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GIRIS

Ureme fonksiyonuyla neslin strekiii§i giivence altina alindigindan,
infertilte insanlik tarhinin baglangicindan beri evii ¢iftlerin en &nemli
sorunlarnindan birisi olmustur. Aile kurumunun 6ncelikli amaglarindan biri
cocuk sahibi olabilmektir. Sadece aile bireylerini degil, yakin gevresini de
ne denli etkiledidi géz6nune alinirsa, hekim olarak bizlere disen sorumluluk
daha iyi anlasiimis olur. | |

Bir ¢iftin bir yil streyle normal siklikta cinsel temasta bulunmalari ve
dogum kontrol y6ntemlerinden hig¢ birisini kullanmamalarina karsin,
konsepsiyon veya gebelifin meydana gelmemesine infertilite
denmektedir(!). Normal fertil bir ¢iftin her ay canli dogumla sonlanabilecek
gebelik sansi % 20 - 30' u gegmez(2). Eviiliklerin yaklagtk %10(3) - 15(1)
inde infertiite gértlmekte; bunlarin 1/3' uhde sadece erkek, 1/3' Unde
sadece kadin ve difer 1/3' Unde de hem erkek hemde kadinda patoloji
varlidi kabul edilip, buna gdre erkedin infertilitedeki katkisi %50 olarak
varsayiimaktadiri4).

Erkek infertilitesinin yaklagik %40' 1 idiopatik kabul ediimis®), geri
kalan % 60' a neden olabilecek pek gok etken ortaya konulmakia beraber,
varikosel listenin bagmda yeralmistir(§) .

Gundmilz teknolojisinin getirdidi kolayliklar g6z 6ntine alindifinda,
tani koymakta guglik gekimeyen varikoselin erkek infertilitesi (izerine nasil
etki gdsterdii hala tam olarak anlagilabilmis degildir(®). Infertil bireyde
varikosel belifendiinde, bunun infertiliteden sorumlu fakiér olup olmadig
ve varikoselekiomi endikasyonunun vari§i deferlendiriimesi gereken
onemii bir sorundur. Cok sayida arastimaci varikoselektomi sonrasinda
gerek spermiogram dederlerinde gerekse gebelik oranlarinda belirgin
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artiglar bildirierken(?-11) bir grup arastirmaci da seminal parametreler ve
gebelik oranlarinda belirgin farkliik olmadidini rapor etmiglerdir(12-15),

Bu calismanin amaci, varikoselli infertil erkeklerde varikoselektomi
endikasyonunun konulmas) ve hastanin varikoselektomiye verecegi
cevabin &nceden tahmininde, gonadotropin-releasing hormon (GnRH)

testinin dederini ortaya koymaktir.



GENEL BILGILER

‘ Erkek infertilitesi, gtnimizde Urolojinin temel konularindan birisi
olup, bir gok merkezde 6zel infertilite Gniteleri olusturuimustur. Uzerinde
yodun sekilde tartigmalarin sdrdagi infertilteye etki eden faktdrier, Snem
ve sikhklan dikkate ainmadan asadidaki sekilde siralanabifir(16) :

¥ Yas

¥ Beslenme

* Sicakiik

¥ Sistemik hastalikiar

¥ Stres

* llag kullanimi

* Sigara ve alkol bagimhhg:

* Bilateral testis tm&reri

* Sekstel bozukluldar

* Konjenital hastalikiar

* Retrograd ejakilasyon

* Endokrin hastalikiar

* Radyasyon

* Urogenital sistem enfeksiyonlar

* Antisperm antikorlar

* Sperm transport yollarindaki konj’enital obstriksiyonlar

* Varikosel

Yukarida sayilan nedenlerden varikosel ve sperm transport yollan
obstrilksiyonlari, cerrahi olarak dizeltilebilen infertilite nedenlerinin baginda

yer aimaktadir(1?)-



VARIKOSEL
Tanim ve Tarihge

Varikosel, spermatik kord igindeki testiktler venlerin anormal bir
sekilde geniglemig ve kiviimli hal almig olmasidir(1®). Milattan sonra birinci
yuzyilda Celsus varikoseli; testis (zerindeki venlerin sisip, kiviimli bir hal
almast ve bu testisin diferine gére daha kiuglk olmasi sekliyle
tanimlamigtir(19), Fakat varikosel ve dasuk fertilite potansiyeli arasindaki
fliskinin belifenmesi uzun \zaman almistir. 1856' da Curling varikoselin
infertiliteye neden olabilecedini ileri sirmis, 1859' da Bennet bilateral
varikoselli bir hastasinda cerrahiyi takiben fertilte yetene§inde objektif
iyilesme bildirmis(6); 1955' de ise Tulloch Onli makalesinde, bilateral
spermatik ven ligasyonundan sonra azospermik olan bir erkedin sperm
sayisinin 27 x 108 / ml. oldugunu ve esinde dokuzuncu ayin sonunda
gebelik olustugunu rapor etmigtir(20). Bunu takiben varikosel erkek
infertilitesinin dnemli bir nedeni olarak kabul edimis ve tzerinde yodun

arastirmalar baslatiimistir.

Gordime Sikhgi

Varikosel normal sagdhkli bireylerde % 8 - % 23 (ortalama % 15)
oraninda goriimekte iken infertil hasta grubunda kiinik varikosel %20' den
% 41' e, subklinik varikosel % 12' den % 75' e defisen oranlarda rapor
edilmistir(8,21-26) |

Varikoselli hastalarda varikoselin tama yakin sol yanda gorGidd§u
sekiindeki eski goruslerin aksine gesitli aragtirmacilar tarafindan degisen
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cranlarda olmak (izere % 60 - % 85,5 solda, % 0,5 - % 8 safjda ve % 14 -
% 32 bilateral olarak bulunmustur(€.8.21,24,28) Sol ve saf aynminin
yaplimadid: bir calismada bilateral varikosel % 71,4 oraninda rapor
edilmistir(23).

Adolesan devresinde varikosel insidansinin 10' uncu yasta % 5,7
den 14' ncd yagta % 19.3' e yilkseldigi, 10 -19 yaslan arasinda ortalama
olarak % 16,2 olarak bulundufu ve addlesan sonrasinda da bu oranin
korundudu(??), addlesanda rastlanilan varikoselin genellikle tek tarafli ve
solda oldugu belirtilmistir(28).

Anatomi

Testisin temel vendz drenaji "pampiniform pleksus" ile gergeklesir
ve bu da internal inguinal halka dolaylarinda "intemal spermatik ven'i
olusturur. Internal spermatik venler L4 dizeyinde medial ve lateral kollara
ayrihrlar. Medial kollar daha biytktUrer ve solda bdbrek veni' ne sagda ise
inferior vena kava' ya dokuldrier. Medial kollar L3 dilzeyinde bir gok kiguk
dallara aynilidar. Bunlardan bir kismi karsi taraf intemal spermatik veninden
gelenlerle bilesmek (zere daha mediale giderer ve % 55 oramida
rastlanilan sad-sol intamal spermatik venler arasi ¢apraz komunikan bir
yapi olustururiar. Bir kismi ise daha laterale giderek st Ureter venleriyle
anastomoz yapar, buradan da devamia peripeMk ve perivezikal vendz
pleksuslarla badlanti sadlarar. Lateral kollar ise bdbrek lateraline dogru
uzanip burada kemersel bir yapi olugturup perinefritik yad doku iginde
sonlaniriar. Bu seyirleri sirasinda verdikleri dallarla kolondan gelen ventz
yapilaria % 76 oraninda gorilen spermato-kolonik venz anastomozlar
olustururiar ( sekil 1 )(3,16,21,28,30)



Sekil 1: Internal spermatik venin sematik anatomik gérindma.
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(Seki, Wishahi MM.; Detalled anatomy of the internal spermatic vein and ovarian vein.
Human cadaver study and operatiwe spermatic venography:.chnical aspects. J Urol. 145: 780-

4, 1991’ den deistirlerek ainmigtir.)

Sekonder sistem diye de anilan testisin drenajina katilan dijer venoz
yapilar, duktus deferens veni ve eksternal spermatik ven olup buniarda
sUperior epigastrik ven ile internal ve eksternal pudendal venlerin

kremasterik dallar ile anastomoz yapariar(3.16.21,29,30) .

Etyoloji

Varikosel etyolojisi Uzerinde henlz kesin bir gorog birlidi
olusmamigtir(16.31.32)  Etyolojik olarak primer ve sekonder diye
sinflandiriimig; sekonder varikoselin, intemal spermatik vende
obstruksiyon veya basiya neden olan pelvik tUmor veya retroperitoneal



fibrozis gibi patolojiler sonucunda gelisti§i, bununla birlikte varikosellerin
cogunun, ¢zellikle infertilite ile birlikte olanlarin primer oldudu kabul
edilmistir21). Primer varikosel olusumunu agiklayabilmek icin bir gok
arastirmaci tarafindan degisik gorusler ilen surdimustar.

Internal spermatik  venlerdeki kapakgiklarim  olmayisi  veya
yetmezli§i(21.28.31) - Valviler yetmezlik internal spermatik vénde dilatasyon
yapan difer patolojilere sekonder olabilir21.29.33). 1966' da Ahler, internal
spermatik vende solda % 55, safida ise % 40 oraninda kapakgik yokludu
rapor etmistir34). Ancak varikosel prevalansi ile kadavralarda beirienen
kapakgcik yokiugu insidansi birbirine esit degildir.

Sag ve sol gonadal venler arasindaki anatomik asimetrilere dayanan
hemodinamik farkliliklar : Sol testisten drene olan kan vena kava inferiora
katilabilmek igin 2 kez 90' lik a¢gi ile dénis yapmak zorundadir. Bu da sa§
atrium tarafindan olusturulan emici gicin kaybina ve sol pampiniform
pleksusta staza neden olur. Ayrica sol internal spermatik venin sada
nisbetle 10 cm. daha uzun olmasi da bu patolojiyi kolaylastirir(29.31),

Fasiomdskdler tdp' Un yetmezIigi . 1985' de Sayfan spermatik kord
tabakalarindaki defektlerin dnemli bir rol oynamadidini yaymnlamig(3%)
olmasina ragmen, 1991' de Wishahi spermatik kordun muskuler
(kremasterik) komponentinin atrofisine badh “fasiomuskuler tdp" dn
yetmezli§i sonucu staz gelistidini rapor etmistir(29).

Nut-Cracker fenomeni . Sol renal venin abdominal acrt ve superior
mezanterik arter arasinda stkigmasiyla proksimal tip, sol kommon iliak
ven' in kommon iliak arter tarafindan bastya udramasiyla ise distal tip
fenomen tamimlanmis olup, varikosel izah edimeye c¢alisiimisti{21.32)
Nadirde olsa pelvik, retropubik ve skrotal caprazlasan venlerin varikosele
neden olabildi§i belifenmistir(38). Treitz ligamenti ve aberran testikiler

arterin sol renal vene basi yapmasi, retroaortik renal ven bulunmasi(33) ve



kati gaita ile dolu sigmoid kolonun sol spermatik vene basi yapmasi(35) da
suglanan nedenlerdendir.

Genetik yatkinlik : Varikoselli hastalarin dermografik incelemeleri,
genetik fakttrierin varllginl destekleyen bulgular ortaya koymustur. Bas
parmak distal falanksinda helozon sarmal, isaret parmaklarinda helezon
ve ift ilmik sekli, kontrol gruplarina oranla yiksek bulunmustur(37)-

Embriyoner gelisim kusuru : Ozellikle sol varikosel olusumunu
agiklamak igin ileri sUrtlen dider bir géris embriyolojik gelisim sirasinda
primer ventz sistemin sekonder vendz sisteme donlsimd sdrecinde

meydana gelen gelisim kusurudur(38),

Tani

Genellikle asemptomatikti. Nadiren olusturdudu semptomtar
skrotal-inguinal adn, dolgunluk hissi, sislik ve etkilenen taraf testisin
di§erine oranla daha kiguk olmasidir (1.3.6,16,18),

Fizik muayene normal oda sicakhidinda (18-20 'C), iyi aydinlanmis
bir odada ve ayakta yapilmalidir. Yatar konumda yapilacak muayenede
varikbz venlerin bosalmasina badh olarak dusik dereceli varikoseler
atlanabilir. Inspeksiyonda geniglemis ve kivrimlari artmis mavimsi skrotal
venler gorilebilir. Palpasyonda &nce skrotum cildi gerlir ve wvenier
belirginlestirimeye calisir. Testis Uzerine bastinidiinda sdngerimsi bir
yapi veya "solucan dolu bir kese" hissedilir. Muayene sirasinda mutlaka
"valsalva manevras!" vyaptirilarak hem dustuk dereceli varikoseller
yakalanabilir hemde refltl olan kanin kitlesel itmesi hissedilebilir. Etkilenen
testisteki muhtemel atrofiyi belirleyebilmek igin iki testis arasinda biydikiuk

farki olup olmadigi dederlendiriimelidir. Supin pozisyonunda varikéz venier
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bosalmiyorsa sekonder varikosel dusunilidp neden ortaya konulmaya
calisiimalidir(1.3,6,16,18,19)

Fizik muayene ile tani konulabilen varikoselin siddetini belineyebilmek
icin gesitli siniflandirmalar yapilmistir. Bu gin igin en ¢ok kabul goreni

Dubin ve Amelar tarafindan yapilan siniflamadir(8). Buna gére:

Grade 1 - valsalva manevrasi ile palpe edilebilir
Grade 2 - valsalva manevrasi yaptirimaksizin palpe edilebilir

Grade 3 - palpasyon yapiimaksizin gérilebilir

Varikoselin biyukligu testikiler ve seminal patoloji ile uyumiu
olmayabilir(3®). Fizik muayene ile tani konuiamayan, ancak semen
muayenesinde ilk kez McLeod' unt0) tanimiadidi ve "stress paterni" adini
verdidi, semende sayica azalma olsun veya olmasin, hareketlilkie azalma
(% 85' i normalin altinda hareketl) ile immatur ve anormal formdaki hicre
sayisinda artig (% 15' den fazla) bulgularinin bulundudu hastalarda
"subklinik varikosel" dusundimeli ve tam igin difer y6ntemiere bas
vurulmahidir®). Ancak unutulmamalidir ki stress patermni varikosel igin
patognomonik dedildir(19).

Subklinik varikoselin belifenmesinde ilk kullanilan araglardan biri
daha ¢nceleri epididimoorsit ve testikiler torsiyonun ayinci tamsinda
basariyla kullanilan Doppler stheteskopdur(41).

Gunimuizde klinik varikosellerin dodrulanmasi ve niks varikosellerin
belifenmesinde oldudu kadar subklinik varikosel tanisi konulmasinda da
en ¢ok kabul géren ydntem " High resulution color Doppler
ultrasonography" dir. Renkli Doppler noninvaziv olmasi, radyasyon
icermemesi ve venografi ile karsilagtinididinda % 93' lere varan dogruluk

oranlariyla ilk tercih edilen y8ntemdirt42-44).
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Spermatik venografi sadece subklinik varikoseli belifemek igin dedgil,
perkdtan sklerozan veya embolizan tedavi 6ncesinde vendz sistemi
goruntilemek, sant yapilanim ve lokalizasyonlanni ortaya gikarmak ve
varsa niks varikoseli belilemek igin de yapilan temel yntemdir(29,30-33 42-
44)

Varikosel sintigrafisi, bazi arastirmacilarca preoperatif retrograd
akimin goéruntdlenmesi ve postoperatif dederlendirme igin ®nerilen bir
yéntemdir (33.45.46),

Skrotal termografi, gerek tam gerekse operasyonun basarisini

degerlendirmede kullanifan pratik bir ydntem olarak Snerilmigtir(15.47-49)

Varikoselin infertiliteye etkisini agiklamak igin ileri strtlen

hipotezier

Varikoselin hangi yolla infertiliteye neden oldujunu ortaya koyacak
kesin bir goris yoktur. Bu konuda ileri sdriimis ve genis ¢igide kabul
gérmds, fakat heniz tartisiimakta olan goriusler: skrotal veya testikdler isi
artist, metabolize olmamis adrenal ve renal toksik maddelerin sol internal
spermatik ven yoluyla retrograd akimi, kanin stazina bagh hipoksemi ve
doku dejenerasyonu, interstisyel sivi veleya besin maddelerinin
transferine engel olan testis igi kan damarlari kalinlagmasi ve testikdler
hormon yapimiyla buna badli spermatogenezde bozulma sgeklinde
stratanabilir (50).

Varikoselli infertil erkekler(47.49,51) jle deneysel varikosel olusturulan
képek, rat, maymun ve tavsan gibi hayvanlarda yapilan galismalar(52-55)
da skrotal veya testiktler isida kontrol grubuna gére 2,5 'C ye varan
yikselme ve bununla uyumlu olarak spermatogenezde bozulma ile serum
gonadotropin dizeylerinde artiglar tesbit edilmigtir. Van'kosélli bazi infertil
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hastalarda skrotuma sofuk tatbiki ile yapilan tedaviler sonrasinda
spermiogramiarda belirgin iyilesmeler kaydedilmesi de bu hipotezi
desteklemektedir(56). |

Infertil hastalara uygulanan varikoselektomi sirasinda sol intemnal
spermatik venden alinan kan ¢meklerinde, es zamanh olarak brakiyal
venden alinan kan drneklerine oranla, adrenal ve renal orjinli gonadotoksik
maddelerin daha yiksek bulunmasi sol internal spermatik vende retrograd
alimlan gindeme getimistir. Bu gonadotoksik maddelerden kabul edilen
kortizoldn, infertil hastalarin internal spermatik venlerinde yiksek bulundugu
ve anormmal semen bulgulariyla korelasyon gdsterdidini  bildiren
yayinlann(s7-59) yani sira bunun aksini savunan rapor!aﬂSOﬁO) da
sunuimustur. Yine yapilan galismalarda(61.62) infertii hastalarin internal
spermatik venlerinde yilksek serotonin dizeyleri belifenmis ve artmis
serotonin gerek vazokonstriktif etki gerekse androjen metabolizmasi
Uzerindeki negatif etki ile spermatogenezi bozmaktan sorumiu tutuimus
iken, serotonin dizeylerinin kontrol gruplarindan farkh olmadidim belirten
calismalar da yayinlanmigtir (50,60,63) Renin dizeyi igin de birbiriyle geliskili
yayinlara rastlaniimaktadir(60.61). Yakin zamanda yapilan bir galismada ise
internal spermatik vende PG E; ve PGFyaifa yilksek bulunmus ve artmis
PG konsantrasyonunun epididimde sperm maturasyon ve transportunu
kotl yonde etkileyebilecedi ileri surdimustir(21). Bu hastalarin semenlerinde ,’
fosfolipaz Aj seviyelerinin dilgik olmasi da bu gérist desteklemektedir.

Varikdselﬁ infertillerde testikiler kanda staza badh hipoksi ve bunun
getirecedi metabolik degisiklikler spermatogenezdeki bozulmalardan
sorumiu tutulmus(6.64), ancak spermatik vende laktik asit dtizeyinin kontrol
gruplarina gore ytksek olmadidini ortaya koyan bir galisma ile bu gérise
kargt gikilmigtir (65),

Varikoselli infertil hastalar ve deneysel varikosel olusturuimus

hayvanlardan yapilan testikler biopsilerde interstisyel sivi veiveya besin
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maddelerinin gegisine engel olacak intratestikiler kan damarlan ve
peritibiler ba§ dokuda kollajenizasyon, hyalinizasyon, fibrozis ve 8dem
gibi patolojik degisiklikler belifenmis; bu da spermiogenezdeki bozulmaya
sebep olarak ileri stirtiimdstdr(52,66)

Testikidler hormon  yapiminda ve buna badh olarak
spermatogenezde bozulma : Hipotalamik - pitditer - testikiler aks normal
reproduktif fonksiyonu sirdiren feedbeck kontroll kapali bir devredir (sekil
2).

Sekil 2. Hipotalamik-pituiter-testikiler aks

UST MERKEZLER

Neuropeptides[+,-]
Neurotransmitters{+,-]

——T—___4 HIPOTALAMUS }:—;

GnRH [+]
T.E
{-] Ey
DHT | HIPOFIZ
LH [+] FSH[+] |[nhibin{-]
SEMINIFER
] ] T[+] TUBULL
LEYDIF HUC. (Sertoli-germinal cells)

d‘ /' SPERM

(Seki McClure R.D.:Endocrine investigation and therapy. Urol Clin North Am 14 3:471-

88, 1987 den dejistilarek alinmigtir.)
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Hipotalamus reproduktif sistemin dldzenleyici merkezidir. Merkezi
sinir sistemi ve testislerden aldi§i uyarilaria gonadotropin-releasing hormon
(GnRH) sentez ve sekresyonunu diuzenler. GnRH' ya cevap olarak én
hipofizden liteinize edici hormon (LH) ve follikil stimile edici hormon
(FSH) sentez ve sekrete edilir. LH ve FSH hedef hicre (6zellikle Leydig ve
Sertoli hicrelery membranlarinda 6zel resepttriere badlanir ve hicresel
metabolizmay stimlle ederler.

LH pulsuna cevap olarak Leydig hdcrelerinden ditrnal olarak (sabah
pik, aksam en disuUk seviyede) testosteron salgilanir. Normal bir erkekte
testosteronun % 2' si serbest, % 44' 0 globlline (TeBG), % 54' 0 de
albimin ve diJer proteinlere baghdir. Fizyolojik olarak aktif olan serbest
testosterondur. Testosteron periferal dokuda 5-alfa rediktaz aktivitesi ile
potent androjen olan dihidrotestosteron (DHT)' a yada aromataz etkisi ile

potent ¢strojen olan estradiol (E5)' e metabolize olur (sekil 3).

Sekil 3: Testosteron dretimi ve metabolizmasi

I
LH Ty ‘
Receptor : ]
cAMP
Cholestorol __NPeriferal Hedef Doku
Pregononolon
i T >
aromatase \;2
T - T Sa-reductase 7 HT
LEYDIG HUCRES! L= Seminifer Tubuli

—

(Seki McClure R.D.:Endocrine investigation and therapy. Urol Clin North Am 14 3:471-

88, 1987 den degistirlerek alinmisgtir.)
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Testosteron seminifer tdbllilerde Sertoli hiicrelerinde yapilan
androjen baglayan protein (ABPY e badlanir ve bu steroid-protein kopleksi
androjenik etkiyi module eder (sekil 4).

Sekil 4 . Androjenik etki mekanizmasi

Plazma Huacre Nukieus
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{Sekil McClure R.D_:Endocrine investigation and therapy. Urol Clin North Am 14 3:471-

88, 1987 den dadistirilerek alinmigtir.)

Hedef dokuda androjenlerin temel fonksiyonlar séyle siralanabilir,

(a) hipotalamik - pituiter - testikuler aksla gonadotropin
sekresyonunu duzenleme

(b) spermatogenezin baslatiimasi ve surddridimesi

(c) fetal gelisim sdresince erkek genital sistemin farklilagmas:

(d) pubertede seksuel olgunlasmanin saglanmas:.

FSH' ya yuksek afinite gésteren Sertoli hicreleri androjen baglayan
protein (ABP) ve negatif feedbeck' le FSH sekresyonunu baskilayan
“inhibin* i dretirler. ABP, seminifer tubulilerde androjen depolanmasinin
yanisira testisten, epididimal tdbili igine testosteron taginmasinda da rol
oynar. B8ylece spermatozoa’ nin gelisimi stresince yakin gevresinde
intiyag duyacadl yuksek androjen konsantrasyonu sadlanmis ve

surdurdimas olur (sekil 5) (28,67,68).
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Sekil 5 : Seminifer tubulinin sematik gérinidma.

Seminifer e A
Tubull ./ Spe ngaie-g - FSH stuslyleABP ve
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T saglaraen inhibin ne-
ABP \\
K L )5 gatif ‘wsdbekie FSH
Inhitin \ N /!}J saltnimant baskilar.
'ﬂ {.j \ §pcrm 6zna il

(Sekil McClure R D.:Endocrine investigation and therapy. Urol Cin Nort Am 14 3:471-

88, 1887 den dejistirierek alinmistir.)

Aksine gorusler (69.70) jleri striimekle beraber, gesitli a-zstirmacilar,
yapmis olduklari galismalarda hipotalamus ve hipofizde probicmi olmayan,
varikoselli infertil hastalarda spermiogramdaki bozulmala-z hormonal
duzensizlifin de ilave oldudunu géstermis ve "pantestikiler’ bir defektin
variini éne surmdslerdir (12,50,71-73) FSH ve testosteron seminifer tdbdii
hicrelerini dogrudan etkileyen hormonlardir. Insanda sperratogenezde
kalitatif etkiden testosteron, kantitatif etkiden ise FSH sorumlu
tutulmaktadir (67.74.75)  Leydig hilcrelerinden testosteron sekresyonu
sadece LH' ya badimh degildir. Bu hicrelerde ¢strojen ve prolaktin
reseptdrierinin yanisira FSH ve GH (blylme hormonu) ‘ninda etkisi s6z
konusudur. Spermatogenezin baslangici ve epididimde spermatozoalarin |
maturasyonu androjenik kontrol altinda oldugundan Leydig hdcrelerindeki
herhangi bir hasar spermatid veya primer spermatozoa basamaginda

spermatojenik arreste  ve yetersiz epididimal fonksiyona neden olur (74-
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76)  Varikoselli hastalarin testikiler biopsilerinde Leydig hicrelerinde
stoplazmik vakuolizasyon ve atrofi gibi kriptiorsidik hastalardakine benzer
sekilde degisiklikler gtzlenmis(’?), hormonal yapi ve testikiler morfoloji
arasinda bir korelasyon bulunmus (66.76.79) ve spermatogenezden &nce
Leydig hiicre fonksiyontarinin etkilendidi ortaya konulmustur(27),

Normal serum gonadotropin ve testosteron dizeyleri testikiler
fonksivonun da normal oldudunu styleyebiimek igin yeterli degildir. Bu
nedenle hipotalamik-pituter-testikiler aksin degderlendirimesi icin GnRH
(LHRH)' ya gonadotropin cevabi, hCG' ye testosteron cevabi, TRH' ya
prolaktin cevabi ve seminal plazma DHT ve T dizeylerinin belidenmesini
oneren gok sayida galisma yayinlanmis ve somk_;ta varikoselektomiden en
fazla fayda gtérmesi beklenen hasta grubu GnRH' ya artmis gonadotropin
cevabi, hCG' ye artmis testosteron cevabi, TRH' ya artmis prolaktin
cevabi veren ve seminal plazma dihidrotestosteron dizeyi dustk olan
hastalar olarak belirlenmistir(12,27,28,50,71,72,76,80-82)

G»nRH testine artmis LH cevabi Leydig hdcre hasarini, artmis FSH
cevabi ise seminifer tibdli hasanimi géstermekie olup séz konusu teste
asin LH ve FSH salimmi ile cevap veren varikoselli infertil hastalarin
varikoselektomi  sonrast  spemmiogramlarinda  belirgin  dizelme
gbzlenmistir. Teste normal gonadotropin cevabi veren hastalarin
postoperatif spermiogramlarinda anlamli bir iyilesme gézlenmemis ve bu
hastalarda varikoselin infertilite nedeni olmadidi, rastlantisal olarak

bulundugu ileri surdimuisgtar (28,50,67).
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Tedavi

Varikoselli  hastalar heterojen bir grup  olusturdugundan
spermiogramiarda optimal bir ivilesme saglanabilmesi ’ki§iye bzgu tedavi
secimi ile mimkinddr. Bu tedavi sadece cerrahi, cerrahiyi takiben medikal
veya sadece medikal olabilirt22).

Varikoselin varli§i, cerrahi tedavi igin bir endikasyon degildir. Cerrahi
tedavi endikasyonlan; stres paterninin varli§i, unilateral veya bilateral
testikiler volim azalmasi, agr, kozmetik gerekgeler ve infertilite
proflaksisi ( ad6lesan veya yetiskinde Leydig hdcre harabiyetinin erken delili
olarak, dinamik hormon c¢alismalarinda hormonal embalansin ortaya
konuldugu kisilerde ) seklinde siralanabilir ( 6,16,19,22,27, 73,83)

Erkek infertilitesinde &nemli bir islev olan, varikoselin cerrahi olarak
dizeltimesinde bir cok farkli uygulamaya rastlamakiayiz. 19.yy.
sonlarinda Cooper varikoselli bir hastasinda varikéz venlere miudahale
yerine skrotumun bir kismini gikarmis, 1869' da Barwell skrotumdaki dilate
venleri gimus bir telle ligate ederek tromboze olmasim sagdlamistir.
Yiksek testikiler atrofi (testisin (¢ ana kan kaynadinin da kesilmesi),
hidrosel ve niks riski skrotal yaklagimin handikaplanidir ve terk edime
sebebi olmustur(19,23)

1918' de lvanissevich inguinal yaklasimla internal ven ligasyonunu
gercgeklestirmis ve bu yéntem yaygmn bir kullanim alani bulmustur. 1949' da
Palamo internal spermatik venin retroperitoneal yaklagimla ligasyonunun
inguinal yaklasima gére daha effektif, hidrosel ve testikller atrofi gibi
koplikasycnlarin anlamh sekide az oldugunu gdsteren bir g¢alsma
yayinlamistir (6.23). Gunimuazde agik cerrahi yéntéfnler arasinda en yaygin
olarak kullanilani "Modifiye Palamo" y6ntemi olup yuksek retroperitoneal
yaklagimia internal ven ligasyonunu ( high - ligation ) icermektedir(8).
Highligation' da spermatik arterin hasar g6mmesinin testikiler atrofiye
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neden olmayacadt bir ¢ok otérin ortak gérisd olmakia beraber &zellikle
infertilite nedeniyle uygulanan varikoselektomilerde testikiler arterin
korunmasinin optimal cevabin sagdlanmasini  kolaylastiracadi kanaati
yaygindir(3,17.19,20.85)  Gerek testikiler arterin hasar gérmesi gerekse
lenfatik dolasimin hasarina badh hidrosel gelismesi alternatif cerrahi
arayislarina neden olmustur.

1982' de Ross lokal anestezi ile yiksek ligasyonu(%), 1984' de Fox
mikrocerrahi drenaji (intemal spermatik venle bdytk safen veni ug-yan
anastomoz)(87), 1984' de Marmar ekstemnal inguinal halka dizeyinde
mikrodiseksiyonu(?), 1390' da Donovan laparoskopik varis ligasyonunu (88)
uygulamaya soktular. Operasyon siresinin uzun olmasi, 6zel ekipman
gereklili§i ve maliyetin yilksek olmasi gibi istenmeyen &zelliklerine ramen
niks oranini, hidrosel ve testikiler atrofi gelisme riskini minimale indirmeyi
basarmislardir(86-88) Bu y&ntemlerden laparoskopik variks ligasyonu
gerek transperitoneal(88-80)  gerekse retroperitoneal(®)  uygulama
sekilleriyle, anatomik yapilarin mikemmel identifikasyonu, minimal cerrahi
travma, post-operatif morbiditenin disitk olmasi ve hizli iyilesme
sadlanmasi, 6§renme ve uygulama kolayhid: gibi 6zelliklerle rutin agik
yiiksek ligasyonun alternatifi olma yolundadir(8s-91).

Ozellikle radyologlarin uyguladi§i difer varikoselektomi yéntemleri
ise perkdtan venogréfi ile dilate venlerin (silkon balon ve coil'lerle)
embolize(1538.92) ve sodyum morrhuate ve benzil alkol gibi maddelerle
antegrad veya retrograd olarak skleroze edilmesidir(19.23.93) Ana avantaj
kuguk kollateral damararin bile oklize edilebiimesidir. Pulmoner emboli,
internal spermatik ven rdptdrt ve tromboﬂebiti,*{embolizasyonda kullanilan
materyalin migrasyonu, kateterizasyon gu¢lidd ve radyasyona maruz
kalma yéntemin istenmeyen yanlaridir (19,23,36,82,93)

Her y&ntemin kendine 6zgu olumiu yada olumsuz taraflan vardir.
Cerrahi yontemin segiminde; problemi effektif bir sekilde c6zmesi, tasidig
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risklerin minimal olmasi, is gicu kaybi ve ginlok aktivite sinifamasinin az
olmasi, maliyetinin disiuk olmasi ve kolay uygulanabilmesi tercih sebepleri
olmaktadir(15,36,86-93)

Varikoselli infertil hastalarda cerrahi tedaviden bagimsiz veya onunla
kombine olarak &nerilen medikal tedaviler; skrotuma soduk uygulanmasi,
bromokriptin, testosteron, mesterolon, aspirin ve indometazin, klomifen,
hCG(human  koryonik gonadotropin), hMG (human menopozik
gonadotropin), prostatik masaj ve antibiyotiklerdir(8.15, 22,23,84),

Agik cerrahi yéntemlerde semen kalitesinde iyilesme ortalama % 66
(51-85) ve hamilelik orani ortalama %43 (24-70) olarak bulunmustur.
Lenfatik obstriiksiyona bagl hidrosel %3 oraninda gdérilirken testikiler
arter hasarina badh sekonder atrofi cok daha nadirdir. Niks orani ise % 5-
20 arasinda degisen oranlarda bildirilmistir(18,85). '

Laparoskopik varikoselektomide spermiogramda iyilesme ortalama
% 79 (% 58-100) oraninda sadlanirken, ligasyonda basarisizlik orani % 0-
4, testikiler arter hasan % 0-5 oraninda bildirilmis, testiktler atrofi ve
hidrosel ise gézlenmemigtir(88-81).

Perkitan tedavide okliizyon orani ortalama % 73 (% 29-100), niks
orani ortalama % 5 (% 2-12 ) ve komplikasyon orani ortalama % 11 (1-34)

olarak bildirilmistir(15.19,93).
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GEREC VE YONTEM

Firat Universitesi Tip Fakiltesi Uroloji klinigine Kasim 1993 - Mayis
1994 tarihleri arasinda infertilite nedeniyle bagvuran 37 varikoselli hastadan
asafidaki ozellikleri tasiyan 30 hasta ile 10 kontrol bireyi calisma
kapsamina alindi.

Hasta grubu; evli ve dodum kontroll y®ntemlerinden herhangibirini
kullanmamalarina ramen enaz bir yil streyle gocuk sahibi olamayan,
spermiogramlarinda yodunluk, hareketliik veya morfoloji gibi 6zelliklerden
enaz birinde patoloji tesbit edilen, varikosel disinda infertilite nedeni
olabilecek bagké bir patolojisi olmayan ve eslerinde infertilite nedeni
olabilecek bir patoloji belifrenemiyen varikoselli infertii hastalardan
olusurken kontrol grubu; yas grubu hasta yas grubuyla uyumlu ve normal
spermiogram dederlerine sahip bireylerden olusturuldu.

Hastalarin ayrintili anamnezleri alinip detaylt olarak fizik muayeneleri
vapildi, varikoselleri Dubin ve Amelar' in tanimlamasina goére
derecelendirildi(®) :

Grade 1 - valsalva manevrasi ile palpe edilebilir
Grade 2 - valsalva manevrasi yaptirimaksizin palpe edilebilir
Grade 3 - palpasyon yapiimaksizin gériilebilir

Fizik muayene ile tani konulamayan, ancak semen muayenesinde itk
kez MclLeod'un40) tanimladifi ve "stress paterni” bulgularinin bulundugdu
hastalarda "subklinik varikosel" varligi kabul edildi(6.39).

Testisler, testis boyutlarinin ultrasonik veya cetvelle Slgimlerinin
yapiimasi ve uzun eksenlerinin Slgtimesiyle de§erlendirildi. Uzun eksenleri
45 cm' den kigik olan testisler atrofik, esit veya biyik olanlar normal

kabul edildi(%6).
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Hastalarda testikiler atrofinin yanisira varikosele eslik eden difer
Urogenital sistem patolojileri belirlendi. Infertilite nedeni olabilecek patolojisi
olan hastalar calismaya alinmadi.

Hastalara preoperatif devrede, kontrol bireylerine galisma éncesinde
ortalama 3' er kez spermiogram yaptinid:. Spermiogramiar igin ejekulat 3
ginlik cinsel  perhizin  ardindan dérdincd gun  hastanemizde
masturbasyonla alindi ve genellikle ayni birey tarafindan dederlendirildi.

Normal Spermiogram Dederleri (4)

Hacim 1.65-5mi

pH 1 72-78

Sperm sayisi - 20 milyon / mi. veya Uzeri

Hareketlilik - % 60 veya Uzerinde ileriye dodru hareketli

Morfoloji . % 60 veya Uzeri oval basli, normal gévde ve
kuyruklu spermier

Yukaridaki kriterlere gtre spermiogram bulgulan normal veya
anormal olarak degerlendiriildi. Anormal spermiogram degerleri igin

kultanilan tanimlamalar sunlardir:

Oligospermi : sperm sayisinin 20 milyon / ml. 'nin altinda olmasi

Astenospermi: ileriye dogru hareketli sperm oraninin % 60'in
altinda olmasi |

Teratospermi : normal bas, gévde ve kuyruklu sperm sayisinin

% 60' I1n altinda olmas:

Hastalara ( preoperatif devrede ) ve kontrol bireylerine GnRH testi
uygulandi(12,50.71.76)  GnRH testi icin, sabah saat 08' de dnce bazal
hormon degerlerini tesbit icin kan alindi. Sonra 100 mikrogram GnRH' a
(Kryptocur nasal sprey ) uygulandi. Takiben 15, 30, 45, 60 ve 120' nci

dakikalarda kan alindi. Alinan kanlar uygun kosullarda hastanemiz RIA
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laboratuvarina ulastinidi. SPECTRIA [ 125 | ] IRMA ( Coated Tube
Immunoradiometric Assay ) ( Orion Diagnostica ) kitleri kullamlarak gama
sayict ile FSH, LH ve Testosteron deerleri tesbit edildi. Yénteme gtre
ortalama dederler FSH igin 45+ 39 (13-222)1U/L ; LH igin 457
1,21 (1,60 - 9,30) IU / L ve Testosteron igin 8,2 - 34,6 nmol./ L olarak
bildirilmistir.

Cahsma grubunda preoperatif hazirliklan tamamlanan hastalara,
klinigine gore unilateral veya bilateral olarak, modifive Palamo yontemi ile
internal spermatik ven ligasyonu uygulandi (84).

Genel veya blok anestezi altinda, spina iiaka anterior sdperior
hizasindan Poupart ligamentine paralel 4 cm.' lik insizyonla cilt, cilt alti
gecildi. Ekstemal oblik fasyasi agilarak internal oblik ve transvers
abdominal adaleler liflerine paralel olarak gegilerek peritona ulasildi.
Periton mediale itilerek internal spermatik ven ve dallan bulundu. Ozellikle
belirgin ventz pakeleri olan hastalar basta olmak Uzere testislerdeki ventz
gollenmeyi gidermek icin proksimalden klempe edilen venler distalden
acilarak bosaltildi. Venler tek tek proksimal ve distalden 3.0 ipeklerle
baglanarak kesildi. Internal spermatik arter ve lenfatikler mumkin
oldudunca korundu. Kanama kontrolini takiben katlar anatomisine uygun
olarak kapatiidi.

Infertiliteye yonelik ilave bir tedavi uygulanmadi.

Hastalar postoperatif birinci gunde eksterne edildi. 7' nci ginde
-dikisleri alindi. 3 ‘Uncd aydan sonra ayhk spermiografn kontrollerine
~ gagnidi. Spermiogramlar daha énce belirtildigi sekilde yapildi.

Postoperatif devrede elde edilen | spermiogram  sonuglart,
preoperatif spermiograrh sonuglari ve GnRH testi sonuglarn ile
karsilastinidi ve sonuglarin istatistiki anlamhligs; “varyanslan esit olmayan
iki ek igin t Testi", "Mann—Whltney U testi" Ve “\Mlcoxon e§le§tlnlm|§ iki
dmek testi® kullanilarak degerlendmldl | '
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BULGULAR

Hastalarin en az izlem slresi 3, en fazla izlem siresi 6 ay olup
ortalama izlem siresi 4,8 + 0,7 aydir.

Calisma kapsamina alinan 30 hastanin yaslan 21-42 arasinda olup
ortalamasi 29,5 + 1,0 yil' dir. Hastalarin yas gruplarina dagihmi grafik 1'
de gosterimistir. Hastalarin biydk codunlugu (% 37 ile) 26-30 vyasg

' grubunda yer almistir.

Grafik 1 : Hastalann yas gruplarina dagilimi

&.,....‘. ?

L v

21-25 yag 26-30 yag 31-35 yag 86-40 yag 41-45 yag

~ Calismaya alinan kontrollerin yag!an 22-34 arasinda olup ortalamasi
27,7 £ 1,3 yiI' dir. Kontrollerin yas gruplarina dadihmi grafik 2 de
gosterimigtir. Kontrol grubunda 26-30 yag grubu, hasta grubunda oldugu
gibi, ( % 40 ile) en gok bireyin yer aldig! arup oldu.
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Grafik 2 : Kontrollerin yas gruplarina dagihmi

n

21-25 yag 26-30 yay 81-35 yag 36-40 yag 41-45 yayg

Hasta grubunda infertilite suresi 1,5 yilla 7 yil arasinda dedigmekte
olup, ortalamasi 3,8 £ 0,6 yil' di. Hastalarin % 60' 1 2-3 yillik infertiltesi olan
hasta grubunda idi. 42 yagindaki hastamiz 7 yilla en uzun infertilite
stresine sahipti.

Grafik 3 : Infertilite sUrelerinin yillara dagiimi

yn 2y 3 ynl 4 yit 5 yil 8 i Ty 8 yil Syt 10yl

- Calismaya ahlinan hastalarin 12' sinde unilateral sol varikosel
belirlenirken 18" inde bilateral varikosel belirlendi. Unilateral sad varikosel
tanisi alan hasta olmadi. Varikosellerin Unilateral veya bilateral olmasina

gore dadihimi grafik 4' de gosterildi.
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Grafik 4: Varikosellerin unilateral / bilateral olmasina gére dagiimi

Bilateral e i diiny

H

%60

Unilateral

\ %40

Bilateral varikoseller &zellikie sad taraf varikoseller daha disok
derecelivdi. Sol varikosellerde grade 1 varikosel oram % 37 iken, sa§
varikosellerde % 72 olarak gergekle§mi§tir.’ Yine bununla uyumlu olarak sol
varikosellerde grade 3 varikosel % 26, sa§ varikosel ise % 6 oraninda
tesbit edilmistir. Varikoselli hastalarin gradelerine gére sayisal dagilimi
garafik 5' de ve gradelerine gore oranlan tablo 1' de gdsterildi. Tablo ve
grafiklerde sol taraf wvarikoseller, unilateral sol (uni.sol) ve bilateral

varikosellerin sol tarafda gérilleni (bil.sol) seklinde aynlarak gdsterilmistir.

Grafik 5 : Varikoselli hastalarin gradelerine gére sayisal dadilimi

14 11 grade 1
127 grade 2
n ";: grade 3
6 J—
4 e
2.

sol bil. (sol) - Bil. (sall)
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Tablo 1 : Varikoselli hastalarin gradelerine gére oranlari

GRADE | TOTAL(%) | UNI.SOL(%) | BIL.SOL(%) | TOTAL SOL(96) BIL.SAG(%6)
1 50 25 44 37 72
2 31 42 34 37 22
3 19 33 22 26 b

Hastalarda varikosel diginda belirlenen drogenital patolojiler

arasinda en sik olan testikller atrofidir. Varikosel

derecelerine gore

testikiller atrofi sayisal olarak grafik 6' da, bransal olarak tablo 2' de

gostérildi. Sol (Unil. sol + bil. sol) varikosellerde atrofik testis orani % 37
iken sad varikosellerde (bilsad) % 6 olarak bulundu. Grade 1

varikosellerde testikller atrofiye rastlanmazken grade 3 varikosellerin

tamaminda testikuler atrofi tesbit edildi.

Grafik 6 : Varikosel gradelerine goére testikuler atrofi dadihmi.

“sol{u. sol+b.sol)
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Tablo 2: Varikosel gradelerine gdre testikiler atrofi oranlari

Testikuler Atrofi| Grade 1 (%) | Grade 2 (%) | Grade 3 (%) | Total (%)
Sol Varikosel |0 27 100 37
Sag Varikosel | 0 0 100 6

Hastalarda tes‘tikule‘r atrofinin yanisira varikosele eslik eden dijer
Urogenital sistem patolojileri tablo 3' de gosterildi. Varikosel diginda
infertilite nedeni olabilecek patolojisi olan hastaiar ¢alismaya alinmad.
Hidrosel belirlenen 3 hastada gegirimis operasyon (iki hastada herniorafi,
bir hastada varikoselektomi) anamnezi vardi.

Tablo 3 : Varikosele eslik eden Urogenital sistem patolojileri

ILAVE PATOLOJI SOL SAG

| n % n %
Atrofik Testis 11 37 1 6
Hidrosel 2 7 1 6
Epididim Kisti 1 3 - -
Skrotal lipom 1 3 - -

Kontrol bireylerinden ¢alisma 6ncesinde ortalama 1,9 + 0,3 kez
- spermiogramiar elde edildi. Kontrol grubu spermiogramlarinda semen
yoguniugu 46,0 -91,0 x106 / ml. arasinda degismekteydi. En disik motil
sperfn oranl % 60, en yiksek anomalili sperm orani % 23 olarak ayni
bireyde tesbit edildi. Kontrol grubu ortala_ma’ spermiogram degerleri tablo
4' de gosterildi. | )
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Tablo 4: Kontrol grubu ortalama spermiogram dederleri

KONTROL YOBUNLUK MOTILITE ANOMALI
GRUBU (x108 / ml.) (%) (%)
n=10 67.0+45 79.0+3.0 82+20

 Hastalardan preoperatif devrede ortalama 26 + 03 kez

spermiogramlar elde edildi. Sperm yoguniugu 1x105 / ml. - 74x106 / mi.

arasinda defismekte olup ortalama 22,29 + 3,89 x106 / mi. olai'ak

- bulunmugtur. Motilite oram % 10 ile % 86,5 arasinda ortalama % 60,58 £ -
3,20 , anomali orani % 3 lle % 90 arasinda ortalama % 20,54 t 3,77

olarak belifendi. Hastalarin preoperatif spefmic;gramlan ile kontrol grubu

spermiogram sonuglari tablo 5' de kargilagtirmali olarak gosterildi.

Tablo 5: Hastalarin preoperatif spermiogramian ve kontrol grubu

spermiogram sonuglari

GRUP n YOGUNLUK | MOTILITE ANOMALI
(x108 /ml) (%) (%)
Preoperatif Hasta 30 | 22.2913,89 | 60,58 £3,20 | 20,54 + 3,77
Kontrol 10 | 67004465 | 7900+3,00 | 825+235
z= 4,15 z= 2,56 z=1,95
P< 0,05 P< 0,05 P< 0,05

( Mann-Whitney U testi)

30




Ortalama preoperatif hasta spermiogram dederleri, her ne kadar

normospermi sinirfari  iginde ise de, kontrol grubu spermiogram

degerlerinden istatistiksel olarak anlami sekilde disik olarak bulundu
(P<0,05).

Hastalarin preoperatif spermiogram degerlerinin yas gruplarina gére
dagdihimlan incelendi. Bazi yas gruplarinda hasta sayilarinin ¢ok az olmasi

kabul gruba ayrilarak

nedeniyle 30 yas simr edilip hastalar iki

degerlendirildi. Sonuclar tablo &' da gosterild:.

Tablo 6: Yasa gtire preoperatif spermiogram degerleri

YAS GRUBU | n YOSUNLUK | MOTILITE | ANOMALI
(yih) 106 /mi) (%) (%)
21-30 19 | 2518+540 | 62,40+4,91 | 20,46 + 500
31-45 11 | 17294500 | 57,6217,62 | 20,68 £ 5,91
U=119 U=113 U=795
P> 0,05 P>0,05 P>0,05

( Mann-Whitney U testi )

| Daha geng olan hasta grubu degerleri nisbeten yiksek olsada iki
grup arasinda anlamii bir fark belilenemedi (P> 0,05). ,
Infertil olarak gegirilen strenin spermiogram degerlerin; etkisi hasta
~sayisl az oldugundan 3yil sinir kabul edilip hastalar iki gruba ayrilarak
- inceléndi. Gruplar arasinda preoperatif spermiogram de§erlerine anlamh

bir fark belidenemedi (P>0,05). Sqnuglar tablo 7' da sunuldu.



Tablo 7: Infertilite suresine gére preoperatif spermiogram degerleri

INFERTILITE n YOGUNLUK | - MOTILITE | ANOMALI
SURESI (yil) 106 7ml) (%) (%)
1-3 20 22,03 +5 31 5767 +500 | 2121+ 491
4-7 10 22812519 | 66,17 27,27 | 19,11 £595
U=115,5 U=127 U=119
P> 0,05 P>0,05 P>0,05
( Mann-Whitney U testi)
Testiktler atrofi variimin spermiogram de§erlerine etkisi

incelendiinde gruplar arasinda istatistiksel agidan ®nemli bir

gézlenmedi. Sonuglar tablo 8' de gtsterildi.

fark

Tablo 8: Testikuler atrofi varhginin spermiogram deerlerine etkisi.

TESTIKULER| n YOGUNLUK MOTILITE | ANOMALI
ATROFI 105 /ml) (%) (%)
Yok 19 2282+ 3565 6578 +511 | 1811 +4 98
Var 11 21,37 +8,90 51,38+633 | 24,74 +£5,71
U=119,56 U=123 U=1;5,5
P>0,05 P>0,05

P>0,05

( Mann-Whitney U testi)
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Hastalar klinik olarak varikosellerinin bilateral veya unilateral
olmalarina gore iki gruba ayrilarak de{erlendirildi. Bilateral grup 18

hastadan olusurken, unilateral grup 12 kisi idi.

Tablo 9: Hastalarda varikoselin unilateral veya bilateral olmasina

goire preoperatif spermiogram de§erleri

GRUP n YOGUNLUK MOTILITE ANOMALI
(x106 / m1) (%) (%)
Rilateral 18 | 1511 +412 | 5285+584 | 2532+ 565
Unilateral 12 | 33,05+654 | 71,97+3,58 | 13,36 ¢ 3,48
U= 163,5 U= 153 U= 1545
P< 0,01 P< 0,05 P< 0,05

( Mann-Whitney U testi )

Bilateral varikoselli hasta gru/bunda ortalama spermiogram dederleri,
yodunlukta 15,11 + 4,12x106 / ml., motiltede % 52,85 + 5,84 ve anomali
oraninda % 25,32 + 5,65 olarak gergeklesmis ve sirasiyla 33,05 + 6,54
x108 / mi., 71,97 + 3,68 ve 13,36 * 3,48 ile unilateral varikoselli hasta
grubundaki degerlerden istatistiksel olarak anlamli sekilde dustuk bulundu.
Ozellikle yogunlukta P<0,01 ile gok belirgin bir fark belifendi.

Hastalar preoperatif devrede elde edilen spermiogram degerlerine

gdre 20 x106 / ml. baz alinarak oligospermik ve normospermik diye iki

ayri gruba aynldl‘. Normospermik hasta grubu 13 kisiden olusmus, sperm
yodunludu 26,5 - 74 x106 / ml. arasinda, ileriye dodru hareketli sperm
orani % 51 - 86,5 arasinda ve anomalili sperm orani % 3 - 16,3 arasinda
degismekteydi. Oligospermik hasta grubu 17 hastadan olugmusg, sperm
yogdnlugu 1 x105 / ml. ile 19,5 x106 / ml. arasinda, leriye dogru hareketli
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sperm orani % 10 - 84,3 arasinda ve anomalili sperm orani % 5,56 - 90
arasinda tesbit edidi. Oligospermik - Normospermik hasta gruplarinda

spermiogram dederleri ortalamalar halinde tablo 10' da g&sterildi.

Tablo 10: Oligospermik - Normospermik hasta gruplarinda ortalama

spermiogram dederleri

GRUP n YOGUNLUK | MOTILITE ANOMALI

| @106/m) | (%) (%)
Normospermik | 13 | 4212+465 |7221+331 | 10,82+ 1,87
Oligospermik 17 7,12+168 51541604 | 27,97 £596

U= 221 U= 153 U= 1545
P< 0,01 P<0,05 P< 0,05
( Mann-Whitney U testi )

Oligospermik hasta grubunda ortalama spermiogram degerleri, her
ug pararﬁetrede de normospermik hasta grubundan istatistiksel olarak
anlamh sekilde dustk bulundu. Ozellikie yogunlukta P<0,01 ile gok belirgin
bir fark belirlendi.

Hastalara ( preoperatif devrede ) ve kontrol bireylerine GnRH testi
uygulandi. GnRH testi igin; sabah saat 08' de ¢nce bazal hormon
degerlerini tesbit igin kan alindi. Sonra 100 mikrogram GnRH' ya denk
Kryptocur“nasal sprey uygulandi. Takiben 15, 30, 45, 60 ve 120' nci
dakikalarda kan alindi. SPECTRIA [125]] IRMA (Céated Tube

R Immunoradiometric Assay) (Orion Diagnostica) kitleri kullanilarak FSH, LH

“ve Testosteron ( T ) degerleri tesbit edildi. Kontrol grubu bireylerinin GnRH

' tést‘ine verdikleri gonadotropin ve testosteron cevaplar ortalama degerler
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~ halinde tablo 11' de g¢sterildi. Bazal hormon degerleri " 0' dk. " seklinde
gosterildi.

Tablo 11: Kontrol grubunda GnRH testine ortalama gonadotropin ve

testosteron cevaplari

KontrolGrubu|  0'dk. | 15 'dk. 30°'dk| 45'dk.| 60'dk. | 120 'dk.

n=10

FSHQU/L) | 7342181 8,66+1.91 | 8751188 | 9,01:1.73 | 9212192 | 8,80:1,83

LH qU/L) | 6,8141,34 | 3,27¢142 | 8,83:1,25| 8,25:1,36 | 7,8021,54 | 7,93:144

T(.mol /L) | 18,65:2.1 | 19.6042.3 | 19,8121 | 19,00:2.1 | 1862423 | 17,7623

Kontrol grubundan elde edilen sonuglar, normal cevap profillerini
olugturmak Uzere ayri ayri grafikler halinde FSH igin grafik 7' de, LH igin
grafik 8' de ve testosteron iigin de grafik 9' da sunuldu. |

Grafik 7: Kontrol grubunda GnRH testine ortalama FSH cevabi
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Grafik 8: Kontrol grubunda GnRH testine ortalama LH cevabi

LH

Y
- 18 4
16 4
14 A
12 -
Ly L1104 _

3 : }

6 -

4
2
0

Ok 16k ek Sk B0k 120k

Grafik 9: Kontrol grubunda GnRH testine ortalama Testosteron (T)

cevabi
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Hastalar GnRH testine verdikleri gonadotropiri cevaplarina gore iki
ayrt grup olugturdular. Hastalardan 13 kisilik bir grup GnRH' ya verdikleri
gonadotropin cevabl bakimindan kontrol grubuna benzer olarak bazal
hormon degerlerinden  ¢ok az dalgalanmalar gosterdiler.- Geri kalan

hastalar ise bazal hormon dederlerine orania artnug cevaplar verdiler.
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Kontrol bireyleriyle karsgilagtirmali olarak normal ve artmis cevap veren

hastalar, FSH i¢n tablo 12 ve grafik 10' da, LH igin tablo 13 ve grafik 11'

de. Testosteron igin tablo 14 ve grafik 12' de gdsterildiler.

Tablo 12: GnRH' ya FSH cevabi

FSH {1U/L) 0'dk. 15 'dk. 30'dk. | 45'dk. | 60'dk.| 120'dk.
Kontrol | 7342181 | 8662181 875:1.88 | 9011173 | 9214192 | 8 80x1,83
n=10
Normal Cevap| 8,7241,62 | 9,10:1,68 | 8,60+1,76 | 9,75¢1,77 | 9,18+1,65 | 5,681,509
n=13
Artmis Cevap. | 9.93:1.73 16,3112,4‘ 18,5512 56 | 18.98:2.4 | 18,18:2.2 | 16,6712,0
n=17
bazal ( 0' dk) pik (45" dk)
Koo N U=77,5 U=74
P> 0,05 P> 0,05
K. A U=113 U=137
P> 0,05 P<0,01
N A U=129,5 U=168,5
P> 0,05 P< 0,01

( Mann-Whitney U testi)

Kontrol grubu (K), normal cevap veren hasta grUbu (N) ve artmig
cevap veren hasta grubu (A) bazal FSH degerleri agismdan istatistiksel
olarak fa'rklmk gostermedi (P>0,05). GnRH' ya FSH cevaplar bakimindan
ise; artmig cevap grubu, gerek kontrol gerekse normal cevap grubundan
anlamli gekilde yuksek (P<0,01) de§erlere ulvaslrken, dier iki grup benzer

(P>0,05) sonuglar verdi.
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Grafik 10: GnRH' ya FSH cevabi
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Tablo 13: GnRH' ya LH cevabi

LH qu/1)| O'dk. 15 'dk. 30'dk. | 45'dk. | 60'dk. | 120 'dk.

Kontrol 6,81x1.34 | 827+142 | 883x125 | 825:¢1,36 | 7.89+154 | 7931144

n=10
| Normal Cev.| 542:0,58 | 6,13:0,68 | 6,2410,62 6.36:0.'53 5.921(),53 5,52£0,51

n=13
" Atug Cev. | 6,38+1,19 | 14,48:1,65 | 1507+1,54 | 14,7111,34 | 12,96+1,09 | 11,8341,07

n=17
bazal ( 0' dk) pik (45' dk)
K....... N U=745 Uu=171
P> 0,05 P> 0,05
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K. A U=875 U= 1475

P> 0,05 P< 0,01
N A U=127 " U= 2075
P> 0,05 P< 0,01

( Mann-Whitney U testi )

Kontrol grubu (K), normal cevap veren hasta grubu (N) ve artmis
cevap veren hasta grubu (A) bazal LH degerleri agisindan istatistiksel
olarak farkhitk géstermedi (P>0,05). GnRH' ya LH cevaplar bakimindan
ise; artmis cevap grubu, gerek kontrol gerekse normal cevap grubundan
anlaml sekilde yiksek (P<0,01) dederlere ulasirken, dider iki grup benzer
(P>0,05) sonuglar verdi.

~ Grafik 11: GnRH' ya LH cevabi
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Tablo 14: GnRH' ya Testosteron cevabi

Tin.mol/1)| 0 'dk. 15 'dk. 30'dk. | 45'dk. | 60'dk. | 120 'dk.

Kontro! 18,65:2,12 | 19,60:2,30 | 18.81:2,05 | 18,0:2 11 | 18,62:2,27 | 17,76+2,28

n=190

Normal Cev| 13,90:1,98 | 14,732,04 | 14,6321,84 | 14,2321,76 | 13,8021,74 | 13,6611,76

n=13

Artmig Cev. | 14 462177 | 16,12:1,99 | 15951175 | 16112173 | 16,29:1.73 | 151111 48

n=17
bazal ( 0' dk) pik
Koo N U=985 - U=915
P< 0,05 P> 0,05
Koo )’ A U=119 U= 115,5
P< 0,05 P> 0,05
NI A U=1115 U=129,5
P> 0,05 P> 0,05

( Mann-Whitney U testi)

Kontrol grubu (K), gerek normal cevap veren hasta grubu (N) ve
gerekse artmig cevap Veren hasta grubu (A) dan bazal testosteron
-degerleri- agisindan istatistiksel olarak anlamli §ekilde' yuksek (P<0,09)
degerlere ulagirken, diger iki grup behzer (P>0,05) sonuglar verdi. GnRH'
ya testosteron cevaplari bakimindan ise her U¢ grup arasinda anlamh bir
fark bulunamadi (p>0,05). |
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Grafik 12: GnRH' ya Testosteron (T) cevabi
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Preoperatif spermiogramlan elde edilip GnRH testi uygulanan 30
hastaya kliniine gére unilateral veya bilateral olarak, modifiye Palamo
yoéntemi ile internal spermatik ven ligasyonu uyguland.

Postoperatif devrede ortalama 2,2 + 0,5 kez spermiogramlar elde
edildi. Preoperatif deferlerle karsilaghridijinda ortalama degerler
agisindan yodunlukta % 72, motilitede % 18 ve anomali oraninda % 25' lik
iylesmeler  elde  edidi.  Preoperatif . ‘spermiogram - de§erleriyle
karsilastirmal olarak postoperatif spermiogram deerleri tablo 15' de

sunuldu.
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Tablo 15: Hasta grubu ortalama preoperatif / postoperatif

spermiogram degerleri

HASTA GRUBU| YOGUNLUK MOTILITE ANOMALI
n =30 (x106 / ml.) (%) (%)
Preoperatif 22,29+ 389 60,58 +320 | 2054+377
postoperatif 38,28 +5 25 71,25 + 263 15,42 + 3,00
t= 2,44 t=2,19 t=1,05
P<0,05 P<0,05 P>0,05

(t Testi: Varyanslan esit olmayan iki &rnek igin )

Preoperatif ve postoperatif spermiogram degerleri istatistiksel
olarak degeriendirildiginde yoduniukta ve mdotilitede anlamii (P<0,05)
artiglar sa§lanirken, anomali oranindaki iyilegme anlamli bulunmamigtir
(P>0,05).

Hastalarin postoperatif spermiogram degerlerinin vag gruplarina
gore dagiimlari incelendiginde gruplar arasinda istatistiksel agidan anlami

hig bir farkiilik g6zlenmedi (P>0,05). Sonuglar tablo 16' da gosterildi.

Tablo 16; Yaga gére postoperatif spermiogram dederleri

YAS GRUBU | n YOSUNLUK | MOTILITE | ANOMALI
(yil) x108/m) | (%) (%)
21-30 19 | 3987+741 | 71,2123,59 | 1592 3,86
31-45 | 11 | 35524770 | 7132+385]| 1455+514
U=113 U=77,5 U=91
P> 0,05 P>0,05 P>0,05

( Mann-Whitney U testi )
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Infertil olarak gegirilen strenin postoperatif spermiogram degerlerine
etkisi incelendidinde, infertilite stresi kisa olan hastalarin dederleri daha iyi
guriimekle beraber gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

belilenemedi (P>0,05). Sonuglar tablo 17' da sunuldu.

Tablo 17: Infertiite slresine gére postoperatif spermiogram

degerleri
INFERTILITE | n YOGUNLUK MOTILITE | ANOMALI
SURESI (yil) 106 / mi) (%) (%)
1-3 20 | 45914691 | 7198+321 | 14.04 + 334
4-7 10 135095+751 | 69,80+4,84 | 18181637 |
U=121 U=113 U=1195
P> 0,05 P>0.05 P>0.05

( Mann-Whitney U testi)

Testikuler atrofi varh§imin postoperatif spermiogram degerlerine
etkisi incelendiinde gruplar arasinda yo§unluk ve motilite agisindan
istatistiksel olarak ®nemli bir fark (P>0,05) gozlenmezken, testikiler
atrofinin olmadigi hastalarda anomali oraninda saglanan iyilesme anlaml

olarak bulundu (P<0,05). Sonuglar tablo 18' de g¢sterildi.

Tablo 18:Testikler atrofi ve postoperatif spermiogram iligkisi .

«

TESTIKULER| n - YOGUNLUK MOTILITE | ANOMALI
ATROFI 106 / mi) (%) (%)
Yok 19 4097 +612 |7405+228 | 11,31 +264
Var 11 33631612 65,64 1 5,84 | 22,54 1 6,57
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U=121
P> 0,05

U=118,5
P>0,05

U=150
P<0,05

( Mann-Whitney U testi )

Varikoselin unilateral veya bilateral olmasina gére postoperatif

spermiogram dederleri tablo 19' de preoperatif dederlerle karsilastinild:.

Unilateral grupta yogdunlukia % 40, motilitede % 5 ve anomali oraninda %

22" lik artis saglandi. Bilateral grupta spermiogram degerleri gerek

preoperatif gerekse postoperatif devrede unilateral gruba gdére mutlak

degerler agisindan daha kéti oimakla birlikte, yogunlukta % 118, motilitede

% 29 ve anomali oraninda % 26’ lik ivilesmeler elde edildi.

Tablo 19: Varikoselin unilateral veya bilateral olmasina gdré

preoperatif - postoperatif spermiogram degerleri

HASTA | GRUBU YOGUNLUK MOTILITE ANOMALI
(x108 / ml.) (%) (%)
Unilateral Preoperatif | 3305+654 | 7197+358 | 13,36+ 3,48
n=12 Postoperatif| 4629+785 | 7590+295 | 1045+ 230
Bilateral | Preoperatif | 1511 14,12 | 52854584 | 25321565
n=18 Postoperatif| 32,94 + 6,91 68,156+3,81 | 18,73+472
Unilateral: Pre.- Post.op. T=3 P<0,01 T=26 P>0,05 T=32,5 P>0,05
- Bilateral: Pre .- Post.op. T=4 P< 0,01 T=22 P<0,01 - T=395 P<0,05
(Wilcoxon eslestiriimis iki 6mek testi )
Uni.- Bil.(preop.) U=1635P<0,01 U=153 P<0,05 U=154 P<0,05
Uni.- Bil.(postop.) U=140 P>0,05 U=1425P>0,05 U=127P>0,05

~ ( Mann-Whitney U testi )




Hastalarin preoperatif devredeki spermiogram deg§erlerine gére

aynidii  normospermik  ve oligospermik gruplardaki  postoperatif
spermiogram deferleri tablo 15' de sunuldu. Normospermik grupta
yogunlukta % 38, motilitede % 8 ve anomalide % 4 iyilégme sadlanirken bu
dederler oligespermik grupta sirasityla % 225, % 28 ve % 24 olarak

gergeklesti.

Tablo 20: Oligospermik - Nofmospermik hasta gruplarinda
preoperatif / postoperatif ortalama spermiogram degerleri

HASTA YOGUNLUK MOTILITE ANOMALI
GRUBU (x106/ml.) (%) (%)
Normospermi Preop | 42,12+465 | 7221+331 | 10,82+1,87
n=13 Postop| 58,03+547 | 7815+1.88 7,92 + 1,34
Oligospermi | Preop 712+ 1,68 51541+6,04 | 27,97 £596
n=17 Postop| 23,1716,18 | 6597+401 | 21151 4,87
Normospermi: Pre.- Postop. T=2 P<0,01 T=21 P>0,05 T=30 P>0,05
Oligospermi: Pre.- Postop. T=5 P<0,01 T=31 P<0,05 T=41 P>0,05

( Wilcoxon eslestirilmis iki 8rnek testi )

Normo.- Oligo.(preop.) U=221 P<0,01 U=153 P<0,056 U=1545P<0,05

U=190 P<0,01 U=163,5 P<0,05 U=165 P<0,05

( Mann-Whitney U testi)

Normo.- Oligo.(postop.)

-~ GnRH testine artmis veya normal gonadot?opin cevabi vermeleriyle
iki grup olusturan hastalarmizda preoperatif ve postoperatif spermiogram
sonuglar tablo 21' de gtsterildi.

Tabloda,

oligospermik ve normospermik olmalart y6ninden de subgruplara’

gruplardaki hastalar total dederlerinin yanisira,
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ayrilarak incelendi. Tabloda en son kolonda t¢ sOtun halinde sirasiyla

yogunluk / motilite / anomali oranlarindaki postoperatif iylesme degerleri

ylUzde olarak gosterildi.

Tablo 21: GnRH testine artmis / normal gonadotropin cevabi veren

hastalarda preoperatif / postoperatif spermiogram sonuglari ve ylzde

olarak iyilesme oranlari

Gonadotropin Cevabi| yoGUNLUK| MOTILITE | ANOMALI | IYILESME
A, artmis N, normal | 108/ ml) (%) (%) ORANLARI (%
Oligospermi A  Preop. | 9761223 | 54291840 | 21,97:8,60
n=10 Postop.| 13652:811 | 72,61+3.28 | 12,54:4,34 [ 274/ 34/ 43
Normospermi A Precop| 37,26:5,14 | 71912446 | 9212192
n=7 postop.| 61,00:6,69 | 79,62:141 | 6,28:1,16 | 66 / 11 / 32
Total A Preop. | 21,09:4,14 | 61541558 | 16,71:524
n=17 Postop.| 4660614 | 7550+2,15 | $,96:2.65 | 121/ 23/ 40
Oligospermi N Preop. | 3352173 | 47,62:5,97 | 36,55:7,16
n=7 Postop.] 4,1121,98 | 56,505,558 | 33472838 | 22 / 18 /
Normospermi N Preop. | 47.76:7.79 | 72561539 | 12.70:3 43
n=6 Postop.| 54581941 | 7643:380 | 9831248 [ 14 / 5/ 22
Total N Preop. | 23,85:7,35 | 59,13£6,33 | 25,5415,27
n=13 Postop.| 27.40£8.41 65,70+5,11 | 22562562 | 15 / 11 / 11
Artmis cevap verenlerde: ‘
oligosp.(pre.- poét.op) T=0 P<0,001 T=3 P<001 T=12 P>005
normosp.(pre.- post.op)' T=0 P<0,01 T=7 P>005 T=3 P>0,05
Total (pre.- post.op) T=11P<0,001 T=21P<0,01 T=23,5P<0,05

( Wilcoxon e§|é§tirilmi§ iki drek testi )
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Nornﬁal cevap verenlerde:
oligosp.(pre.- postop) T=4 P>0,05 T=17 P>0,05 T=11 P>0,05
normosp.(pre.- post.op) T=2 P>0,05 T=4 P>005 T=9 P>0,05
Total (pre .- post.op) T=12P<005 T=29 P>0,05 T=425P>0,05

( Wilcoxon eslestiriimis iki &rnek testi )

Artmis-Normal cevap gruplari total deierler agisindan kargilastiriidiginda :
preoperatif U=1185P>0,06 U=112P>0,05 U=151 P<0,05
postoperatif U=155 P<0,05 U=154 P<0,05 U=172P<0,01

- ( Mann-Whitney U testi )

GnRH' ya artmis cevap veren grupta preoperatif-postoperatif
spermiogramlarda ki total de§erler dikkate alindifinda; yoduniukta % 121
artis (P< 0,001), motiltede % 23 artis (P< 0,01) ve anomali oranin da %
40 azalis (P< 0,05) seklinde istatistiki olarak anlamli iyilesmeler elde edidi.
Bu grup preoperatif devredeki spermiogram sonuglarina gére
oligospermik ve normospermik diye subgruplara ayrilarak incelendidinde;
yodunlukta % 274 (P<0,001), motiltede % 34 (P<0,01) ve anomali
oraninda % 43 (P>0,05) ile en fazla iyilesmenin oldugu grup teste artmig
cevap veren oligospermik hasta grubu oldu.

~ GnRH' ya normal cevap veren grupta preoperatif-postoperatif
spermiogramlardaki total dederler dikkate alindiginda; yoduniukta % 15
artis (P<0,05), motilitede % 11 artig (P>0,05) ve anomali oraninda % 11
azalis (P>0,05) gibi ¢ok daha dugik dederlerde iylegsmeler saglaﬂhdl. Bu
~ gruptaki subgruplardan en kotu cevabin olustudu grup ise yodunlukta %14
(P>0,05), motilitede % 5 (P>0,05) ve anomali oraninda % 22 (P>0,05) lik
degerlerle normospermik hasta grubuydu.
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GnRH testine artmis ve normal gonadotropin cevabi veren gruplan
total deferler agisindan karsilastirdiyimizda yogunluk, preoperatif
devrede artmis cevap grubunda 21.09 x 106/ ml. ve normal cevap
grubunda 23.85 x 106/ ml. ile biraz yuksek olmakia birlikte aradaki fark -
istatistiki olarak anlamsiz (P>0,05) iken postoperatif devrede artmis cevap
grubunda 46,60 x 106/ ml. ve normal cevap grubunda 27,40 x 106/ ml.
olarak saptanmis ve aradaki fark istatistiki olarak anlamli (P<0,05)
bulunmustur. Motilitedeki degisiklikler de yogunluktaki dedisiklikler gibi
gerceklesirken anomali craninda preoperatif devrede var olan istatistiki
olarak anlaml fark (P<0.05) postoperatif devrede dahada belirginlesmistir
(P<0,01).
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TARTISMA

1956'de Tulloch' un Unli makalesinde bilateral spermatik ven
ligasyonundan sonra azospermik olan bir.erkegin sperm sayisinin 27 x
106/ ml oldudunu ve esinde dokuzuncu ayin sonunda gebelik olustugunu
rapor etmesinden{20) bu yana varikosel tim androloji kliniklerinde erkek
infertilitesinin &nemli bir nedeni olarak kabul ediimis ve (zerinde yogun
arastirmalar baslatiimistir. |

Vaiikosel normal saglikh bireylerde % 8 - % 23 (ortalama % 15)
oraninda gérilmekte iken infertil hasta grubunda klinik varikosel % 20' den
% 41' e, subklinik vén'kosel % 12' den % 75' e dedisen oranlarda rapor
edilmistir(6.21-26)  Hasta takibimiz ve hastanemiz arsivieme sisteminden
kaynaklanan aksamalar nedeniyle, bu konuda sadhkli bir bilgi elde
edilememistir.

30 hastayi igeren galisma grubumuzun yas ortalamasi 29,6 + 1,0 yil
ve ortalama infertilite sQresi 3,8 + 0,6 yildi.

Varikoselli hastalarda varikoselin tama yakin sol yanda goérdidugd
seklindeki eski goruslerin aksine gesitli aragtirmacilar tarafindan degisen
oranlarda olmak Uzere % 60 - % 85.5 solda, % 0.5 - % 8 sagda ve % 14 -
% 32 biateral olarak bulundudu bildirilmistir(6.8.21.24.25)  Cocket ve
arkadaslan, sol ve sa§ aynmi yapmadiklan bir g¢aligmada, bilateral
varikosel % 71.4 oranthda(23), Dubin ve Ajne!ar 490 vakalik serilerinde
unilateral sol varikoseli % 40, unilateral saQ varikoseli % 4, bilateral
varikoseli ise % 56 oraninda rapor  etmisler(85), Kondoh vé
arkadaglari1990' da yapmis olduklan ¢alismalarinda(8?) infertilerde
varikoselin mutlaka bilateral olarak arastiriimasi gerektigini ve tesbit
edildijinde de bilateral varikoselektomi uygulanmasini  Snermislerdir.

Klinidimizdeki uygulamé da bu son gorusler dogrultusunda olup
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cahismamiza yansimistir. Calismamizda unilateral sol varikosel % 40
oraninda bulunurken unilateral sad variksel belifenememis, buna karsin
bilateral varikosel % 60 oraninda tesbit edilmistir. Bulgularimiz klasik
goruglerle uyumlu olmamakla beraber yeni arastirmalarla(23.95.97) yygunluk
gostermektedir.

Gahsmamizda, varikosellerin gradelerine gére dadiimlarinda, sol
varikosellerde grade 1-2-3 igin sirasiyla elde edilen % 37 - % 37 - %26' lik
sonuglar Marks ve arkadaslarinin(®®) % 31 - % 41 -% 28' lik, Baker ve
arkadaslarinin(®8) % 37 - 7% 36 - % 28 lik ve Okuyama ve
 arkadaslannin(®®) % 39 - % 41 - % 20 ik sonuglari gibi gok sayida

‘érag;tlrmam sonuglariyla uyumludur. ‘

Kass ve arkadaslarinca(28) adolesanlarda yapilan bir galismada
testikaler volimlerin spermiogram sonuglar ile iliskili olmadid: belirtimekle
beraber, testiktler volimin yaklasik % 95' ini seminifer tubdlilerin
olusturdugu(6?) dikkate alindifinda varikoselli hastalarda testikiler atrofi
varigimin mutlaka arastinimasi gereklilii ortadadir. Testikiler volimin
degeriendirimesinde Prader or§idbnwetri(57), ultrasonik dlgimler, cesitli
ampirik formaller2”) ve uzun eksen Olgumieri®) gibi farkli y&ntemler
kullanilmis ve hasta grubunun &zelliklerine badli olarak degisik oranlarda
testikuler atrofi varhgi rapor ediimistir. Elimizde Prader orsidometri
‘olmamasi, ultrasonografik &lgimlerde zaman ve maliyet artisi gibi
problemler nedeniyle daha guvenilir bu ydntemler yerine Marks' n(%6)
uyguladlgl sekliyle uzun eksen &lgimt ve 4,5 cm.' nin sinir kabul
- edimesiyle testikller volumler degerlendirildi. Calismamizdaki hastalarda
sol taraf i¢in % 37 , sag taraf igin de % 6' Ik testiktler atrofi oranlar tesbit
edildi. Bu sonuglar Akinci ve arkadaslarinin(100) sol taraf igin bulduklan %
- 40' ik sonuglaniyla uyumludur. Varikosel gradeleri ve varikoselli gegen
yilarin arhisiyla Dbirlikte testikdler atrofi artisi arasinda korelasyon

-~ bildirilmig(98,100) olup, bununla uyumlu olarak hasta grubumuzda da grade 1
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varikosellerde testikdler atrofiye rastlanmazken grade 3 varikosellerin
tamaminda testikuler atrofi tesbit edilmistir.

Normal fertil popilasyonda spermiogram degerleri galismanin
yapildigi gruplarda farkli olmakla birlikte ortalama olarak yodunlukta 64
x106/ ml., motilitede % 77 ve anomali oraninda % 20 olarak bildirilmig(12.72)
ve galismamizda normal spermiogram de@erleri olarak WHO' nun 8nerdigi
sekilde ;

Yodunluk 20 milyon / ml veya lzeri

- Motilite % 60 veya Uzerinde ileriye dodru hareketli

Anomali  :% 40'in altinda |
olarak kabul edilmistir4). Kontrol grubumuzda saglanan yodunlukta 67,00
+ 4 65 x 106/ ml.. motilitede % 79,00 + 3.00 ve anomali oraninda % 8256+
2,35' lik sonuglar normal fertil popllasyonda spermiogram degerleri ile
aynilik géstermektedir.

Aksine bazi gorusler olmakla birlikte(101)  bir gok arastirmaci
varikoselin ~ spermiogram  dederlerini  k&td  ybnde  etkiledidini
bildirmiglerdir(12.71.72,74,95.102)  Calismamizda da hasta grubundan
preoperatif devrede elde edilen sonuglar varikoselin zararli etkilerini
yansitacak sekilde (yoduniukta 22,29 + 3,89 x 106/ ml., motilitede % 60,58
+ 3,20 ve anomali orani % 20,54 *+ 3,77) olup kontrol grubundan anlamh
oranda kotl bulunmustur (P<0,05). Ozellikle yogunluk ve motilitede
oligospermi ve astenospermi sinirlarinda diguklik tesbit edilmistir.

~ Gunimuzde tant koymakta gugluk cekimeyen varikoselin erkek
infertilitesi dzerine nasil ve ne kadar etki gtsterdidi tartismalaninin yanisira;
'var_ikosel belifendiginde bunun infertiliteden sorumlu faktér olup olmadigi
~ve ' varikoselektomi endikasyonunun olup olmadi§i dederlendirimesi
gereken ¢nemlii bir sorundur. Cok sayida arastirmaci varikoselektomi
sonrasinda gerek spermiogram dederlerinde gerekse gebelik oranlarinda
belirgin. artiglar bildirirlerken(6-11,19,20,39,73,102,103) bir grup aragtimac
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seminal parametreler ve gebelik oranlarinda belirgin farkliik olmadigin
rapor etmiglerdir(12-15.96,104)  Calismamizda postoperatif izlem siresinin
kisa olmasi (ortalama 4.8 ay) nedeniyle, fertilite yetenedinde optimal
iyilesme saglanmasi i¢in 6-12 aylik sirelere ihtiyag duyuldudu(12) dikkate
alinarak, fertilite orani’ dederlendirimezken spermiogram sonuglarindaki
dedismeler dederlendirildi. Ancak kisa izlem siresine ramen en erkeni 3'
Uncd ayda olmak dzere U¢ hastamizin eslerinde gebelik olustu. Total
olarak hastalanmizin  preoperatif ve postoperatif spermiogram
dederlerinde yodunlukta % 72, motilitede % 18 ve anomali oraninda % 25'
lik iyilesmeler elde edildi. Bu sonuglar istatistiksel olarak dederlendirildiginde
yoduniukta ve motilitede anlamh (P<0,05) artiglar saglamrken,‘anomali
oraninda ki iyilesme anlaml bulunmarﬁng.tnr (P>0,05). ‘»

Varikoselli inferti hastalarda varikoselektomi endikasyonunu ve
varikoselektomiye verilecek cevabin ne olacagdini belidlemeye yénelik bir
cok calisma yayinlanmig, fakat kesin kabul géren bir prognostik faktér
Uzerinde anlagsma saglanamamistir.

Hastanin yagi Uzerinde durulmus fakat gerek preoperatif gerekse
postoperatif spermiogram degerleri ve fertilite yetenegi dzerinde 6nemli bir
etkisinin olmadigi bildirilmistir(73,81.97) | iterattrle uyumiu sekilde, dustk yas
grubunda ki hastalanmizin spermiogramian diderlerine kiyasla yiksek
olmakla birlikte, istatistiksel olarak anlamh bir fark olmadigini gézledik
(P>0,05).

Infertilite sdresi igin; sonuglar Uzerine etkisinin olumsuz y®nde
oldugu(®®) veya etkisinin olmadi§i(95.97) seklinde tarismah gorisler
bildiriimigdir.  Cahgmamizda infertilte -stresi uzamug hastalarda
-spermiogram deerlerinin olumsuz yo6nde etkilendi§i, bunun ¢zellikle
- postoperatif devrede belirginlestidini gézledik. Fakat bu farklar istatistiki
agidan Snemsizdi (P>0,05). | | |
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Literatirde testikiler atrofi varhdinda, her hangibir sekilde
etkilenmenin olmadidi?®) veya preoperatif de§erlerin olumsuz yénde
etkilendidi ancak postoperatif iyilesmenin etkilenmedidi(®?) seklinde
gorusler bildiriimis; ¢alisma grubumuzdaki hastalarda da testikiler atrofisi
olmayanlarin, gerek preoperatif gerekse postoperatif spermiogram
dederlerinin dier gruba nisbetle daha iyi oldudu, ancak postoperatif
anomali oranindaki farklihk (P<0,05) disinda anlamli bir iliskinin olmadid
belirlendi (P>0,05). o

Kondoh ve arkadaslaninca 1990' da yayinlanmis bir galhismada
bilateral varikoselli hastalarin spermiogramiarinda, unilateral olanle;”ra gore
cok daha belirgin bozulmalar oldudu, ancak postoperatif devrede elde
edilen sonuglarin ise gok daha iyi oldugu bildirildi(95). Unilateral sol
varikoselde kollateraller aracilifiyla sad testisin de etkilendidi ve fertilite
yetenedinin bozuldudu klasik gérisinden yola ¢iktigimizda da varikoselin
bilateral oldudunda ¢ok daha zararli olaca§i agiktir. Bununla uyumlu olarak
galismamizda da bilateral varikoselli hasta grubunda preoperatif ortalama
spermiogram dederleri, her U¢ parametrede de unilateral varikoselli hasta
grubundan istatistiksel olarak anlamh sekilde dustk bulundu. Ozellikle
yogunlukta P< 0,01 ile cok belirgin bir fark belirlendi.

Postoperatif devrede, unilateral grupta yodunlukta % 40 (P<0,01),
motilitede % 5 (P>0,05) ve anomali oraninda % 22 (P>0,05) lik artis
- saflandi. Bilateral grupta spermiogram de§erleri gerek preoperatif
gerekse postoperatif devrede unilateral gruba gotre mutlak deg@erler
agisindan daha kotd olmakla birlikte, yodunlukta % 118 (P<0,01),
motilitede % 29 (P<0,01) ve anomali ore:;mnda % 26 (P<0,05) hk
sonuglaria ¢ok daha anlamli iyilegmeler elde edildi. o
_ Steckel ve arkadaslan varikosel grade artisi ile spermiogr_amlardald
bozulmalar arasinda dodrusal bir iligkinin varligini bildirmrelerine(ioﬁ), kargin
bir cok arastumaci tarafindan bu gérise karsi ¢ikilmig ve hatta subklinik
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varikosellerde bile spermiogram de{erlerinde anormal bozulmalann
olabilecedi gosterilmis ve grade ile fertilite yeteneyi arasinda bir iligkinin
olmadidi rapor edilmisdir(14.26.28,38) Calismamizdaki hastalar gradelerine
‘gére subgruplara aynldidinda istatistiksel anlamhiliklarin tartismali oldugdu
diusuk sayilar olustufundan varikosel grade'ine goére spermiogram
degisiklikleri de§erlendiriimedi. Ancak klinik gézlemimiz varikose! grade ile
preoperatif spermiogram dederleri arasinda anlamli bir iliskinin olmadigi
seklindedir.

Varikoselektomiye cevap acgisindan 1985' de Baker(86) 1988' de
Okuyama(®?) ve 1993' de Steckel ve arkadaslarinin(105) yayinlarinda
varikosel grade' i arttigi ile postoperatif spermiogram degerleri ve fertilite
oranlarinda ki artiglar arasinda dogrusal bir iliski bildirilmis, sonugiarimiz da
-bu géruslerle uygunluk g&stermisdir.

Preoperatif devrede elde edilen spemmiogramliarin prognostik
degerleri igin, postoperatif degerlere herhangi bir etkisinin olmadigini(81.97),
oligospermik olup ancak siddetli oligospermik olmayan hastalarda daha
belirgin iyilesmelerin elde edildi§i(12.71) veya bdyle bir aynma gitmeden
oligospermik  hasta cevaplariin  daha iyi oldufunu  bildiren
yayinlar(50,105,106) gibi tartismall gorusler mevcuttur. Calismamizdaki
hastalar, preoperatif yo§unlukta 20 x1 06 / ml. baz alinarak oligos permik ve
normospermik diye iki ayr gruba ayrildi. Postoperatif spermiogram
dederlerinde normospermik grupta yodunlukta % 38, motiltede % 8 ve
anomalide % 4 iyilesme saglanirken bu deg§erler oligospermik grupta

sirasiyla % 225, % 28 ve % 24 olarak gergeklesti. Normospermik grupta

eide edilen arhiglardan yodunluktaki artig istatistiksel olarak anlamh

(P<0,01) iken motilite ve anomali oranlarindaki iyilesmeler anlamsizd
~ (P>0,05). Oligospermik grupta yogunlukta (P<0,01) ve motilitede (P<0,05) |
anlamh iyilesmeler elde edildi. Ancak anomali oranindaki iyilesme

- anlamsizdi (P>0,05).
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Aksine gorusler(69.70) jleri surilmekle beraber, gesitli arastirmacilar,
yapmis olduklan galismalarda hipotalamus ve hipofizde problemi olmayan,
varikoselli infertii hastalarda spermiogramdaki bozulmalara hormonal
dizensizlidin de ilave oldugunu gdsterrni§, buradan yola ¢rkarak hormon
dretimi ve spermatogenezisi igeren "pantestikiler” bir defektin varigini
8ne sirmislerdir (12,50.71-73).

Varikoselli hastalarin testikiller biopsilerinde Leydig htcrelerinde
stoplazmik vakuolizasyon ve atrofi gibi kriptiorsidik hastalardakine benzer
sekilde degisiklikler gézlenmis(77) ve hormonal yapi ile testikiler morfoloji
arasinda bir korelasyon bulunmusdur(66,78.79,102). Sperme;togenezin
baglangici ve epididmde spermatozoalarin matlrasyonu and\f()jenik
kontrol altinda oldudundan, Leydig hdcrelerindeki herhangi bir hasarin,
spermatid veya primer spermatozoa basamaginda spermatojenik arreste
ve yetersiz epididimal fonksiyona neden oldudu g&sterilmis(74-76) ve hatta
spermatogenezden 6nce Leydig hucre fonksiyonlaninin etkilendifi ortaya
konulmusturi2?).

Varikoselli infertil hastalarda bazal gonadotropin dizeyleri dikkate
alindidinda normal bireylere gére hem FSH hem de LH' da(69.72,107) veya
sadece FSH' da(50) artma oldudunu bildiren yayinlara kargm,’ bazal
gonadotropin dederlerinin normal oldugunu sd¢yleyen cok sayida yayin
vardir(12,27,71,76-78,108,108) Calismamizda hasta grubu bazal FSH ve LH
duzeyleri kontrol grubuna oranla kismen yikksek olmakla birlikte, aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir farkhiligin olmad@ belifendi (p>0.05).

Literatirde bazal testosteron degeﬂéri icinde benzer bir durum séz
konusudur. Testosteron de§erleri normal siniriar icinde olmakla birlikte,
kontrol bireylerine gére anlamli sekilde dustktur diyenlerin(27,50, 69,78,103)
yanisira kontrol grubuyla aym oldu§unu bildiren bir ¢ok caligma
yapllmlghrﬂ?»",72;76,77-80.107-110)_ Bizim ga||§mam|zda hasta grubu bazal
vtestosteron degerleri, tek basina dustntldogtnde normal sinirar iginde'
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oldudu halde, kontrol grubu dederleri ile kiyaslandidinda istatistiksel olarak
anlamh sekilde disik bulundu (P<0.05).

Bu gérusler dodrultusunda, serum gonadotropin ve testosteron
duzeylerinin normal sinirlar icinde bulunmasi, testikiler fonksiyonun da
normal oldudunu soyleyebilmek icin yeterli degildir Bu nedenle
"hipotalamik - pituiter - testikiler aks" in dederlendirimesi icin GnRH' e
gonadotropin ve testosteron cevabinin degerlendirimesini 6neren gok
sayida arastirma yayinlanmigtir (12,27.28,50,71,72,76 80-82)

Hastalanmiz GnRH' e gonadotropin ve testosteron cevaplari
yéndnden konirol grubuyla kiyaslandi. Testosteron degerlerinde\\te‘stten
sonra anlaml degisikliler gzlenmezken, FSH ve LH igin iki farkh cevap
 sekii belifendi | -

Birinci gruptaki hastalar, kontrol grubu ve literatirdeki normal cevap
profilleriyle uyumlu sekilde, bazal hormon de@erlerinden c¢ok az
yikselmeler gdsterdiler. Pik de{erlerine gbére aradaki fark istatistiksel
olarak anlamsizdi (P>0,05).

lkinci grubu olusturan hastalarda gerek FSH gerekse LH
de§erlerinde, kontrol grubu ve normal cevap veren hasta grubu dederlerine
gore, yaklasik 2 kata varan artislar beliflendi. Pik deJerlerine gére bu fark
istatistiksel olarak oldukg¢a anlamliydi (P< 0,01).

Bu iki grubun preoperatif devredeki spermiogram de§erlerinde
yodunluk ve motilitede anlamh bir farklihk belifenemezken (P>0,05),

anomali orani artmis cevap verenlerde anlamii sekilde dusuktt (P<0,05).

~ Bu iki grubun varikoselektomiye verdikleri cevabi belilemek igin .

postoperatif devrede spermiogram sonuglarinda saglanan iyilesmeler
degerlendirildijinde GnRH testine artmis gonadotropin cevabi veren
- grupta yoguniukta % 121, motilitede % 23 ve anomali oraninda % 40
lylegme elde ediirken difer grupta sirasiyla % 15 - % 11 - % 11 lik.
iylesmeler saglandi. Istatistiksel olarak dederlendirildifinde, artmis cevap
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grubunda postoperatif de§erlerde preoperatif dederlere gére saglanan
iyilesmeler yodunlukta P<0,001 , motilitede P<0,01 ve anomali oraninda
P<0,05 duzeylerinde anlamh bulundu. Burada yodunlukta elde edilen artisin
anlamlilik dizeyi dikkat cekicidir. Normal cevap grubunda ise yogunluktaki
artis P<0,08% duzeyinde anlaml, motilite ve anomali oranindaki degisiklikler
istatistiksel olarak anlamsizdi (P>0,05).

Bu iki grubun postoperatif spermiogram deerlen birbirivie
kivasiandiginda artnus cevap grubu normal cevap grubuna gére

yogunlukta P<0,05 | motilitede P<0,05 ve anomali oraninda P<0,01

dizeyinde anlamiilik sadla san daha iyi de§erler verdi.

Ayrica hastalar preoperatif devredeki spermiogram sonuglarina
gére oligospermik ve normospermik diye subgruplara ayrilarak
incelendiginde en fazla iyilesmenin sadlandi§i hastalar yodunlukta % 274,
motilitede % 34 ve anomali oraninda % 43 ile GnRh testine atmig
gonadotropin cevabi veren ve preoperatif devrede oligospermik olan
hasta grubu olarak belirlendi. En kéti cevabin alindidi grup ise yogunlukta
% 14, motilitede % 5 ve anomali de % 22 ile teste normal cevap veren ve
preoperatif normospermik olan hasta grubuydu. |

Literatirde GnRH testine artmis LH cevabi Leydig hdcre hasarini,
artmig FSH cevabi ise seminifer tbili hasarini gtstermekte olup stz
konusu teste asin LH ve FSH salinimi ile cevap veren varikoselli infertil
hastalarin varikoselektomi sonrasi spermiogramiarinda belirgin dizelme
gozlenirken; teste normal gonadotropin cevabg veren hastalarin
postoperatif spermiogramlarinda anlaml bir iyilesme gézlenmemis ve bu -
hastalarda varikoselin. infertiite nedeni olmadidi, rastlantisal olarak
bulundugu ileri strilmistar(28,50.67)  Calismamizda hastalarimizin GnRH
testine verdikleri cevaplar ve postoperatif spermiogram degerleri birlikte

degerlendirildiinde sonuglarimizin literattrle uyumiu oldugu g6zlendi.
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Qall§mamlzdé yaptifimiz gibi varikoselektomide prognostik bir
faktdr olarak GnRH (LHRH)' ya gonadotropin ve testosteron cevabina
bakiimasinin yanisira literatirde; hCG' ye testosteron cevabi, TRH' ya
prolaktin cevabi ve seminal plazma DHT ve T dlzeylerinin belidenmesini
‘Bneren gok sayida ¢alisma yayinlanmig ve sonugta varikoselektomiden en
fazla fayda gdrmesi beklenen hasta grubu GnRH' ya artmis gonadotropin
cevabi, hCG' ye artmis testosteron cevabi, TRH' ya artmis prolaktin
cevabi veren ve seminal plazma dihidrotestosteron dizeyi ddsuk olan
hastalar olarak  belirlenmistir(12.27,23.50,71.72,76 80-82)  Calismamizda
laboratuvar sartlarindan ve bir kisim ekonomik problemlerden dolay
sadece GnRH testi yapildi. Bundan sonraki ¢alismalarimizda daha g¢ok
sayida hormonal parametrenin kullanimas: planlanmaktadir. Ancak bunun

laboratuvar olanaklarinda ki iyilesmelerle baglantili oldugu unutulmamalidir.
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SONUGC

Hasta grubu preoperatif spermiogram sonuglan varikoselin zararli
etkilerini yansitacak sekilde kétd bulundu (P<0,05).

Hastanin yasi, infertilite suresi, testikuler atrofi ve varikosel grade ile
preoperatif ve postoperatif spermiogram dederleri arasinda anlamii bir
liski belilenemedi.

Unilateral sol varikosel % 40 oraninda bulunurken unilateral sag
variksel belilenememig, buna kargin bilateral varikosel % 60 oraninda
tesbit edilmistir. Infertileide varikoselin mutlaka bilateral olarak
arastiriimasi ve tesbit edildiginde de bilateral varikoselektomi uygulanmasi
gerekmektedir. Bilateral grupta spermiogram degerleri gerek preoperatif
gerekse postoperatif devrede unilateral gruba gore mutlak degerler
agisindan daha k&td olmakla birfikte, yoJunlukta % 118 (P<0,01),
motilitede % 29 (P<0,01) ve anomali oraninda % 26 (P<0,05)" lik
sonuglaria cok daha anlamli iyilegrheler elde edildi.

Preoperatif spermiogram deJerlerine gdre oligospermik hasta
cevaplari, normospermik olanlardan daha iyi olarak bulundu.

Bazal FSH ve LH dizeylerinde hasta ve kontrol grubu aralarinda
istatistiksel olarak anlamli bir farkliigin olmadi§i (p>0.05) fakat bazal
testosteron degerlerinin antamh sekilde dusuk oldudu belirlendi (P<0,05).

GnRH testine asin LH ve FSH salinimi ile cevap veren hastalarin
varikoselektomi sonrasi spermiogramlarinda bélirgin diizelme gdzlenirken,
- teste normal cevap veren: hastalann postoperatif spermiogramiarinda -
anlamli iyile§melef gozlenmemistir. En fazla iyilesme yogunlukta % 274,
motilitede % 34 ve anomali oraninda % 43 ile GnRh testine atmig cevap
veren oligospermik hasta grubunda, en kotd cevap ise yokgunluvkta % 14,
motilitede % 5 ve anomali oraninda % 22 ile teste normal cevap veren ve .

normospermik olan hasta grubunda gergeldegti.
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OZET

Firat Universitesi Tip Fakdltesi Uroloji klinijinde Kasim 1993 -
Mayis 1994 tarihleri arasinda infertilite nedeniyle basvuran varikoselli
hastalardan 30' uile 10 kontrol bireyi galisma kapsamina alindi.

Hastalarin yas, infertilite suresi, testikiler atrofi, varikosel gradet,
unilateral veya bilateral olmasi, preoperatif sperm yogunlugu ve GnRH
testi gibi prognostik faktérler tzerinden varikoselektomiye verdikleri
cevaplar deerlendirildi.

Yas, infertilite suresi, testikiler atrofi ve varikosel grade'i ile
sonuglar arasinda anlamh bir iligki belilenemedi.

Varikosel bilateral oldujunda, preoperatif de§erlerde ¢ok daha
belirgin bozulma olusturmasina karsin, postoperatif cevap unilateralden
daha basarli oldu. Oligospermik hastalarda da normospermiklere
kiyasla daha belirgin artislar sadlandi.

GnRH testi, postoperatif devrede en iyi (teste artmig

gonadotropin cevabi veren cligospermik hastalarda yodunlukta % 274,
motilitede % 34 ve anomalide % 43 iyilesme) ve en kotd (teste normal
cevap veren ve normospermik olan hastalarda yogunlukta % 14, motilitede

% 5 ve anomalide % 22 iyilesme) hasta gruplanni_belirleyebilmesi

nedeniyle, en kiymetli prognostik faktdr olarak belirlendi.
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