AD aragtrma mikroskobu ile degerlendirmesi yapilan
olgular, sperm sayis1 20 x 10° /ml ve daha fazla ise normozoospermia,
20 x 10° /ml’den az ise oligozoospermia, sperm goézlenmemekte ise

azoospermia olarak kabul edildi.

Azospermik vakalarda (hi¢ sperm gorilmemesi durumunda) semen 1500
rpm’de 10 dakika santrifij edildi ve tekrar incelenerek azoospermia’ olup

olmadigina karar verildi.

MOTILITE:

Makler sperm sayma kamarasinda normozoospermik vakalarda bir hat
iizerindeki (toplam 10 kare), oligozoospermik vakalarda en az iki hat (20 kare)
iizerindeki spermler, X 20 mikroskop objektifi ile sayilarak motilite 6zellikleri
degerlendirildi ve ayn ayn sayilip %’si bulundu.

Sperm motilitesi asagidaki kriterlere gére simiflandirilds;

++++ :Spermler tam hareketlidir. Hizli ve diiz bir hat iizerinde en az i

kare saga sola sapmadan ilerleyici hareket ederler.

+++ :Spermler daha yavag, saga sola sapma gostererek, yalpalayarak

ilerleyici hareket ederler. Kuyruk hareketleri bariz goriiliir.

++ :Spermler oldugu yerde, kuyruk ve bas hareketi gosterirler.
Ilerleyici hareket gdstermezler.

+ : Spermler higbir hareket gostermezler.
Normal progresif (ilerleyici) hareketli sperm orami (+4 ve +3 motilite)

< % 50 ise astenozoospermia olarak degerlendirildi. Hizli, dizgin ve

dogrusal ilerleyici hareket gosteren spermlerin orani, progresif ilerleyici
motilite olarak kabul edildi.
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MORFOMETRIK ANALIZ:

Morfolojik analiz igin 6nceden boyanmis ve kullanima hazir lamlar
(Testsimplets Art. Nr./Cat. No./Ref. 191574) kullanld.

Spermlerin mikroskobik olarak morfometrik degerlendirilmesi Kruger’in
strict kriterlerine gére ve X 1000 biiyiitmede yapildi. Preparatlar, énceden
boyanmis ve kullanima hazir, kisa siirede netice veren ve sperm hiicreleri ile
birlikte epitel ve kan hiicrelerini de boyayabilen Testsimplets lamlar iizerine

taze semen damlatilarak hazirlanda.

Ozel kaseti iginde ve oda 1sisinda saklanan Testsimplets lamlar, her
kullammda tek tek alnarak, iizerine dispenser yardimiyla 10 mikrolitre
likefiye taze semen damlatildi. Homojen dagihm saglanarak iizerine lamel
kapatild: ve etiketlendi. Oda 1sisinda 15 dakika boyanma siiresi beklendi.
Immersiyon objektifinde (X 1000 ’de) 200 sperm degerlendirmeye tabi
tutularak ortalamalan alind1 ve yiizde hesaplamalan yapildi.

Kruger’in strick kriterlerine gore 6zel histokimyasal boyama teknigiyle
yapilan morfometrik analizde, sperm morfolojisi kesin kriterleri olan,
akrozom/bag oram1 % 40-70, ortalama bag uzuniugu 4-6 pum ve konturlan
diizgiin, orta par¢a (mid-piece) uzunlugu 7.5-9 um, boyun ve orta pargasinda
sitoplazmik droplet (artik) ve benzeri bir anomalisi bulunmayan, ortalama
kuyruk uzunlufu ise 40-45 pm arasinda olan diizgiin sperm

konturu gozlendiginde, NORMAL morfolojiye sahip spermatozoa olarak
degerlendirildi.

Bu simflamanin digindaki bozuk ve ara form spermler ANORMAL
morfolojiye sahip spermatozoa olarak kabul edildi.

Kruger’in strick kriterlerine gére mofometrik analizleri yapilan olgularin
fertilite indeksi ii¢ grupta degerlendirdi: Infertil (anormal), subfertil
(subnormal) ve fertil (normal) grup. Normal morfolojiye sahip spermatozoa

oran1 % 0-4 olan olgular teratozoospermia olarak adlandirlda.
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MAST HUCRESI:

Mast hiicrelerini degerlendirmek amaciyla, 400 hastamin 6’sar adet

semen yaymasi (froti) hazirlandi.

Havada kurutularak tesbit edilen yayma preparatlar % 1 Toluidin Blue
(pH:4) boyast ile boyandi, etiketlendi ve immersiyon objektifinde
degerlendirildi.

Preparatlardan herhangi birinde mast hiicresi gorillen vakalar mast(+)
olarak kabul edildi. '

Mikroskobik semen analizi degerlendirmeleri i¢in Histoloji-Emriyolojt
Anabilim Dali’nda bulunan Olympus PM 10-AD foto-makine atagsmanh
aragtirma mikroskobu kullanildi.

ISTATISTIKSEL ANALIZ:

Caligmalann istatistiksel analizi, bilgisayar ortaminda istatistik

uygulamalan programi olan ‘SPSS for windows 6.0’ programinda yapildi.

Tanimlayic1 istatistik olarak verilerin olglim bigimine gore toplam,
yiizde, ortanca (medyan), minimum-maksimum ya da ortalama = standart

sapma kullamldi.

Gruplar arasi1 kargilagtrmalarda Student’s t testi, ki-kare testi ve tek
yonlit varyans analizi (ANOVA) uygulandi. ANOVA uygulanan durumlarda
farklarin anlamh olmasi halinde ¢oklu karsilastirmalar igin Post hoc testi
olarak Tukey HSD testi yapildu.

Anlamlilik diizeyi olarak P=0.05 alind:.
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4 BULGULAR

Calisma kapsamma 400 olgu alindi. Bu olgular Gallardo ve
arkadaglarimin 1996’da ¢aligtiklan gibi dekadlar halinde (10°ar yillik) yag
gruplanna ayrlarak istatistiksel olarak degerlendirildi. .

Olgular dért grup olarak yas gruplarina aynildiginda, 20 yas ve altinda 14
(% 3.5), 21-30 yas grubunda 244 (% 61.0), 31-40 yasta 128 (% 32.0), 41 ve
tizeri yas grubunda ise 14 (% 3.5) hastanin yer almakta oldugu gériildii.

400 hastanin 25 adedi (%6.25) azoospermia yani hi¢ sperm gézlenmeyen
vaka, geri kalan 375 adedi (% 93.75) ise sperm g6zlenen vakalardi (Resim 1).
Sperm goézlenen vakalarin 133 tanesi (% 33.2) oligozoospermik, 242 tanesi
(% 60.5) normozoospermik sperm 6zelliginde idi.

Toluidin Blue ile hazirlanan 400 olgunun semen yaymalanndan say1 ve
ozelliklerine bakilmaksizin toplam 86 (% 21.5) olguda semende mast
hiicresine rastlandi (Resim 3). 20 yas ve altindaki yas grubunda 1 adet, 21-30

yasta 42 adet, 31-40 yasta 37, 41 yas ve iizerinde ise 6 olguda mast hiicresi
goriildii (Tablo 7). "

375 olgu motilite (hareketlilik) agisindan degerlendirildiginde, ilerleyici
motilite oran1 yani 4+ ve 3+ motil sperm toplami % 50 ve daha yiiksek olan
olgularin (normal ilerleyici motilite) adedi 221 (% 58.9) olarak bulundu.
Hareketli sperm orami yani 4+ ve 3+ motil sperm oran1 % 50°den daha diisiik
olan astenozoospermia 6zelliinde motiliteye sahip olgularin adedi ise 154
(% 41.1) idi.

Mofometrik analizleri testsimplets lamlar ile (Resim 2) yapilan 375
olgunun fertilite indeks degerlendirmesine gore, infertil (anormal), subfertil
(subnormal) ve fertil (normal) olmak iizere ii¢ grupta toplandi.
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Tablo 7:Yas gruplarina gore olgulann sayisal dagilimi

(n=400):
SPERMATOZOA MAST HUCRESI TOPLAM
YAS
GRUBU
Gorillen % |Azospr. %  [Mast () % [Mast (+) % %
20veAln |12 32 |2 80 113 41 |1 12 {14 35
21-30 232 619 (12 480 (202 644 {42 488 [244 610
31-40 118 315 |10 400 o1 290 |37 430 (128 32.0
41 ve Uzeri |13 34 1 40 |8 25 |6 70 {14 35
TOPLAM |375 1000 |25 100.0 {314 100.0 {86  100.0 {400 100.0

Infertil kabul edilen ve normal morfolojili sperm oram1 % 0-4 olan

anormal grupta 30 (% 8.0) hasta yer ald1.

% 14 ve iizerinde normal morfolojili sperm Bulunan ve fertil kabul edilen

normal grupta ise 171 (% 45.6) hasta yer aldi.

Anormal (infertil) ve normal (fertil) kabul edilen gruplar arasindaki

%?5-13 oraninda normal morfolojili sperm orani bulunan hastalar ise, diigiik

fertilizasyon ozelligi gosterdiginden subnormal (subfertil) grup olarak
degerlendirildi ve ¢alismada 174 (% 46.4) hasta bu grupta yer ald:1 (Tablo 8).

Caligmaya katilan hastalarin yas gruplarina gore ortalama olarak

konsantrasyon ozellikleri, morfolojik agidan normal ve anormal yapida olan

sperm yiizdeleri Tablo 9°da verilmisgtir.
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Tablo 8:Konsantrasyon, motilite ve morfoloji 6zelliklerine gore

olgu sayilar:
Parametre (Degisken) Yizde
Olgu Sayisi
Azoospermia 25 6.2
Konsantrasyon ’ ' :
(Sperm Say1s1 ) .
p Oligozoospermia 133 33.2
(x10°/ml)
(n=400)
Normozoospermia 242 60.5
Tlerleyici Normal 1}§rleyici
Hareketlilik Motilite 221 58.9
(4+ ve 3+ (4 +3 > %50)
Motilite) Astenozoospermia v, ALl
(n=375) (4+3 < %50) :
% 0-4
Normal 30 8.0
Anormal
Morfolojili
%5-13
Sperm 174 46.4
Subnormal _
(n=375) -
%14 Ve Uzer
171 45.6
Normal

375 olgunun ortalama sperm say1s1 (konsantrasyon) 36.7 £ 30.8 x 10° /ml
olarak bulundu. Biitiin olgularin Kruger’in strick kriterlerine gore yapilan
morfometrik analizlerinde spermlerin ortalama % 13.4 * 7.4’iiniin normal
yapida oldugu, % 86.4 £ 7.4’iniin ise normal morfolojik yapida olmadig:
(anormal) tesbit edildi (Tablo 9).

Buna gore hastamn yag ile konsantrasyon ve anormal sperm oranlar
arasinda bir iligki anlamli bulunmadi ( P >0.05).
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Tablo 9:Yag gruplarnina gére konsantrasyon, anormal ve normal
morfolojili sperm 6zelliklerine iliskin ortalama

degerler (n=375):

Konsantrasyon
YAS Anormal Sperm | Normal Sperm
. (Spern61 Sayst, Yiizdesi Yiizdesi

GRUBU x10° /ml)

20 ve Alt1 40.0 85.0 15.0
21-30 37.2 86.3 14.8
31-40 35.6 87.0 13.0

41 ve Uzeri 333 88.0 12.0
ORTALAMA 36.7 86.4 13.4
30.8 7.4 7.4

Standart Sapma
Minimum 0.1 48.0 0.0
Medyan 29.0 87.0 13.0
. Maksimum 150.0 100.0 52.0

Yas gruplarina gére hasta spermleri motilite (hareketlilik) agisindan
degerlendirildi.

375 olguda ortalama genel motilite degerlendirmesinde, 4+ motilite
(hizhi hareket) % 16.4 = 13.5, 3+ motilite (orta hizh ilerleyici hareket)
% 32.2 + 15.9, 2+ motilite (ilerleyici olmayan yerinde hareket) % 18.5 =+
11.7, hig hareket gézlenmeyen 1+ motilite (hareketsiz) ortalamasi ise % 32.6
+ 24.3 olarak bulundu.

64



Tablo 10:Yas gruplarma gére spermlerin motilite (hareketlilik)

ozelliklerine iligkin ortalama degerler

(n=375):
% % %Yerinde %
Hizh Orta Hizli Hareketli Hareketsiz
YAS$ GRUBU (4+ Motil) | (3+Motil) | 2+ Moti) | (1+Motil)
20 ve Alta 23.0 35.0 19.0 23.0
21-30 17.7 33.6 ~ 18.0 31.0
31-40 15.5 30.0 20.5 33.9
41 ve Uzeri 11.0 24.0 23.0 42.0
Minimum 0.0 0.0 0.0 0.0
Medyan 15.0 35.0 15.0 25.0
Maksimum 60.0 80.0 65.0 100.0
ORTALAMA
164+135 |[322+159 | 185+£11.7 | 32.6+243
+ S.Sapma

20 yag ve altinda, motilite agisindan sperm yiizde ortalamalann 23.0,
35.0, 19.0 ve 23.0 iken, 41 yas ve iizerinde, 4-1+ motilite 11.0, 24.0, 23.0,
42.0 olarak bulundu (Tablo 10).

Buna gore yas ile ilerleyici hareket gosteren motil sperm (4+ ve 3+
motilite > %50) oranlan arasinda zayif fakat anlaml bir negatif iliski saptand:
(r=-0.19, P=0.001).

KONSANTRASYON (Sperm Sayisi X 10¢ /ml):

Olgular normozoospermia, oligozoospermia ve azoospermia olarak ele

alind1.
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Tablo 11:Normozoospermik (sperm sayis1 = 20x10° /ml) olgulara ait
sperm Ozelliklerine iligkin degerler

(n=242):
Parametre (Degisken) . ) Ortalama
Minimum | Medyan |Maksimum
+ Standart Sapma_-|
16.0 28.0 59.0 29.0t54
Yas (y1il)
Konsantrasyon :
(x10%/ml) 20.0 46.0 150.0 5231277
. 0.0 20.0 60.0 193 +13.0
4+ Motilite
=
3 . 0.0 35.0 70.0 3491140
= 3+ Motilite
s
b, . 0.0 15.0 60.0 18.3 £9.75
~ 2+ Motilite
. 0.0 20.0 100.0 273+£19.7
1+ Motilite
= e i 0.0 14.5 52.0 15.0+£7.7
__g Sperm %
‘g :
= | ANORMAL | 4 85.0 100.0 848478
Sperm %

Azozoospermia olgularinda sperm bulunmadig i¢in dogal olarak sperm
degerlendirmesi yapilamazken, mast hiicresine de rastlanmadi. Bu grubun

yas ortalamasi ise 29.2 + 6.3 idi.

Normozoospermik (sperm sayisi 20 x 10° /ml ve iizeri) olgularda yas,
konsantrasyon, motilite ve - morfolojik ortalama degerleri ilgili tabloda

gosterilmigtir (Tablo 11).
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Tablo 12:Oligozoospermik (sperm sayisi < 20x10° /ml) olgulara ait
sperm Ozelliklerine iligkin degerler

(n=133):
Parametre (Degisken) . ) Ortalama
Minimum | Medyan | Maksimum
+ Standart Sapma
18.0 29.0 55.0 302+£5.7
Yas (y1l)
Konsantrasyon .
(x10%/ml) 0.1 8.0 18.0 84159
. 0.0 5.0 450 11.3+129
4+ Motilite
=
3 . 0.0 30.0 80.0 27.2+18.0
= 3+ Motilite
=
. i 0.0 15.0 65.0 189+ 14.6
S 2+ Motilite
. 0.0 35.0 100.0 42.1+287
1+ Motilite
[ 1.0 9.0 30.0 103 £5.7
‘S| Sperm %
£
= | ANORMAL 70.0 91.0 99.0 89.5+5.7
Sperm %

Yas ortalamasi normozoospermik olgularda 29.0

t 5.4, oligozoo-

spermik olgularda ise 30.2 + 5.7 ; progresif (ilerleyici) motilite (4+ ve 3+)

ortalamas1 normozoospermik olgularda % 54.2 + 24.0 ve oligozoospermik

olgularda % 38.6 +£27.9 idi.

Normozoospermik olgularda 4+ motil sperm oram 19.3 + 13.0, 1+

motilite (immotil) oram

oranlar 11.3+12.9ve 42.1+28.7 bulundu (Tablo 11,12).

27.3 £ 19.7 iken, oligozoospermik olgularda bu
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Tablo 13:Konsantrasyon (sperm sayis1, x10° /ml) 6zelliklerine gore
ortalama sperm verilerinin kargilastiriimasi

(n=375):
Parametre Normozoospermik | Oligozoospermik | Istatistiksel P
(Degisken) Olgular Olgular Test Degeri
290+54 30.2+5.7 T=1.90 P>0.05
YAS (y1l) :
Konsantrasyon 523 +27.7 84+59 - -
(x10%/ml)
llerleyici
o 542+24.0 38.6+279 t=4.72 P=0.000
MOTILITE
ANORMAL 848+77 89.5+5.7
Sperm Orani
T=6.16 P=0.000
NORMAL 150+ 7.7 10.3£5.7
Sperm Orani
MAST Hiucresi 49/242 . 37/133 ,
Gorilme x=2.37 P>0.05
Orani(Mast +) (% 20.2) (% 27.8)

Buna gore sperm sayisi arttikga motilitenin de artmakta oldufu
belirlendi (= 0.31, P=0.000).

Morfolojik  degerlendirmede ise, normozoospermik  olgularda
15.0 + 7.7 olan normal morfolojili sperm oram, oligozoospermik olgularda

10.3 £5.7 idi. Artig istatistiksel olarak anlamli bulundu (t=6.16, P=0.000).
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Fertilite indeks degerlendirmesine goére normozoospermik olgulann
genellikle fertil (normal) grupta, oligozoospermik olgulann ise genellikie
subfertil (subnormal) grupta bulundugu goriildi.

Mast hiicresi analizlerinde 242 normozoospermik olgunun 49’unda
(% 20.2) mast hiicresi gorilliirken, diger gruptaki 133 olgunun 37’sinde
(% 27.8) mast hiicresi goriildii (Tablo 13).

MOTILITE (Hareketlilik):

Calhigmaya katilan ve semeninde sperm gézlenen 375 hastada normal
ilerleyici motiliteye sahip (ilerleyici hareket 2 % 50) vakalarin sayis1 221
(% 58.9) idi (Tablo 14).

Normal ilerleyici motiliteye (4+ ve 3+ motilite) sahip spermlerin oram
< % 50 olan (astenozoospermia) vaka sayis1 ise 154 (% 41.1) kisi olarak
bulundu (Tablo 15).

Yas ortalamasi ilerleyici motiliteye sahip (= % 50) olgularda 28.7 +5.2,
astenozoospermik (4+3 < %50) olgularda 30.6 + 5.9 idi (= -3.26, P=0.000).

Buna gore yas arttikc¢a, olgularda progresif ilerleyici motilite 6zelligi
azalmaktadir (= 0.19, P=0.000).

Konsantrasyon ortalamalart motil olgularda 42.7 + 31.5 ve asteno-

zoospermik olgularda 28.2 + 27.7 x10%ml olup, moﬁliiesi normal olgularda
konsantrasyon yiiksek bulundu.

Konsantrasyonun yiiksek olmasi istatistiksel olarak anlamh idi ( t=4.72
P=10.000 ).

Hareketlilik oranlarnt (% motilite) motil olgularda ortalama % 25.1,
42.1, 14.9, 17.6 iken, astenozoospermik olgularda bu oran sirastyla % 4.1,
17.9,23.7 ve 54.1 olarak tesbit edildi. (Tablo 14, 15).

Normal morfolojili sperm oram, motil olgularda ortalama 15.6 = 7.5

iken, astenozoospermik olgularda 10.1 % 6.0 bulundu. Aradaki fark
istatistiksel olarak olduk¢a anlamli bulundu (t= 7.67, P=0.000).
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Tablo 14:Normal ilerleyici motiliteye sahip (4+ ve 3+ motilite 2%50)

olgularin sperm 6zelliklerine iligkin degerler

(n=221):
Parametre (Degisken) o i Ortalama
Minimum | Medyan | Maksimum
+ Standart Sapma
16.0 28.0 59.0 28.7+£52
Yas (y1l)
Konsantrasyon
(x10%/ml) 0.1 34.0 150.0 42.7+31.5
. 0.0 25.0 60.0 2511103
4+ Motilite
=
— B 20.0 40.0 80.0 421495
= 3+ Motilite
s
. . 0.0 15.0 40.0 149+6.9
=N 2+ Motilite
i 0.0 20.0 50.0 176 £85
1+ Motilite
=, P et 0.0 16.0 52.0 15675
©'| Sperm %
g
= Aé\IORM:kL 48.0 84.0 100.0 842175
perm %

Nommal ilerleyici motiliteye sahip olgularla 24 / 221 adet mast hiicresi

bulunurken, astenozoospermik olgularda 62 / 154 adet mast hiicresine

rastlandi (Tablo 16).

Astenozoospermik olgularda mast hiicresi goérillme oram (% 40.2),

normal motiliteye sahip olgularda mast hiicresi goriilme oranndan (% 10.8)
daha yitksekti (x’=41.91, P=0.000).
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Tablo 15: Astenozoospermia (4+ ve 3+ motilite <%50) olgulannin
sperm 6zelliklerine iligkin degerler

(n=154):
Parametre (Degisken) o ) Ortalama
Minimum | Medyan | Maksimum
+ Standart Sapma
18.0 30.0 55.0 306 £59
Yas (yil)
Konsantrasyon . :
(x10%/ml) 0.1 20.0 120.0 28.2+278
- 0.0 0.0 20.0 41+56
4+ Motilite
-
3 » 0.0 20.0 40.0 179+ 120
= 3+ Motilite
=
N 0.0 22.0 65.0 23.7+ 1438
~ 2+ Motilite
0.0 50.0 100.0 54.1+234
1+ Motilite
AR do 1.0 9.0 30.0 10.1 £6.0
‘| Sperm %
2
§ .
ANORMAL | 91.0 99.0 89.7 6.1
Sperm %
MORFOMETRIK ANALIZ:

Olgulann tiimiiniin anormal sperm yiizde ortalamas1 86.4 = 7.4,

normal morfolojili sperm yiizde ortalamasi ise 13.4 + 7.4 idi.

Ortalama konsantrasyon, normal morfolojili (fertil grup) olgularda
47.5 =£33.5, subfertil olgularda 29.5 £ 25.7, anormal morfolojili (infertil
grup) olgularda ise 17.8 + 18.1 x10° /ml olarak bulundu.
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Tablo 16: Normal ilerleyici (progresif) motiliteye sahip olgularla
astenozoospermik olgularin ortalama sperm &zelliklerinin kargilagtiriimasi

(n=375):
(Degisken) (4+ ve 3+ >%50) | (4F ve 3+ <%50) Test Degeri
(n=221) (n=154)
YAS (y1l) 28752 30659 t=326 | P=0.001
Konsantrasyon 427 +31.5 282 +277 1t=4.72 P=0.000
(x10%ml)
Ilerleyici 674+11.1 220+ 146
MOTILITE
ANORMAL 842+75 89.7+6.1 t=7.67 P=0.000
Sperm Oram
NORMAL 156175 10.1+6.0 t=7.67 P=0.000
Sperm Orani
MAS.T ff”"’es‘ 24 /221 62 /154 ,
orutme x’=41.91 | P=0.000
Orani(Mast +} (%10.8) (% 40.2)

Normal morfolojiye ait sperm oranlarina gore infertil, subfertil ve fertil
gruplann yas, konsantrasyon, % motilite ortalamalan1 ile mast hiicresi
goriilme oranlan Tablo 17, 18 ve 19°da verilmistir.

Sézkonusu gruplar arasinda yag ortalamasi agisindan anlamli bir fark
bulunamadi (F=1.75, P>0.05).
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Tablo 17:Normal morfolojiye sahip sperm orani1 %0-4 olan
(teratozoospermia) infertil olgulara ait sperm 6zellikleri

(n=30):
Parametre (Degisken) . i Ortalama
Minimum | Medyan | Maksimum
+ Standart Sapma
23.0 29.0 55.0 30.8£6.6
Yas (y1l)
Konsantrasyon 5 .
(x106/m1) 0.2 12.0 72.0 17.8 £ 18.1
B 0.0 0.0 30.0 46+177
4+ Motilite
=
) » 0.0 15.0 80.0 205+£218
= 3+ Motilite
=
o . 0.0 17.5 60.0 19.1£17.0
S 2+ Motilite
. 10.0 45.0 100.0 55.6£323
1+ Motilite
i NORM‘%L 0.0 3.0 4.0 26+12
‘S| Sperm %
2
3
ANORM?‘L 96.0 97.0 100.0 973x12
Sperm %

Normal morfolojiye sahip sperm oram farkli olan bu ii¢ grubun, sperm
konsantrasyon ortalamalarinda da istatistiksel olarak anlamh fark bulundu
(F=23.33, P=0.000).

Farkhiligin kaynag aragtinldifinda (Tukey HSD Testi) normal (fertil)
grubun hem anormal hem de subnormal gruptan daha yiiksek ortalamaya
sahip oldugu belirlendi (P<0.05). Ayrica subnormal grubun konsantrasyon
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Tablo 18: Normal morfolojiye sahip sperm oran1 %5-13 olan subfertil
olgulara ait sperm 6zellikleri

(n=174):
Parametre (Degisken) ) ) Ortalama
Minimum | Medyan | Maksimum
=+ Standart S.
16.0 29.0 45.0 29.7+54
Yas (yil) ‘
Konsantrasyon '
i 0.0 10.0 45.0 126 +11.9
4+ Motilite
=
3 . 0.0 30.0 60.0 289+ 15.0
= 3+ Motilite
s
. . 0.0 20.0 65.0 199+11.3
X 2+ Motilite
. 0.0 30.0 100.0 3841243
1+ Motilite
AN 5.0 9.0 13.0 9.1+2.4
‘S | Sperm Orani
2
=
ANORMAL o, 91.0 95.0 90.6 + 2.6
Sperm Oran

ortalamasimin anormal gruptan yiiksek goriilmesi istatistiksel olarak anlamh
bulunmad: (P>0.05).

Normal morfolojili sperm orami ile konsantrasyon arasinda pozitif iligki
bulunurken morfolojik yapilar1 anormal olan olgularin sperm sayis1 da diisiik
bulunmakta idi.
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Tablo 19: Normal morfolojiye sahip sperm oram1 %14 ve {izeri olan
fertil olgulara ait sperm 6zellikleri

(n=171):
. ) . Ortalama
Parametre (Degisken) Minimum | Medyan | Maksimum
+ Standart S.
17.0 28.0 59.0 29.0+55
Yas (y1l) ,
Konsantrasyon' ‘ )
(x10%/ml) 0.2 38.0 150.0 47.5+335
B 0.0 25.0 60.0 22.4+13.1
4+ Motilite
=
= N 0.0 40.0 70.0 37.6+13.6
= 3+ Motilite
s
- . 0.0 15.0 60.0 17.0+10.8
S 2+ Motilite
B 0.0 20.0 100.0 22.6+17.0
1+ Motilite
- A e 140 18.0 52.0 19.6 £6.2
=) Sperm %
2
g -
ANORMAL | 45 82.0 86.0 80.3 £ 6.2
Sperm %

Progresif (ilerleyici) motilite oranmi, morfolojik olarak anormal
(infertil) grupta 25.1 % 26.1, subnormal (subfertil) grupta 41.8 + 24.0,
normal (fertil) grupta ise 60.1 £ 21.7 bulundu.

Motilitenin normal olma oram ile, normal morfolojiye sahip sperm

oram arasinda orta derecede pozitif iliski saptandi (= 0.44, P=0.000).
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ortalama sperm 6zelliklerinin karsilagtinlmasi

(n=375):

Tablo 20:Kruger’in strick kriterlerine gére normal morfolojiye sahip
sperm oram %0-4, %5-13 ve %14 ve iizerinde olan olgularin

Normal Morfolojiye Sahip Sperm Oram

, Istatistiksel
Parametre Test p
(Degisken) %0-4 %35-13 %14 ve lizeri Degeri
v 30.8+6.6 29.7+54 29055 F=1.75 P>0.001
Yas (y1l)
(x10%ml)
Progresif Ilerleyici
MOTILITE 25.1+26.1 418 +240 60.1+21.7 F=44.55 | P=0.000
(4+ ve 3+)
ANORMAL 9733+12 90.6+26 803 +6.2 - -
Sperm Oram
NORMAL 26+12 91+24 19.6 +6.2 - --
Sperm Oram
MAST Hiicresi 7/30 51/174 28 /171 )
Goriilme Oram o % =8.28 P=0.017
(Mast +) (% 23.3) (% 29.3) (%16.3)

Ug grubun motil sperm oranlannin ortalamalar1 karsilastinldiginda,

konsantrasyon ortalamalarimin aksine, ii¢ ortalamanin da birbirinden farkh
oldugu saptand1 (F=44.55, P=0.000).

Infertil, subfertil ve fertil gruplarda sirastyla mast hiicresi gériilen olgu
sasy1st 7 (% 23.3), 51 (% 29.3), 28 (% 16.3) olarak bulundu. Mast hiicresi

bulunma oram ile normal morfolojili yap: arasinda, normal morfololik yapi ile
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Tablo 21:Mast hiicresine rastlanmayan olgularin sperm
ozelliklerine iligkin degerler

(n=289):
Parametre (Degisken) . ) Ortalama
Minimum | Medyan | Maksimum
+ S. Sapma
16.0 28.0 45.0 288+5.0
Yas (nil) , .
Konsantrasyon : '
(x10%/ml) 0.1 31.0 150. 37.9+30.9
. 0.0 20.0 60.0 189+ 135
4+ Motilite
=
= B 0.0 330 80.0 342+159
= 3+ Motilite
s
N . 0.0 15.0 60.0 175115
N 2+ Motilite
. 0.0 20.0 100.0 29.1£236
1+ Motilite
5 | RonMAr 0.0 13.0 52.0 13.8£7.6
3 perm %
<
]
= | ANORMAL | 44, 96.0 100.0 86.0 7.6
Sperm %
MAST Hiicresi _
0.0 0.0 0.0 0.0
(Mast +)

konsantrasyon (sperm sayist) ve motilite (hareketlilik) arasinda oldugu gibi,
pozitif bir iligki saptanmadi. Ancak fertil grupta mast hiicresi gériilme oram

infertil ve subfertil gruba gore anlamh derecede diisiik bulundu (3’=8.28,
P=0.017).

MAST HUCRESI:
Mast hiicresi gorillen ve gorilmeyen olgularin sperm 6zellikleri
degerlendirildi (Tablo 21, 22).
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Tablo 22:Mast hiicresi gézlenen (mast +) olgularin sperm

ozelliklerine iligkin degerler

(n=86):
Parametre (Degisken) . ) Ortalama. ..
Minimum | Medyan | Maksimum
+ Standart S..
20.0 30.0 59.0 31.6+6.7 -
Yas (y11)
-Konsantrasyon . '
(xlOG/ml) 0.1.0 23.0 120.0 32.8+30.2
B 0.0 5.0 30.0 83+99
4+ Motilite
=
3 . 0.0 25.0 60.0 255+ 144
= 3+ Motilite
s
h . 0.0 20.0 65.0 220+11.8
=~ 2+ Motilite
. 0.0 40.0 100.0 441 £23.2
1+ Motilite
‘5 NSORM’fL 2.0 100 | 340 11.8+6.5
;g perm %
]
= AgIORMfL 66.0 90.0 98.0 88.0+6.6
perm % -
MAST Hiicresi
Adedi (Mast +) - - - 86/86

Mast hiicresine rastlanan (mast +) olgularin adedi 86 (% 21.5) olup, yas
ortalamalann 31.6 + 6.7, konsantrasyon 32.8 + 302 x 10° /ml, normal

morfolojili sperm oram1 11.8 £ 6.5 bulundu.

Mast gozlenen olgularin g6zlenmeyen olgulara gore yaslan daha
yitksek (t= 3.57, P=0.001); konsantrasyonlan daha diigiik idi ( P>0.05).
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Tablo 23:Mast hiicresi gozlenen ve gozlenmeyen olgulann ortalama

sperm ozelliklerinin karsilastinimas:

(n=375):
MAST HUCRESI
. Istatistiksel P
Parametre (Degisken) | Gozlenmeyen | Gozlenen Olgular Test Degeri
(Mast -) (Mast +) &
288+5.0 31.6 £6.7 t=3.57 P=0.000
YAS (y11) ‘
KONSANTRASYON 37.9+309 32.8+30.2 -- P>0.05
(x10%/ml)
Ilerleyici MOTILITE . _ _
(4+ ve 34) 53.2+252 33.8+£21.2 t=6.44 P=0.000
ANORMAL
86.0+7.6 88.0 £ 6.6
Sperm %
t=2.26 P=0.024
NORMAL
13876 11.8+£6.5
Sperm %

Mast hiicresi gériilen ve gorillmeyen olgularin normal morfolojili sperm

oranlann kargilaghrildifinda; mast hiicresi olmayanlarda ortalama normal

sperm orami 13.8 + 7.6 iken, mast hiicresi rastlanan olgularda 11.8 * 6.5

olarak bulundu.

Aradaki fark istatistiksel olarak anlaml idi (t=2.26, P=0.024). Mast

gozlenen olgularda morfolojik olarak normal sperm oran: daha diigiikti.

Mast hiicresine rastlanmayan ve olgularda ortalama

%

motilite

oranlari, 18.9+13.5, 342+ 159, 175+ 11.7, 29.1 % 23.6 olarak bulundu.
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Mast (+) olgularda ise % motilite degerleri aym sirayla, 8.3 + 9.9, 257~
+14.4,22.0£11.8, 44.1 £23.2 bulundu.

Progresif (ilerleyici) hareketlilik, mast hiicresine rastlanmayan (mast -) -
olgularda ortalama 53.2 * 25.2 oldugu halde, mast (+) olgularda ise bu
oran 33.8 +21.2 idi (Tablo 23).

Mast hiicresi ile motilite (hareketlilik) arasindaki iligki, istatistiksel
olarak daha anlamli bulundu. Buna goére mast (+) olgulardaki ilerleyici
motilite oram, 'mast hiicresi - goriilmeyen olgulara gére anlamh diizeyde
diisiik bulundu (t=6.44, P=0.000).



Resim 1:Makler kamara ile sperm konsantrasyonunun degerlendirilmesi (X 200)

i
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S TARTISMA VE SONUC

Tum evliliklerin yaklagik % 10-15’inde, en az bir y1llik evli ve diizenli
cinsel yasantilan oldugu halde hi¢ g¢ocuk sahibi olamama durumu
(primer infertilite) vardir. Infertiliteden erkekler % 40, kadinlar % 40
oranda sorumlu bulunmugtur. % 20 oranda ise her iki este de infertilite sorunu
bulunmaktadir (35). '

Bu ¢aligmada infertilitenin degerlendirilmesinde 6nemli rol oynayan
erkege ait faktorleri tanimlayan semen ve sperm Ozelliklerine iligkin bazi
parametrelerin istatistiksel olarak irdelenmesi amaglanmistir.

Rutin semen analizi, erkek infertilitesinin degerlendirilmesinde
uygulanacak ilk basamaktir (91, 174).

Kjaergaard ve arkadaglan, infertilite nedeniyle bagvuran 2000 ¢ifti 10 y1l
boyunca ayn ayn degerlendirdiklerinde, infertilitenin % 40 oraninda erkege
ait nedenlerden kaynaklandigim géstermiglerdir (91).

Semen analizlerinin dogru yorumlanabilmesi igin, 6ncelikle semen
tiretiminden sorumlu olan erkek iireme sisteminin yapis1 ve fonksiyonlan ile
normal sperm morfolojisi iyi arﬂaslhnalldlr.

Bir spermatogoniumun olgun bir spermatozoona déniigiimii igin gereken
siire ortalama 70 + 4 giin, spermiasyon ve ejekiilata gegis ise 10-14 giin iginde
gergeklesir (124, 131 ). Spermatogenez siirecindeki degisiklikler, stres, ilaglar,
alkol, sigara, psikolojik sorunlar da semenin kalitesini etkileyebilmektedirler
(1, 4, 25, 26, 33, 40, 105, 106, 109, 147, 150, 173).

Spermatozoalanin in vitro hareketleri 6ncelikle i¢inde bulunduklan
medyumun igerigine, pH’sina, oksijenine, ozmotik basincina ve gevre 1sisina
da baghdir (56, 115, 153). Spermatogenezden sonra spermin erkek genital
traktusta olgunlagmasi, kadin genital traktusta ilerlemesi, burada kapasitasyon

ve akrozom reaksiyonu gibi agamalarin herhangi birinde aksaklik, infertilite ile
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neticelenir (28, 58, 129, 146). Bu asamalarin her birinde heniiz tam olarak
anlagilamamig karmagik birgok fizyolojik ve biyokimyasal reaksiyonlar
olusmaktadir.

Semen (ejekiilat), spermatozoalarin yamsira seminal keseler, prostat,
epididim, vaz deferens, Cowper bezleri ve iiretral bezlerden kaynaklanan
cesitli fraksiyonlarin bir kangimidir. Semende, spermatozoalann digindaki
kissm seminal plazma olarak adlandirilmakta ve seminal plazma
spermatozoalarin beslenmeleri igin gerekli besin maddelerini de ihtiva
etmektedir. :

Semen hacminin % 46-80 kadarim1 seminal kese, % 13-33’{inii prostat,
% 10-15 kadar bir kismim da diger sekresyonlar olusturmaktadir.

Semen analizlerinin kalite standartlan, fertil ve infertil erkeklerin analiz
sonuglarindan elde edilmigtir. Bu nedenle kalite standartlan nispi olup fertilite
veya infertilite i¢in mutlak gostergeler degildir. Bunun tek istisnasi
azoospermi durumudur.

Genellikle 3-5 giinliik cinsel perhiz (abstinans) déneminden sonra semen
6megi alinmasi ve 1-2 ay araliklarla en az ii¢ defa inceleme yapilmasi tavsiye
edilmistir (81, 166).

Diinya Saghk Orgiitii bu siireyi 2-7 giin aras1 tavsiye etmektedir. Normal._
erkeklerde her bir ginliik abstinansta semen voliimi 0.4 ml, semen
konsantrasyonu 10-15 milyon/ml ve motilitesi % 1.2 artar ki bu artig 5 giine
kadar devam eder. Sperm morfolojisi 5-7 giinliik abstinansta etkilenmez. Bir
haftadan sonra ise motilitede bozulma meydana gelir (29, 116, 141). En uygun
abstinans siiresinin 2-3 giin olmas: gerektigi de yaymlanmgtir (151).

Bu ¢esitli ¢aligmalardaki sonuglardan sonra, inceleme yapanlarca cinsel
abstinans siiresi sperm analizi sonuglarinda belirtilme ihtiyaci duyulmustur.
Bu ¢aligmada da bu hususa dikkat edilmis ve semen 6rnekleri 3 veya 4 giinlitk
bir cinsel perhizi takiben alinmigtir.

Bu arada semenin ilk kisminda sperm sayisi, motilitesi ve canliligimin
ikinci kisimdan fazla olmasi nedeniyle, semenin tamaminin toplanmas: da

onemlidir. Bu nedenle ejakiilatin ilk kismmnin digart damlamasim &nlemek
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icin, ¢aligmamizda semen, masturbasyonla ve genis agizh steril bir kaba
allnmugtir,

Anormal likeifikasyonun post koital testin de normal olmamas: halinde
infertilitede ilave bir faktor olarak kabul edilmesi (116) nedeniyle tiim olgular
likeifikasyondan hemen sonra ¢aligilmigtir.

Kervancioglu 1988°de yaptif1 bir ¢aligmasinda, semen incelenmesi igin
spermanin saklanmasi amaciyla alti fertil kiginin semenlerini ii¢ ayn tiipe
(cam, polietilen, polipropilen) boliip, 1., 2. ve 3. saatlerde hareketliligini
direkt gozleme ile degerlendirmis ve sberm incelemelerinde cam veya
polipropilen malzemelerin kullamilmasinin daha uygun oldufu sonucuna
varmagtir (89).

Burada tiim olgular bekletilmeden ¢aligilmis ve bu amagla genis agizh
steril balgam ve semen kaplan kullamlmgtir.

Caligmamizda semen, alimr alinmaz inkiibatérde 37 °C’de muhafaza
edilmis, likeifikasyon gerceklesinceye kadar beklendikten sonra gegen siire
kaydedilmigtir.

Diinya Saghk Orgiiti (WHO) kriterlerine gére, semenin 1 ml’sinde
1 x 10%dan daha fazla lokosit bulunmas: genital kanal enfeksiyonunun
gostergesidir (1, 33, 94, 119, 182). Uriner sistem enfeksiyonlaninin, sperme
ait ozellikleri olumsuz yonde etkileyebilecegi diisiiniilerek, lokosit sayisi
2.0 x 10%ml ve iizerinde olan (piyospernlia),-ve kanama belirﬁsi gosteren
(hematospermia) 6rmekler inceleme diginda tutulmustur.

Bu sekilde Konya yéresi ve gevresindeki infertilite problemi olan 400
hastanin yas gruplarina gore konsantrasyon, motilite, morfometrik analiz ve
mast hiicresi verileri istatistiksel olarak degerlendirilmigtir.

(Caligma kapsamina alinan 400 olgu literatiire de uygun olarak dekadlar
halinde (10’ar y1llik) yag gruplarina ayrilarak degerlendirilmigtir (59).

Olgular dort grup olarak yas gruplarina aynldiginda, 20 yas ve altinda 14
(% 3.5), 21-30 yag grubunda 244 (% 61.0), 31-40 yasta 128 (% 32.0), 41 ve
tizeri yas grubunda ise 14 (% 3.5) hasta yer almgtir.
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Buna gore infertilite nedeniyle gelen olgularn yansindan ¢ogu 21-30 yas
grubunda, yaklagik 1/3’ii 31-40 yas grubunda yer almistir. 20 vas ve alt1 ile 41
yas ve iizerinde infertilite problemi ile gelen hasta sayis1 sadece 28 (%7)
olmugtur, Bu bize infertilite nedeniyle hangi yas gruplarinin saghk
kuruluslanna miiracat ettikleri hakkinda yeterli bilgi vermektedir.

‘SPSS for windows’ programinda toplam, yiizde, ortanca (medyan),
minimum-maksimum ya da ortalama * standart sapma kullamlarak
¢aligmalarin, verilerin 6lgiim bigimine gore tamimlayici istatistikleri, bazi
durumlarda gruplar arast kar§11a§ﬁnnalar da yapilmigtir. S6zkonusu program,
bilimsel araghrmalarda istatistiksel olarak veri kodlanmasi, analizi ve

sonuglanmn yorumlanmas: asamalarinda yararlanilabilecek windows uyumlu

bir istatistik programdir.

KONSANTRASYON

Semen analizlerinin en 6nemli kismmmi semendeki sperm sayisiin ve
motilitesinin degerlendirilmesi olusturmaktadir. Sperm konsantrasyonu,
seminal sivimn bir ml’sinde bulunan sperm sayisi, total sperm sayisi ise
ejakiilattaki toplam sperm sayisidir ve konsantrasyon ile ejakiilat hacmi
carpilarak hesaplanmaktadur.

Azoospermia (semende spermatozoa bulunmamasi durumu), literatiire
gore infertilite klinigine basvuran hastalarin % 10-20’sinde goriilmekte olup,
en sik nedenleri testikiiler tiikenme ve duktus obstriiksiyonlandir (81,182).

Bu ¢aligmada 400 hastanin 25’1 (% 6.25) azoospermia, geri kalan 375
adedi (% 93.75) ise oligo veya normozoospermia yani sperm gdzlenen
vakalardi. Bu da gostermektedir ki infertilite amaciyla gelen 400 vakanin gok
bilyiik bir kisminda (% 93.75) sperm bulunmamasi sorunu bulunmamaktadir.
Bu durum intrauterin inseminasyon ve in vitro fertilizasyon uygulanabilmesi
acgisindan umut vericidir.

Incelenen semen &rnekleri, literatire uygun olarak sperm sayisi

20 x 10%ml ve iizeri normozoospermia, sperm sayist < 20 x 10° /ml ise

oligozoospermia olarak degerlendirildiginde, vakalarin 133°tintin (% 33.2)
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oligozoospermik, 242’sinin (% 60.5) ise normozoospermik sperm &zelliginde
oldugu gorillmiigtiir.

242 olguda konsantrasyonun % 60.5 gibi yiiksek bir oranda ¢ikmasi,
infertilite nedeniyle gelen hastalarin ¢ogunda, erkege ait infertilite nedeninin
sperm sayisindaki yetersizlikten bagka bir faktére bagh oldugunu
gostermektedir. Bu faktorler arasinda motilite diisiikliigii (astenozoospermia),
morfoloji anormalliklerinin yogunlufu (teratozoospermia), biyokimyasal ve
immiinolojik faktérler sayilabilir.

Bu vakalarda infertilite nedeni hem erkege hem de esine bagh olabilecegi
gibi, birgogunda infertilite sorununun sadece kadinda bulunabilecegi de
diisiiniilmelidir. Ciinkii ¢alismaya alinan hastalarn bilyiik ¢ogunlugu infertilite
nedenini arasgtirmak igin gelen ve sorunun tam olarak teshis edilmedigi vakalar
olarak dikkati gekmekmistir.

Semen analizlerinde bilgisayar kullanilmasi ile ¢ok daha dogru, hizli ve
giivenilir nicel sonuglar alinabildigi bildirilmistir (91, 134).

Neaubauer kan sayma kamarasi ile sulandirma yapilarak spermler sayilir,
elde edilen say1 sulanduma oramma gore (1/10 veya 1/20) ml’deki sperm
sayisina gevrilirken, Makler sayim kamarasi ile aym anda motilite ve
morfoloji degerlendirilebildiginden, siklikla tercih edilmektedir (43, 141, 153).

Bu galigmada da sperm konsantrasyonunu degerlendirmek amaciyla,
sperm  sayimi _ icin Ozel iiretilmis olan ve semenin diliie edilmeden
incelenmesine imkan veren Makler sayim kamarasi kullanilmistir. Bu sekilde
sayimda kolaylik saglanmigtir.

375 olgunun ortalama sperm sayis1 (konsantrasyon) 36.7 + 30.8 x 10° /ml
olarak bulunmugtur. Oligozoospermik olgularda yas ortalamasmn (30.2 *+
5.7), normozoospermik olgulardan daha yiiksek (29.0 *= 5.4) oldugu
gorillmiigtiir.

Azoospermia olgularinda da yag ortalamasi 29.2 + 6.3 bulunmus ve mast

hiicresine de rastlanmamustir.
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Normozoospermik olgularda ilerleyici motilite (4~ ve 3+2 %50)
ortalamas1 (% 54.2 + 24.0), oligozoospermik olgulardan oldukga yiiksek (%
38.6 £ 27.9) bulunmugtur.

Aym sekilde, normozoospermik olgularda 15.0 £ 7.7 olan normal
morfolojili sperm orami, oligozoospermik olgularda  10.3 = 5.7 olarak
hesaplanmugtir (Tablo 11, 12).

Istatistiksel olarak sperm sayis1 arttikga motilitenin de artmakta oldugu.
anlamli bulunmugtur (r= 0.31, P=0.000).

Mast hiicresi de normozoospermik olgularcia % 20.2 oranda (49/242)

goriilirken, diger grupta % 27.8 oranda (37/133) goriilmiistiir (Tablo 13).

MOTILITE

375 olgu motilite (hareketlilik) agisindan degerlendirildiginde 4+ ve 3+
motil sperm toplam1 % 50 ve daha yiiksek olan olgulann (normal ilerleyici
motilite) adedi 221 (% 58.9), hareketli sperm oram1 %50’den daha diisiik olan
astenozoospermik olgulann adedi ise 154 (% 41.1) bulunmustur.

Spermatozoalanin digi genital organlarda ovuma ulasabilmeleri ig¢in
hareket edebilmeleri gerekmektedir. Hareketinin normal veya anormal
olduguna bakilmaksizin hareketli bir sperm, motil kabul edilir. Semen
analizinde motilite, yiizde motilite olarak ifade edilmektedir. Déllenme igin
spermin hareketli olmasi yeterli olmayip bu hareketin spermi ileri dogru itecek
sekilde olmasi da zorunludur. Bir semen 6reginde ne kadar ¢ok sperm ileri
dogru hareketlilik gosteriyorsa, bu semenin fertilite potansiyeli de o denli
yitksek olacaktir.

Primer olarak fertilite ile iligkili olan iz, spermin bireysel motilitesine
baghdir ve luzin tam dogru olarak olgiilebilmesi ancak bilgisayar programl
bir analizorle video resimlerinin hareket analizi ile miimkiin oldugu
bildinlmigtir (38, 62,65, 77, 83, 134).

WHO kriterlerine gore, normal motiliteli spermlerin en az % 50’si
motil olmali, motil spermlerin en az % 25°i ise hizh hareket etmelidir
(hiz > 25 pm/sn).
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Motilite incelemesi faz kontrast mikroskobu ile daha iyi yapilirsa da 151k
mikroskobu da kullanilabilmektedir. Makler kamarada motilite hesaplanirken,
10 kareden olugan hat iizerindeki spermler aragtirma mikroskobunda sayilarak
degerlendirilmistir.

Spermler in vivo sartlarda seminal siviy1 g¢ok erkenden terkederek,
servikal mukustan gegmekte ve seminal plazma sadece gegici bir transport
ortami olusturmaktadir. Invitro sartlarda ise seminal sivi sperm motilitesini
negatif yonde etkileyebilmektedir. Bu amagla motilite degerlendirmesi en
fazla iki saat iginde yapilmig ve bu sirada materyal 37 °C’de muhafaza
edilmigtir.

Motilitenin, 6nemli bir fertilite g6stergesi olmasi, bu parametrenin
Forward progression dereceleme olarak bilinen kriterlerle simiflandinimasim
gerektirmektedir (137, 182). Motilitenin Kkalitatif derecesi spermlerin
¢ogunlugunun gosterdigi hareket 6zelligi ile ifade edilmektedir ki, normalde
bu +3 ve +4 olmalidir. Forward progression derecelemede motilite oran, ii¢ ve
dort pozitif deger alan spermlerin toplamimin orami olarak ifade edilir. Bu
kalitede hareketli sperm oram1 % 50’den fazla olmahdir (25 pm/sn > % 50).

Normal ilerleyici motiliteye sahip (ilerleyici hareket > % 50) vakalarin
sayis1 221 (% 58.9) iken, astenozoospermik vaka sayis1 154 (% 41.1) olarak
hesaplanmigtir (Tablo 14, 15). ”

Hareket azlig1 yada 'astenozoospermia, 60 dakika igerisinde likefiye
olmus semen 6meginde, +3 ve +4 kategorisinde olan spermlerin % 50’nin
altinda olmas1 durumudur (36).

Hizl, diizgiin ve dogrusal ilerleyici hareket gosteren spermlerin oranu,
ilerleyici motilite olarak degerlendirilmistir.

Yas gruplanna gore, motilite agisindan sperm yiizde ortalamalann Tablo
10°da verilmistir. Buna gore yas ile ilerleyici motilite (4+ ve 3+ motilite >
% 50) oranlan1 arasinda bulunan anlamh negatif iligki (r= -0.19, P=0.001)
yas ilerledikge sperm hareketliliginin azaldifim teyid etmektedir.
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Yas ortalamasi ilerleyici motiliteye sahip (= % 50) olgularda 28.7 £ 5.2,
astenozoospermik (4+3 < % 50) olgularda 30.6 + 5.9 bulunmustur (t= -3.26,
P=0.000).

Motil olgularda normal morfolojili sperm oram (15.6 * 7.5),
astenozoospermik olgulardan (10.1 % 6.0), istatistiksel olarak olduk¢a anlamh
(t=7.67, P=0.000) bulunmugtur.

Aym sekilde motilitesi normal olgularda konsantrasyonun yiiksek
olmasi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur ( t=4.72, P= 0.000).

Astenozoospermik olgularda mast hiicresi goriilme bram (% 40.2),
normal motiliteve sahip olgularda mast hiicresi goriilme oranindan (% 10.8)

daha yiiksek goriilmigtiir (x*=41.91, P=0.000).

MORFOLOJi

Morfometrik  sperm analizleri degerlendirilirken, spermin akrozom,
nukleus, boyun ve kuyruk kisimlanm boyayan sperm boyas: kullanilarak
immersiyon objektifi ile, WHO kriterleri veya Kruger’in Strict krterleri
kullamilmaktadir (28, 29, 45, 70, 114, 136). Calismamizda da morfolojik analiz
i¢in Testsimplets lamlar kullamlmigtir.

Kruger’in strict kriterlerine gore ara form spermler anormal morfolojiye
sahip spermatozoa olarak kabul edilmistir. Normal morfolojiye sahip
spermatozoa oram1 % 4 ve alti ise teratozoospermia olarak adlandinimistir.
WHO’ya gore total spermatozoanin en az % 50’si normal morfolojiye sahip
bulunmahdir (99, 125, 182).

Morfoloji degerlendirilmesi motilite ve konsantrasyon tesbitlerinden
daha zor olup, daha fazla tecriibeyi gerektirmektedir. Sonuglar da subjektif
oldugundan laboratuvarlar arasinda farkhliklar gosterebilmektedir (23).

Morfolojiyi degerlendirmek igin hazirlanan yayma preparatlann
boyanm#sinda gesitli yontemler kullamlmaktadir. Morfolojik detaylar igin en
sik Paﬁdm’colaou teknigi ve hematoksilen boyama yoéntemleri kullamilmigtir
(12, 9&, 155). Anabilim dai{grmzda da iclii 6zel sperm boyast  gelistinlmis
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olup, rutin kullamim igin pratik ve hizli olmadigindan, bu amagla Testsimplets
hazir boyamal lamlar kullanitmgtar.

Kruger, sperm konsantrasyonlar1 20 milyon /ml’den fazla ve motiliteleri
% 30’un tizerinde olan 129 hastasinda uyguladifs 180 IVF seansinda, sperm
morfolojilerine gére hastalarim degerlendirmis, normal morfolojili sperm
oram % 14’den az olan vakalarda fertilizasyon % 37, normal morfolojili sperm
oran1 % 14’iin fizerinde olanlarda fertilizasyon % 81-91 bulmustur. Kruger
bagska bir IVF ¢aligmasinda ise normal morfolojili sperm oram1 % 14’{in altinda
olanlarda fertilizasyon oranlani % 49.4, % 14’dén fazla olanlarda ise % 88.3
olarak bulmustur (97, 99). ~

Kruger’in strict kriterlerine gére normal morfolojili sperm oran1 % 14’iin
altinda olan hastalarda ovum fertilizasyonu olabilmektedir. Bu noktadan
hareketle normal morfolojili sperm oram1 % 14°lin altindaki hastalann
spermleri tekrar simflandinlmis ve % 4’iin altindaki vakalarda fertilizasyon
olusmadif tesbit edilmistir (97).

Buna gore % 14’den az normal morfolojili sperm ihtiva eden semenler
iki patterne aynlmugtir: Normal morfolojili sperm oram % 5-13 aras1 grup (lyi
prognoz, G pattern) ve % 4’den az olan grup (Kétii prognoz, P pattern).

Sozkonusu gruplann yag, konsantrasyon, % motilite ortalamalan ile
mast hiicresi goriilme oran1 Tablo 17, 18 ve 19°da verilmigtir.

% 14 ve iizerinde normal morfolojili sperm bulunan ve fertil kabul edilen
normal grupta 171 (% 45.6), % 5-13 oraminda normal morfolojili sperm
oram1 bulunan subnormal (subfertil) grupta, 174 (% 46.4) hasta yer almistir.
Normal morfolojili sperm oran1 % 0-4 olan ve infertil kabul edilen anormal
grubta ise 30 (% 8.0) hasta yer almigtir.

Olgularn tiimiiniin anormal sperm yiizde ortalamas1 86.4 =+ 74,
normal morfolojili sperm yiizde ortalamasi ise 13.4 £ 7.4 bulunmustur.

Ortalama konsantrasyon, normal morfolojili (fertil grup) olgularda
47.5 +£33.5, subfertil olgularda 29.5 * 25.7, anormal morfolojili (infertil

grup) olgularda ise 17.8 + 18.1 x10° /ml olarak bulunmustur.
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Normal morfolojiye sahip sperm oram farkh olan bu ii¢ grubun, sperm
konsantrasyon ortalamalarinda da istatistiksel olarak anlamli fark tesbit
edilmistir (F=23.33, P=0.000).

Spermlerin morfolojik olarak normal olmasi ile konsantrasyon arasinda
pozitif iligki bulunurken, morfolojik yapilar1 anormal olan olgularn sperm
sayis1 da diisiik bulunmustur. Motilite ile normal morfoloji arasinda da orta
derecede pozitif iligki saptanmigtir ( r= 0.44, P=0.000).

Ug grubun motil sperm oranlaninin ortalamalan karsilastinldiginda
anormal (infertil) grupta 25.1 + 26.1, subnormal (subfertil) grupta 41.8 +
24.0, normal (fertil) grupta ise 60.1 + 21.7) ii¢ ortalamanin da birbirinden
farkli oldugu saptanmistir (F=44.55, P=0.000).

Morfoloji ile yas oranlan arasinda bir iligki saptanmamig (P >0.05), mast

hiicresi bulunma oran1 da bu ii¢ grup igin anlamli bulunmamstir.

MAST HUCRESI

Bu ¢aligmanin amac1 Konya ve g¢evresinden infertilite nedeniyle gelen
400 hastamin sperm Ozelliklerine iligkin tamimlayici ve  istatistiksel
degerlendirilmest  olarak planianmig ise de, semen vaymalarinda mast
hiicrelerine rastlanmasi ve bu mast hiicrelerinin bazi sperm parametreleri ile
~ anlamli derecede iligkili gériilmesi, mast hiicresi parametresinin de galiyma
kapsamina alinmasina neden olmustur.

Erkek infertilitesi ile mast hiicresi iligkisine dikkat ¢eken baz1 ¢aligmalar
yaymlanmiy fakat erkek infertilitesinde mast hiicrelerinin ger¢ek rolii tam
olarak anlasilamamigtir (47, 73, 128, 183).

Maseki ve arkadaslan ilk defa 1981°de infertil erkeklerin testisinde
mastositozis (mast hiicre sayisinda artma) oldugunu rapor etmiglerdir (2).

1987°de Agarwal ve arkadaglan, 1988°’de Hashimoto ve arkadaglan,
1991°de Nagai, erkek infertilitesi ile ilgili olarak, idiyopatik oligospermik ve
azoospermik erkeklerin testis biyopsilerinde yaptiklar1 histolojik
¢aligmalarda, normal sperm konsantrasyonundaki fertil gruba gore, mast hiicre

sayisimn ve igeriginin artig gésterdigini yaymlamiglardir (2, 73, 128).
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Yamamoto ve arkadaglan 1995°te idiyopatik oligospermik 50 hastay:
(<5 x 10° sperm7ml) mast hiicre blokerleri ile tedavi etmis, sperm
motilitesinin ve toplam motil sperm sayisinin anlamli diizeyde arttifimi tesbit
etmiglerdir (183).

Mast hiicrelerinin degisik dokularda farkh 6zelliklere sahip oldugu
bilinmektedir. Mast hiicrelerinden sahinan mediatorler dakikalar iginde diiz kas
kontraksiyonu, vaskiiler gegirgenlik, yiiz kizarmasi, hipotansiyon ve benzeri
klasik allerjik reaksiyona neden olabilirler (21, 53, 71, 86, 117, 158).

| Iltihabi olaylar ve tiimérler etrafinda mast hiicrelerinin s’gylca artmasi
viicudun savunma sisteminde rolleri oldugunu gostermektedir (117, 149, 162).

Mast hiicrelerinin rol aldiklarn bildirilen fizyopatolojik olaylar ¢ok
sayidadir (5, 9, 10, 15, 19, 21, 76, 85, 107, 130, 158). Erkek infertilitesinde
ise gergek roli tam olarak anlasilamamigtir (47, 73, 128, 183).

400 hastamin 6’sar adet semen yaymasi, mast hiicrelerini degerlendirmek
amaciyla Toluidin Blue ile boyanmig, mast hiicresi gériilen ve goriilmeyen
olgularin sperm 6zellikleri degerlendirilmistir (Tablo 21, 22).

86 olguda (% 21.5) mast hiicresine rastlanmigtir. Bunlann yas
ortalamalan 31.6 * 6.7, konsantrasyon 32.8 + 30.2 x 10° /ml, normal
morfolojili sperm oram1 11.8 6.5 olup (Tablo 22), mast gozlenen olgularin
gozlenmeyen olgulara gore yaglant daha yiiksek (t= -3.57, P=0.001),
konsanﬁasyoﬂan daha di’;siik bulunmugtur ( P>0.05).

Mast hiicresi goriilen ve gériilmeyen olgularin normal morfolojili sperm
oranlan arasindaki fark da istatistiksel olarak anlaml bulunmug olup (t=2.26,
P=0.024), mast (+) olgularda morfolojik olarak normal sperm orami daha
diigiik olarak hesaplanmgtir.

Progresif (ilerleyici) hareketlilik, mast gozlenmeyen olgularda
ortalama 53.2 £ 25.2 oldu@u halde, mast (+) olgularda 33.8 +21.2°dir.

Mast hiicresi ile motilite (hareketlilik) arasindaki iligki, istatistiksel
olarak olduk¢a anlamli bulunmugtur. Mast (+) olgulardaki ilerleyici motilite

orani, mast (-) olgulara gére anlamh diizeyde diigik bulunmugtur (t=6.44,
P=0.000), (Tablo 23).
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Sonug¢ olarak mast hiicresi gozlenen olgularda gézlenmeyen olgulara
gbre sperm parametreleri istatistiksel olarak anlamhi diizeyde farkl
bulunmustur. Yas ortalamas: daha yiiksek bulunurken, normal morfolojili
sperm oraninin daha diigiik oldugu goriilmiistiir. Daha belirgin gekilde
dikkati ¢eken difer bir parametre progresif (ilerleyici) motilite olup, mast

hiicresine rastlanan olgularda 6nemli 6l¢iide hareketlilik azalmistir.

SONUCLAR:

*Bu ¢aligmada, infertilitenin degerlendirilmesinde énemli rol oynayan ve
erkege ait faktdrleri tammlayan semen ve sperm ozelliklerine ‘iliskin bazi
parametrelerin istatistiksel olarak irdelenmesi amaglanmis ve bu amagla
Konya yo6resi ve ¢evresinden infertilite nedeniyle gelen  hastalann
konsantrasyon, motilite, morfometrik analiz ve mast hiicresi verileri

istatistiksel olarak degerlendirilmistir.
*Caliymaya 400 vaka katilmistir.
*Tiim olgularin yas ortalamasi 29.4 x 5.6 bulunmugtur.
*Olgulann yansindan ¢ogu (% 61.0) 21-30 yas grubunda yer almistir.
*25 olguda semende sperm goriilmemistir (azoospermia).

*Sperm gozlenen 375 olgunun 133’iiniin oligozoospermik, 242sinin ise

normozoospermik sperm 6zelliginde oldugu tesbit edilmigtir.
*86 olguda (% 21.5) mast hiicresine rastlanmistir.

*Normal ilerleyici motiliteye sahip vakalarin sayis1 221 iken,

astenozoospermik vaka sayisi 154 olarak hesaplanmgtir.

*% 14 ve lizerinde normal morfolojili sperm bulunan ve fertil kabul
edilen normal grupta 171 (% 45.6), % 5-13 oraninda normal morfolojili
sperm oram1  bulunan subnormal (subfertil) grup olarak degerlendirilen
grupta, 174 (% 46.4) hasta yer almistir. Normal morfolojili sperm oram1 % 0-4
olan ve infertil kabul edilen anormal grubta ise 30 (% 8.0) hasta yer almistir.
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*Konsantrasyon ve motilite degerlendirilmesinde Makler sayim kamarasi
kullamilmigtir.

*375 olgunun ortalama sperm sayisi (konsantrasyon) 36.7 + 30.8 x 10°
/ml bulunmugtur.

*Olgularn tiimiiniin anormal sperm yiizde ortalamas1 86.4 + 7.4, normal

morfolojili sperm yiizde ortalamasi ise 13.4 = 7.4 olarak hesaplanmigtir.
*Istatistiksel olarak sperm sayisi arttikga motilitenin de artmakta oldugu
anlail goriilmiistiir.
*Yas ilerledik¢e sperm hareketliliginin azaldig: tesbit edilmigtir.

*Spermlerin morfolojik olarak normal olmas: ile konsantrasyon arasinda
pozitif iligki bulunurken, morfolojik yapilar1 anormal olan olgularin sperm

sayisi da diigiik saptanmstir.
*Normal morfolojili sperm oram yiikseldikge motilite de yiikselmektedir.

*Mast gozlenen olgularin g6zlenmeyen olgulara gore yaslann daha
yiiksek; konsantrasyonlan, normal morfolojili sperm oranlan ve ozellikle

ilerleyici motilite oranlan daha diisiik bulunmustur.

*Mast hiicrelerinin semen parametrelerini olumsuz yonde etkiledigi

goriilmiig, bu etkinin nedeninin aragtinlmas: gerektigi kanisina varilmstir.
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6.0ZET

Infertilite nedeniyle gelen 400 hastanin semen ve sperm Ozelliklerine
iligkin yas, konsantrasyon, motilite, morfometrik analiz ve mast hiicresi

parametrelerinin degerlendirilmesi amaglandi.

3-4 giinliikk cinsel perhizi takiben steril bir kaba alman ve
likeifikasyondan hemen sonra degerlendirilen semen 6rneklerinin,
konsantrasyon ve motilite degerlendirilmesinde Makler sayim kamarasi,
morfolojik analiz i¢in Testsimplets lamlar kullamidi. Mast hiicrelerini
goérmek amaciyla, hastalarin 6’sar adet semen yaymasi % 1 Toluidin Blue
(pH:4) ile boyands, herhangi birinde mast hiicresi goriilen vakalar mast (+)
olarak kabul edildi. Morfolojik degerlendirme Kruger’in strict kriterlerine
gore ve X 1000°de yapildu.

Caligma kapsamina alinan 400 olgunun yas ortalamasi 29.4 + 5.6 idi.
375 olgunun dftalama sperm konsantrasyonu 36.7 + 30.8 x 10° /ml bulundu.
Bunlarin % 33.2’si oligozoospermik, % 60.5°’1 normozoospermik sperm
ozelliginde idi. Sperm goériillmeyen (azoospermik) % 6.25 olguda yas
ortalamasi 29.2 * 6.3 idi ve bu olgularda mast hiicresine de rastlanmadi.
Mast hiicresine rastlanan % 21.5 olguda ise yas ortalamas1 31.6 + 6.7
bulundu. Olgularin normal ilerleyici motilite oram % 58.9,
astenozoospermik olgu oram ise % 41.1 bulundu. Hastalanin % 45.6’s1
fertil grupta, % 46.4’0 subfertil grupta, % 8.0’i ise infertil grubta yer aldi.
Olgulann timiinde ortalama anormal sperm oram1 86.4 =+ 7.4, normal

morfolojili sperm oram ise 13.4 £ 7.4 bulundu.
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Sonug olarak yag ilerledikge sperm hareketliligi azalmakta, normal
morfolojiye sahip sperm oram yiikseldikge motilite ve konsantrasyonu da
yiikselmekte, sperm sayisi arttik¢a ilerleyici motilitesi de artmaktadir. Mast
gézlenen olgularin gozlenmeyen olgulara gére yaglan daha yiiksek;

konsantrasyonlan, ilerleyici motilite ve normal morfolojili sperm oranlan
daha diisiiktiir.
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7.SUMMARY

STATISTICAL EVALUATION OF SOME PARAMETERS

FROM SEMEN ANALYSES

The aim of this work was to make an evaluation of sperm properties
according to, age, concentration, motility, morphometry and mast cell content.
The subjects were patients whom semen analysis was performed because of

infertility suspicious, total number of subject was 400.

Semen samples were collected in sterile cups after a 3-4 day sexual
abstinance period. After liquefaction concentration and motility was evaluated
by a Makler chamber, morphometric analysis was done with Testsimplets
slides and morphology was done according to Kruger’s strict criteria under
immersion oil magnification (X1000). To evaluate mast cells 6 smear slides
was prepared for each subject and stained with 1% Toluidin Blue (pH:4), if a -

mast cell was observed in on of the slides, the semen was concluded as (+).

Mean age value of subjects was 29.4 + 5.6. The mean concentration of
375 subject was 36.7 * 30.8 x 10°/ml. 33.2% was considered of the total
subjects as oligozoospermic while 60.5% was normozoospermic. The mean
age of azoospermic patients (21.5% of total patients), was 31.6 * 6.7. Normal
progression motility subjects occupied 58.9%, while asthenozoospermic
subjects were 41.1%. Fertile percentage of subjects was 45.6%, subfertile
46.4% and infertile subjects occupied 8.0% in our work. According to strict
criteria, abnormal sperm percentage was 86.4 + 7.4 while normal percentage

was 13.4 +7.4.
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As a result we conclude that as aging occurs sperm motility decreases, as
normal morphologic sperm percentage increases the progressive motility
percentage and concentration also increase, as sperm total number increases
also progressive motility rate increases. The mean age of mast cell (+) patients
was higher then mast cell (-) patients. But mast cell (+) semen samples
contained lower sperm concentration and lower progressive motility rate and

abnormal morphologic sperm rate was higher when compared with (-)

samples.
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EK 1: Semen Analizleri Sonug Bildirme Formu

S.U. TIP FAKULTESI HiSTOLOJi VE EMBRIYOLOJI A.B.D.
ceseleeee/199,.. -

ADI- SOYADI TARIH - PROT. NO.

YASI BILGISAYARNO

SEMENDE ANTISPERM ANTIKORLARININ (ASA) TESPITI (immunoBead System)

1- Anti Sperm Antikor IgG : % (N.D.:% 0-5)  Lokalizasyon:
2- Anti Sperm Antikor IgA : % (N.D.:%0-5) Lokalizasyon:
3- Anti Sperm Antikor IgM : % (N.D.:%0-5) Lokalizasyon:
SPERMIGRAM
1- FIZIKSEL MUAYENE
Cinsel Perhiz Siiresi : ............. giin Renk: ............. Hacim (ml)..............
Konsantrasyon (x10%/ml):................ PH: oo, (N.D.: 7.3-8.3)
Likefikasyon Zamant:
Viskozite  : [ ] koyu [Jorta [[Jakiskan
Goriiniiy  : [ ]sedefi [ seffaf-sedefi [ seffaf
Agliitinasyon : [ ] yok [Jaz [Jorta [Jgok
2- MIKROSKOBIK MUAYENE
MOTILITE (%):
Yikama Oncesi Yikama Sonrasi
+4 (ileri dogru izl hareketli) %, +4 (ileri dogru hizli hareketli) Y.
+3 (yavas dogrusal olmayan hareketli): %....... +3 (yavas dogrusal olmayan hareketli) : %.......
+2 (yerinde hareketli) : %...... +2 (yerinde hareketli).. .. . ... - : %......
+1 (immotil) : %..... +1 (immotil) : %.....
VIABILITE: DIGER HUCRELER (x 10%/ml):
1. saatte canlilik: %..... (ND: % 85-90) [ eritrosit.........ccco..........
2. saatte canlilik: %..... (ND: % 65-75) [ epitel......ocveeerine.
3. saatte canlilik: %..... (ND: % 55-65) [ 16kosit...ccverrree.,
4. saatte canlilik: %..... (ND: % 45-55) L] digerleri.......ccooo......

DEGERLENDIREN

II




S.U. TIP FAKULTESI HISTOLOJi VE EMBRIYOLOJI A.B.D.

ADI - SOYADI TARIH - PROT. NO. |.../../199.. -
YASI BILGISAYAR NO

OZEL HISTOKIMYASAL BOYAMA TEKNIGI ILE YAPILAN MORFOMETRIK ANALIZ

SPERMATOZOA DEGERLENDIRILMESI (Her 100 spermatozoa igin):

* AKROZOM / BAS ORANI : % (N.D.: % 40 - 70)
o Ortalama Bag Uzunlugu | ‘ w(N.D.: 5-6 )
En ¢ok gorillen bag anomali tipi ve YUZdESi..........c.ccceereveeeeeenreceerereeresnenenns s Poueeeenrnrnennaennn.
¢ Ortalama orta parga uzuniugu p(N.D.: 7.5-9 )
En gok goriilen orta parga anomali tipi ve yiizdesi............cccoeoeeeevrveenerninnen. Y
¢ Ortalama kuyruk uzunlugu. p (N.D.: 40-45 1)
En sik g&riilen kuyruk anomali tipi ve yUZAESi..........cccceveemeeveereeneverieneneenns s P
Toplam Anomal Morfolojiye Sahip Spermatozoa : %....c..cceeeveeree
Toplam Nomal Morfolojiye Sahip Spermatozoa : %......ccecceeeeee

FERTILITE INDEX DEGERLENDIRMESI (strict criteria- kruger)

[J %04 (Fertilizasyon indeksi : %7.5)
[ %s5-14 (Fertilizasyon indeksi : %66 )
] %14 ve iizeri (Fertilizasyon indeksi : %88 )
ONERILER
D L.U.I D I.V.F. D I.CS.L

HISTOKIMYASAL TEKNIKLERLE OZEL HUCRE VARLIGININ TESPITI

) LSRR MAST HUCRESI VARLIGI
] Mast hiicresi tespit EDILMISTIR. [J Mast hiicresi tespit EDILMEMISTIR.
2 et DIGER SPESIFIK HUCRE TIPLERININ VARLIGI:

DEGERLENDIREN
m



EK 2 :S.U.Tip Fakiiltesi Histoloji-Embriyoloji A.B.D. Poliklinik Materyali

Sira Protokol Yasg Konsant- Motilite Motilite Motilite Motilite Anormal Normal Mast
No No rasyon 4+ 3+ 2+ 1+ Sperm Spem Hicresi
1 171 28 10 0 30 40 30 72 28 M
2 182 27 7 0 20 20 60 92 8
3 183 32 32 0 20 35 45 74 26
4 184 38 68 0 0 55 45 78 22
5 185 25 17 0 0 30 70 90 10 M
6 194 32 67 0 10 35 55 80 10 M
7 195 26 27 10 70 10 10 83 17
8 186 36 110 5 25 50 20 78 22
9 198 36 22 10 60 10 20 81 19
10 200 42 4,5 0 10 30 60 78 22 M
11 202 31 105 40 45 10 5 62 38
12 203 28 82 60 20 10 10 60 40
13 204 30 .65 25 55 10 10 71 29
14 213 25 65 5 40 20 35 80 20
15 215 26 6 30 60 0 10 83 17
16 215 26 6 20 60 10 10 83 17
17 216 38 5 0 10 60 30 91 9 M
18 218 35 22 5 25 35 35 88 12
19 219 40 12 0 0 10 90 92 8
20 220 24 33 10 40 20 30 86 14
21 221 26 4 0 10 60 30 96 4
22 222 22 21 10 70 10 10 77 23
23 224 41 g 0 30 40 30 92 8 M
24 225 39 118 15 60 15 10 66 34 M
25 226 20 34 5 35 40 20 73 27
26 227 20 34 5 25 20 50 89 11 M
27 228 28 22 10 60 10 20 62 38
28 230 29 17 0 20 15 65 82 18 M
29 231 33 84 25 45 15 5 48 52
30 232 38 13 0 36 24 40 72 28
31 233 28 32 30 50 15 5 57 43
32 235 3¢ 2 10 5 1 2 7 30
33 236 31 8 10 30 20 40 92 8 M
34 237 30 30 0 15 25 60 84 16
35 238 32 32 20 55 15 10 84 16
36 242 30 72 0 15 25 60 81 19
37 244 25 41 20 55. 15 10 80 20
38 251 30 18 0 5 55 40 82 18
39 252 35 48 0 10 5 85 90 10 M
40 254 35 18 30 60 5 5 81 9
41 256 29 5 35 35 15 15 89 11
42 257 35 55 25 45 15 15 74 26 . _
43 258 22 48 5 10 60 25 83 17
44 263 37 6 0 5 10 85 70 30 M
45 264 27 5 0 80 10 10 96 4
48 266 18 17 0 35 15 50 85 15
47 268 28 110 20 25 15 40 70 30 M
48 270 28 13 0 25 20 55 87 13 M
49 271 38 14 20 35 15 30 85 15 M
50 274 28 80 25 60 15 0 72 28
51 275 24 33 15 55 20 10 82 18
52 279 30 55 5 15 60 20 88 12
53 280 38 1 10 10 40 40 94 6 M
54 285 28 18 10 50 10 30 97 3
55 286 32 42 0 5 20 75 93 7 M
56 291 38 12 35 45 10 10 80 20
57 292 33 3 0 35 65 ¢} 90 10 M
58 293 29 120 10 30 10 50 87 13 M
59 299 37 6 0 20 25 35 93 7
60 300 32 78 25 40 10 25 76 24
61 303 37 17 0 5 55 40 80 20 M

v
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129
130
131
132
133

135
136
137
138
139
140
141
142
143
144
145
146
147
148
149
150
151
152
163
154
165
156
157
158
159
160
161
162
163
164
165
166
167
168
169
170
171
172
173
174
175
176
177
178
179
180
181
182
183

185
186
187
188
189
180
191
192
193
194
195

423
424
427
429
430
437

441
442
443

446

449
450
451
456
459
460
461
462
463

465
466
467
468
470
471
473
475
476
477
478
479
480
481

486
487
492
493
495
498
499
500
501
502
503
504
505
506
507
508
509
510
511
512
513
514
515
516
520
521
522
523
525
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262

587
588
589
590
591
592
593
595
596
597
600
601
602
603

605
606
607
608
610
611
612
613
614
617
618
620

63

110

48

89
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263

265
266
267
268
269
270
271
272
273
274
275
276
277
278
279
. 280
281
282
283
284
285
286
287
288
289
290
291
292
293
294
295
296
297
298
299
300
301
302
303
304
305
306
307
308
309
310
311
312
313
314
315
316
317
318
319
320
321

323
324
325
326
327
328
329

621

623
624
626
627
628
629
630
631
632
633
635
636
637
638

645 .

647
648

650
651
652
653
654
655
656
657
658
659
660
661
667
670
672
673
674
675
678
679
681
682
684
686
688
691
697
699
700
701
702
703
704
705
7086
707
708
709
710
711
712
714
715
716
720
722
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330 729 35 5 20 40 20 20 89 1
331 730 26 80 25 45 10 20 87 13
332 732 30 9 30 50 10 10 84 16
333 733 43 22 20 25 25 30 85 15
334 734 25 1,6 5 10 10 75 91 9
335 736 29 1 0 0 o] 100 94 6
336 738 45 57 10 10 20 60 93 7
337 739 24 21 30 30 20 20 86 14
338 740 24 42 10 60 16 15 96 4
339 741 33 15 0 0 0 100 93 7
340 746 30 52 30 25 25 20 82 18
341 747 33 32 40 20 20 20 89 11
342 749 24 0,3 o] 0 0 100 96 4
343 751 30 61 25 40 15 20 84 16
344 753 35 0.5 40 40 10 10 84 16
345 754 27 22 25 35 20 20 83 17
346 755 32 32 40 45 5 10 82 18
347 756 25 23 35 35 10 20 87 13
348 757 36 0,2 20 40 20 20 90 .10
348 758 21 7 5 30 30 35 95 5
350 758 23 6 20 40 35 5 91 9
351 761 26 27 20 45 5 30 85 15
352 762 29 31 30 30 10 30 83 17
353 764 34 27 15 40 15 30 91 9
354 765 28 12 35 35 15 15 84 16
355 766 38 9 15 45 10 30 94 6
356 767 35 76 30 30 30 10 85 15
357 768 30 29 20 50 20 10 83 17
358 768 28 29 10 40 25 25 84 16
359 770 24 13 30 45 20 5 88 12
360 771 24 68 35 35 10 20 82 18
361 772 26 35 0 5 10 85 96 4
362 774 30 10 0] 30 10 60 85 15
363 776 27 11 15 35 20 30 88 12
364 777 26 71 20 20 20 40 82 18
365 779 35 3,5 0 20 20 60 95 5
366 781 20 2 25 25 20 30 92 8
367 782 30 14 0 15 30 55 90 10
368 786 30 4 20 40 20 20 92 8
369 787 25 0,2 0 o] 0 100 93 7
370 789 25 24 10 20 30 40 84 16
371 790 26 21 15 30 25 30 88 12
372 792 36 6 30 30 10 30 92 8
373 795 29 12 5 20 60 15 97 3
374 797 3 36 30 40 10 20 84 16
375 798 25 28 5 10 10 75 92 8
Sira Protokol Yas Konsant- Sira Protokol Yas

No No rasyon No No Konsant-

rasyon

376 55 31 Azoospermia
377 156 18 Azoospermia 380 494 45 Azoospermia
378 192 25 Azoospermia 390 498 26 Azoospermia
379 197 35 Azoospermia 391 497 19 Azoospermia
380 261 32 Azoospermia 392 555 25 Azoospermia
381 262 26 Azoospermia 383 559 34 Azoospermia
382 267 31 Azoospermia 394 616 39 Azoospermia
383 269 27 Azoospermia 395 €68 39 Azoospermia
384 273 27 Azoospermia 306 677 27 Azoospermia
385 281 35 Azoospermia 397 731 31 Azoospermia
386 335 32 Azoospermia 398 745 25 Azoospermia
387 416 23 Azoospermia 399 763 24 Azoospermia
388 436 26 Azoospermia 400 780

28 Azoospermia



