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OZET

SEMEN PARAMETRELERININ YASA BAGLI NOMOGRAMLARI:
BALIKESIR UNIiVERSITESI SAGLIK UYGULAMA VE ARASTIRMA
HASTANESI ORNEGI

Klinik uygulamalarda semen analizi i¢in Diinya Saglik Orgiitii’niin (DSO)
yayinladig1r kilavuzun belirledigi referans limitleri temel alinarak spermiyogram
yapilmaktadir. Ancak bugiine kadar DSO yas1 semen ile ilgili bir parametre olarak
degerlendirmemistir. Bu c¢alisma; farkli yas gruplarimin semen parametreleri
tizerindeki etkilerini arastirmayr amaglamaktadir. Bu sayede semen analizi igin
basvuran hastalarin verileri belirli bir yas grubuna gore degerlendirilebilecek ve
doktorlarin dogrudan 1ilgili yas grubuna gore kisiyi degerlendirmesine olanak

saglayacagini diisiinmekteyiz.

Bu calismaya 1 Ocak 2018 ve 31 Aralik 2022 tarihleri arasinda 5 yillik siirecte
Balikesir Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Androloji
Laboratuvarina spermiyogram istemiyle basvuran 1844 hastanin verileri dahil edildi.
18 yas alt1 bireyler ve azospermi tanisi olan bireyler veri setinden ¢ikarildi. Bunun yani
sira birden fazla analiz sonucuna sahip hastalarin yalnizca ilk verileri ¢alismaya dahil
edildi. Bu kriterler uygulandiginda retrospektif incelemeyi kalan 1391 hastanin
spermiyogram sonuglar1 ile ger¢eklestirdik. Hastalarin spermiyogram verileri 2021
yilinda DSO’niin yayinladig: “Insan Semeninin Incelenmesi ve Islenmesi Siirecinin El
Kilavuzu” na gore degerlendirildi. Kullanilan istatistiksel veriler SPSS yazilim
programu ile analiz edildi. Her bir yas grubuna ait degerler i¢in persentil egrileri igeren

nomogramlar olusturuldu.

Elde edilen bulgular incelendiginde; parametrelerden; semen hacminde, ileri
hareketli sperm oraninda, toplam hareketli sperm oraninda ve normal morfoloji
verilerinde beklenildigi sekilde en yiiksek oranlar en diisiik yas grubuna ait goriildii.

Bu degerler benzer caligmalarla tutarlilik gostermistir.

Anahtar kelimeler: Erkek yasi, nomogram, semen analizi, semen parametreleri
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ABSTRACT

AGE-RELATED NOMOGRAMS OF SEMEN PARAMETERS: BALIKESIR
UNIVERSITY HEALTH APPLICATION AND RESEARCH HOSPITAL
EXAMPLE

In clinical practice, spermiograms are performed based on the reference limits
set by the guidelines published by the World Health Organization (WHO) for semen
analysis. However; to date WHO has not considered age as a parameter related to
semen. This study aims to investigate the effects of different age groups on semen
parameters. In this way, we think that the data of patients who apply for semen analysis
can be evaluated according to specific age group and will allow doctors to evaluate the

patient directly according to the relevant age group.

This study included the data from 1844 patients who applied to Balikesir
University Health Practice and Research Hospital Andrology Laboratory for
spermiogram request in a 5-year period between January 1, 2018 and December 31,
2022. Individuals under 18 years of age and individuals diagnosed with azoospermia
were excluded from the data set. In addition, only the first data of patients with more
than one analysis result were included. When these criteria were applied, we performed
the retrospective review with the spermiogram results of the remaining 1391 patients.
The spermiogram data of the patients were evaluated according to the "Laboratory
Manual for the Examination and Processing of Human Semen" published by WHO in
2021. The statistical data used were analyzed with SPSS software program.

Nomograms with percentile curves were created for each age group.
When the findings obtained were analyzed; the highest rates in semen volume,

progressive motility, total motility and normal morphology data were observed in the

lowest age group as expected. These values were consistent with similar studies.

Keywords: Male age, nomogram, semen analysis, semen parameters
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

ANOVA: Analysis of Variance (Varyans Analizi)

BMI: Body Mass Index (Viicut Kitle Indeksi)

DSO: Diinya Saglik Orgiitii

F: Istatistik degerlerinin oran1

KT: Kareler Toplami1

KO: Kareler Ortalamas1

Maks.: Maksimum deger

Min.: Minimum deger

n: Denek sayis1

p: Istatistiksel anlamlilik degeri

sd: serbestlik derecesi

SPSS: Statistical Program for Social Sciences (Sosyal Bilimler Istatistik Programu)
SS: Standart sapma

tzi: Teratozoospermi Indeksi

WHO: World Health Organization (Diinya Saglik Orgiitii)
X: Ortalama deger

v
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1.GIRIS

Diinya genelinde yaklasik 6 ¢iftten birinde gebe kalma sorunlar1 vardir (WHO,
2023). Infertilite, iireme ¢agindaki ciftlerin %15'ini etkileyen yaygin bir durumdur.
Erkek faktorii infertilitesi, gebe kalma sorunu yasayan ¢iftlerin yaklasik %30'unda

dogrudan rol oynar ve vakalarin %50'sinde etken faktordiir (Kolettis, 2003).

Erkek iireme durumunun tayini ve klinik tedavisi i¢in spermiyogram,
laboratuvar testlerinde onemli bir yer tutmaktadir. 20.ylizyilin sonuna dogru iireme
alanindaki ~ hizli  gelismelerin ~ sonucu  olarak  spermiyogram  testinin
gerceklestirilmesinde uygulanan metotlar diizenli olarak degisiklik géstermistir (Inal

etal., 2017).

Son 50 yildir erkek fertilitesinin degerlendirilmesi taze semen Orneginin
makroskopik ve mikroskobik analizine dayanmaktadir. Aslinda bu yaklagim ilk defa
1950’lerin baginda tanimlanmustir ve bu tarihten itibaren Diinya Saglik Orgiitii’niin
(DSO) yayinladig: teknikler genel hatlar1 disinda diizenli olarak giincellenmektedir
(Pacey, 2018). DSO semen &rneginin standardizasyonu i¢in normal parametreleri ve
analiz prosediiriinii 1987, 1992, 2002 ve 2010 yillarinda ‘Insan Semeninin incelenmesi
ve Islenmesi Siirecinin El Kilavuzu’ ad: altinda yayinlamistir (Inal et al., 2017). Bahsi
gecen kaynagin 6. baskisi ise 2021 yilinda alanda ¢alisan profesyonellerin kullanimina

sunulmustur (WHO, 2021).

Son yillarda finansal istikrar, ikinci aile kurulmasi dahil olmak iizere ¢cocuk
sahibi olmanin ertelenmesi giderek artis gdstermektedir. 1900°lerin ortalarinda ortaya
c¢ikan bebek patlamast doneminin tam aksine gliniimiizde 6zellikle gelismis tilkelerde
ebeveynlik sosyoekonomik agidan glivende olmak adina ¢abalayan yeni nesillerde
bityiik dl¢iide ertelenmektedir. Ozellikle son birka¢ yilda; tamamlanan iiniversite
egitiminin ardindan finansal ve profesyonel istikrar1 yakalayabilmek ve hedefleri
gerceklestirebilmek adina gereken zaman geg ebeveyn olmak ile sonuglanmaktadir

(Verdn et al., 2018). Son yillarda infertilitede gozlenen artigla birlikte infertilitenin

1



altinda yatan nedeni anlayabilmek adma bu konuda yapilan ¢aligmalarda da artig
gbzlemlenmistir. Incelenen yasamsal faktdrlerin yami sira anne baba olma yasmin
artmasiyla birlikte 6zellikle erkeklerde, infertilitenin ve semen parametrelerinin yas ile

iliskisi olup olmadig1 merak kazanmaktadir.

Bu konuda simdiye kadar yapilmis en biiyiik aragtirma; toplam 90 ¢alismadan
elde edilen verilerin kullanildig1 93.839 denegi iceren 2014 yilinda yapilmis bir meta
analizdir. Calismadan elde edilen sonuglarda; semen hacmi, sperm motilitesi, ilerleyici
motilite ve normal sperm morfolojisi parametrelerinde yasa bagli gerceklesen

istatistiksel olarak anlamli diisiisleri ortaya koymuslardir (Johnson et al., 2015).

Semen parametrelerinin  incelenmesinde DSO’niin  yaymladigi  ‘Insan
Semeninin Incelenmesi ve Islenmesi Siirecinin El Kilavuzu’ temel alinarak
spermiyogram verileri degerlendirilmektedir. Fakat DSO’niin belirledigi referans
degerleri yas1 semen ile ilgili bir parametre olarak kabul etmemistir. Boyle bir
calismanin doktorlarin belirli bir semen 6rnegini dogrudan yasa 6zgii bir aralikla
karsilastirmasina olanak saglayip mevcut verileri tamamlayacagini diistinmekteyiz. Bu
tez calismasi yasin erkek lireme sistemi tizerindeki etkilerini inceleyip, klinik anlamda
kolaylik saglamayr amaglamaktadir. Bu dogrultuda Balikesir Universitesi Saglik
Uygulama ve Arastirma Hastanesi Androloji Laboratuvarina 2018 Ocak — 2022 Aralik
tarihleri arasinda 5 yillik siirecte spermiyogram istemi ile bagvuran 1844 hastanin

verileri retrospektif olarak incelenerek bu ¢alismaya dahil edilmistir.



2.GENEL BIiLGILER

Son yillarda; ozellikle gelismis iilkelerde anne—baba olmayi erteleme
gozlemlenmektedir. Bu degisimi ge¢ evlilik yasi, lisansiistii egitimlerin artmasi,
toplumda kadinin roliiniin degisimi gibi bir¢ok faktor etkilemektedir. Bugiine kadar
yaslanmanin iireme tlizerindeki etkileri biiyiik ol¢lide kadina odaklanmistir. Fakat son
zamanlarda erkek infertilitesinin yaslanmadaki etkileri {izerine caligmalarin arttig
goriilmektedir. Oyle ki, 1993°ten 2003’ kadar 35 yasin iizerinde baba olma yasinda
%15 artig oldugu gozlemlenmistir (Wu et al., 2016).

Infertilite, gelismis iilkelerin kars1 karsiya oldugu en ciddi sosyal sorunlardan
biridir. Infertil birey sayisindaki artisin arkasinda hem sosyal hem de ¢evresel faktdrler
rol oynamaktadir. Genel olarak tiim infertilite vakalarmin yaklasik yarisi erkek
partnerle ilgili faktorlerden kaynaklanmaktadir. Bugiline kadar erkek infertilitesi i¢in
cesitli tedaviler gelistirilmistir ve bu tedaviler olumlu sonug¢ vermektedir (Miyamoto

et al., 2012).

Yapilan arastirmalara gore dogal yollarla gebe kalmaya calisan her 100 ¢iftten
84'i denemeye basladiktan sonraki bir yil i¢inde, 92'si 2 yil i¢inde ve 93" 3 yil iginde
gebe kalmaktadir. Ciftler 3 yil sonra basarili olamadiysa, bir sonraki yil i¢inde gebelik
olugma olasilig1 %25’in altina diismektedir (NHS, 2023).

2.1. Infertilite

Infertilite; diizenli cinsel iliskiye ragmen bir yil boyunca hamile kalamama
durumuna verilen addir ve lireme dénemindeki evli ¢iftlerin %15’ini etkilemektedir
(Inal et al., 2017). Niifus bilimcinin bakis agisina gore ise; iireme ¢agindaki bir kadinin
(15 — 49 yas) diizenli korunmasiz cinsel iligki ile canli dogum yapamamasi olarak

tanimlanir (Abebe et al., 2020).



Infertilite; insanlar1 mental ve fiziksel olarak etkileyen oldukca yaygin bir
saglik sorunudur. DSO’ne gore infertilite oran1 son 50 yilda %50 artis gdstermistir

(lhan & Aydin, 2018).

Infertilite birincil ve ikincil olarak siniflandirilir. Birincil infertilite; daha dnce
gebe kalmamis kadinlar igin kullanilmaktadir. Ikincil infertilitede ise en az bir kez

gebe kalma olur fakat tekrarlanamaz (Abebe et al., 2020).

Infertilitenin bilinen yaygm sebepleri; diizenli yumurtlamanm olmamasi,
diisiik kaliteli sperm ve tikanmis ya da hasarli fallop tiipleridir. Bunun yaninda
fertiliteyi etkileyebilecek cesitli risk faktorleri vardir. Bunlar;

o Kadinin yagi— fertilitede yasa bagh diislis gézlenmektedir.

o Kilo— asir1 kilo ya da obezite (viicut kitle endeksinin (BMI: body mass
index) 30 ve iizerinde olmasi) durumlarinda fertilitede diisiis gézlemlenir. Kadinda
asir1 kilo ya da asir1 zayifligin da ovulasyonu etkiledigi bilinmektedir.

. Cinsel yolla bulagsan hastaliklar— Klamidya gibi bazi hastaliklar
fertiliteyi etkilemektedir.

. Sigara kullanimi— pasif igicilikte dahil olmak tizere sigara kullanimi

tireme ihtimalini azaltip, semen kalitesini etkileyebilmektedir.

. Alkol kullanimi— c¢ok fazla alkol tiikketimi sperm kalitesini
etkilemektedir.
. Cevresel faktorler— bazi pestisitlere, solventlere, metallere maruz kalma

ozellikle erkeklerde fertiliteyi etkileyebilmektedir.
J Stres— kritik durumlarda stres oviilasyonu ve sperm iiretimini

etkileyebilmektedir (NHS, 2023).

2.2. Spermiyogram

Erkek infertilitesinin klinik degerlendirmesi; ayrintili tibbi geg¢mis, fiziksel
muayene, laboratuvar testleri, ultrasonografik inceleme ve karyotip analizini igerir.
Degerlendirmenin iki ana amaci vardir. Bunlar; erkegin dogurganhik durumunu

tyilestirebilecek herhangi bir faktorii belirlemek ve ilk olarak kisirlik olarak ortaya



c¢ikan testis kanseri, osteoporoz ve endokrin veya genetik sorunlar gibi ciddi altta yatan

durumlar belirlemektir (Lipshultz et al., 2010).

Erkek infertilitesi sorunlari, spermlerin say1 veya fonksiyon olarak smirl
oldugu durumlarda ortaya c¢ikabilir (Kobayashi et al., 2012). Erkek fertilitesinin
laboratuvarda incelenmesi; semenin incelemesine dayanir ve spermatogenezin
baslamasi ile ejekiilasyon arasinda meydana gelen tiim olaylarin degerlendirilmesine
olanak tanir. Sperm sayis1t ve semen sitolojisi birinci basamak incelemelerdir fakat
kadin genital sistemi boyunca gegis ve oositin penetrasyonuyla ilgili spermatozoan
fonksiyonlarmin degerlendirilmesine izin veren daha spesifik incelemelerle
tamamlanabilir. Ancak, azospermi disinda erkegin infertil olarak kabul edilebilecegi
kesin bir kriter yoktur. Sonuglar infertiliteyle ilgili biitiin incelemeler dikkate alinarak

yorumlanmali ve sonraki tedaviye yon vermelidir (Grizard & Jimenez, 1997).

Spermiyogram androlojik arastirmanin bir pargasi olarak; ejekiilatin fiziksel,
morfolojik ve biyokimyasal olarak incelenmesidir. Spermiyogram; anamnestik
verilere ve klinik aragtirmaya esit olarak yetkilidir. Androlojide tiim parametrelerin
birlikte degerlendirilmesi dogru taniy1 saglar (Schirren, 1983). Spermiyogram; sperm
sayisinin, hareketli sperm ylizdesinin ve morfolojik olarak normal hiicre yiizdesinin
belirlenmesini icerir. Erkek kisirligi, spermiyogram igin en Onemli gostergedir

(Krause, 1993).

Erkek fertilitesinin degerlendirilmesinde semen analizi prosediirii igin
DSO’niin yaymladig1 kilavuzun verileri, islemin diinya ¢apinda standardizasyonunu
hedefleyen referans degerleri saglamaktadir. ilk DSO kilavuzu 1980'de yayinlanmistir
ve bunu devam eden kirk yilda gelen bes baski daha takip etmistir. Kilavuzun 6. ve

son baskist Temmuz 2021'de yayinlanmistir (Boitrelle et al., 2021).

2.2.1. Semen Analizi icin Hasta Kabulii ve Ornegin

Toplanmasi

Hastanin semen analizine uygun sekilde hazirlanabilmesi i¢in laboratuvar

personeli veya testi isteyen doktor ile dogrudan iletisime gegmesi gerekir. Hastalara
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cinsel perhiz siiresi, numune toplama ve tasima, iletisim bilgileri iceren

dokiimantasyon ile ilgili bilgiler 6nceden verilmelidir (Baker, 2007).

Semen Orneginin ideal olarak laboratuvara yakin bir odada toplanmasi
gerektigi belirtilmektedir. Ancak, hastalarin numuneyi evde verirken kendilerini cok
daha rahat hissettiklerini bildirmeleri yaygindir (Jequier, 2010). Bu durumda;
laboratuvar disinda verilen numunelerin toplandiktan sonra 30 dakika iginde
laboratuvara teslim edilmesi gerekmektedir. Semen kalitesi hem sicak hem soguktan
olumsuz etkilenebildiginden, hastanin numuneyi viicut sicakligina yakin bir sicaklikta

tagimasi soylenmelidir (Baker, 2007).

Hastalara verilen steril kap oOncesinde tartilip not edilmelidir. Numune
verilirken kullanilan steril kaba disaridan sabun gibi yabanci bir madde bulagmasinin
engellenmesi gerektigine dair hasta bilgilendirilmelidir. Numunenin toplanma zamani
hasta bilgi formuna kaydedilmelidir. Ayrica; ejekiilatin herhangi bir kisminin numune
toplama kabinin disina akmasi 6nlenmelidir. Spermatozoa ve prostatik sekresyonlari
iceren ilk kisim kaybedilirse; koagulum sivilasmayacak, pH artacak ve sperm
konsantrasyonu azalacaktir. Ejakiilatin seminal vezikiil sivisindan olusan son kismi
kaybolursa; koagulum olusmayacak, pH diisecek, hacim azalacak ve seminal vezikiil
stvisinin seyreltici etkisinin kaybolmasi nedeniyle sperm konsantrasyonu yanlis bir

sekilde yiiksek hesaplanacaktir (Baker, 2007).

Numune laboratuvar personeline dogrudan teslim edilmelidir. Ek bilgi gerekip

gerekmedigine karar vermek adina hasta bilgi formu tekrar incelenmelidir.

2.2.2. Semenin Makroskopik Degerlendirilmesi

Semen 6rneginin makroskopik degerlendirmesi yapilirken koagulum olusumu,
likefaksiyon, hacim, viskozite, goriiniim ve pH degerlendirilir. Ornegin

degerlendirmesi esnasinda 6rnek 37°C'de tutulmalidir.

Yardimer seks bezlerinin salgi fonksiyonlart hakkinda bilgi verdigi icin

ejekiilatin degerlendirilmesinde hacimin hassas Ol¢limii biliyiilk 6nem tagimaktadir.
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Hacim en dogru sekilde numunenin i¢inde toplandigi kapta tartilmasiyla 6l¢iilmektedir
(WHO, 2021). Hasta numuneyi teslim ettikten sonra steril kap tekrardan tartilip bos

kap ile farkindan semen hacmi elde edilir ve hastanin semen analiz formuna not edilir.

Makroskopik degerlendirme; kesin bir sayisal degerlendirilmesi miimkiin
olmayan bir yontemdir. Ancak yine de biiylik klinik 6neme sahip olabilen bir dizi

onemli gozlemi igerir.

Sekil 2.1. Balikesir Universite Hastanesi Androloji Laboratuvarinda

kullanilan 37° C’lik karbondioksitli inkiibator.

Numunenin toplandig: steril kap icerisindeki ejekiilat, ejekiilasyondan hemen
sonra yar1 kat1 pihtilasmig bir jel formundadir. Likefaksiyon gergeklestikce ejekiilat
incelmeye ve daha heterojen bir forma dénmeye baslar. Numunenin toplanmasinin
ardindan 37°C'lik inkiibatérde 20 dakika semenin likefiye olmasi i¢in beklenir (Sekil
2.1). Semen Orneginin likefiye olup olmadigini belirlemek i¢in semen, drnek toplama
kabinda dondiiriiliir. Likefiye olmus bir numune kabin seklini alacaktir (Baker, 2007).
Eger numune likefiye olmadiysa 10 dakika tekrar inkiibatdrde bekletilir. Likefiye



olmadigi durumda bu igslem maksimum 60 dakikaya kadar tekrarlanabilir. Eger 60

dakikanin sonunda hala likefiye olmadiysa durum semen analiz raporunda belirtilir.

Sekil 2.2. Semen 6rneginin viskozitesinin degerlendirilmesi (Resimde viskoz

bir 6rnek goriilmektedir).

Likefaksiyon gerceklestikten sonra makroskopik olarak ejekiilatin viskozitesi
degerlendirilmelidir (Sekil 2.2.). Genis delikli plastik tek kullanimlik bir pipet
yardimiyla nazikge aspire edilen ejekiilatin yer c¢ekimiyle diigmesine izin verilir.
Normal likefiye olmus bir ejekiilat semen toplama kabina kiiciik tek tek damlalar
halinde diisecektir. Viskozite anormalse, damlalarda daha uzun iplikler halinde diigme
gozlemlenir. Viskozitenin durumu normal/anormal olarak semen analiz raporuna not
edilmelidir. Ejekiilatin homojen, opalesan, grimsi—beyaz bir renkte olmas1 beklenir.
Bu nedenle makroskopik degerlendirmenin ilk asamasinda viskoziteyle birlikte

ejekiilatin rengi ve goriiniimii de incelenerek not edilmelidir (WHO, 2021).



Farkl1 bireylerin insan ejakiilatinin normal kokusunu algilama kabiliyetinde
onemli dlglide degiskenlik vardir. Giiglii bir idrar veya ¢iirlime kokusu bilgisi klinik

Oneme sahip olabilir. Bu nedenle boyle durumlarda bunu not etmek énemlidir.

2.2.3. Semenin Mikroskobik Degerlendirilmesi

Mikroskobik analiz; hareketlilik, canlilik, sperm konsantrasyonu, total sperm
sayisi, morfoloji ve yuvarlak hiicrelerin degerlendirilmesini igerir. Analizin giivenilir
sonuglar vermesi i¢in numunenin hava kabarciklart olusturmayacak sekilde iyi

karistirilmasi gerekmektedir.

Tiim boyanmamis taze semen preparatlari i¢in mikroskobik analizlerde bir faz
kontrast mikroskobu kullanilarak yiiksek mikroskobik biiyiitme altinda (x40) veya
stradan bir 151k mikroskobunda kondansator diistiriilerek yapilmalidir (Baker, 2007).
Sekil 2.3.’de Balikesir Universitesi Hastanesi Androloji Laboratuvarinda kullanilan

faz kontrast mikroskobu goriilmektedir.

Sekil 2.3. Balikesir Universitesi Hastanesi Androloji Laboratuvarinda

kullanilan faz kontrast mikroskobu.



Mikroskobik degerlendirmenin ilk asamasi olarak motilite incelenmesinde,
hareketli sperm yiizdesi ve ilerleme hizlar1 belirlenir. Bu degerlendirmeye 6rnek
toplandiktan sonraki 30 dakika i¢cinde baglanmali ve degerlendirme ejakiilasyondan en

gec bir saat sonra tamamlanmis olmalidir (Baker, 2007).

Islak preparat; yani belirli bir semen hacminden ve kapak slip alanindan
seyreltilmemis semen ile yapilan preparat, semen analizinin 6nemli bir boliimiini
olusturur. Islak preparat sperm konsantrasyonunun dogru 6l¢liimiinii saglamak icin
gereken semen seyreltmesini belirlemek i¢in de kullanilir (Franken & Oechninger,

2012).

Motilitenin degerlendirmesi iki farkli yeni hazirlanmis 1slak preparat iizerinde
yapilmalidir. Islak preparat hazirlanirken lam ve lamel 37°C’lik inkiibatérde dnceden
isitilmis  olmalidir (Sekil 2.1.). Pipetaj yapilan semen Orneginden alinan 8 pl
hacmindeki 6rnek 26mm x 76mm boyutundaki mikroskop lamina yerlestirilir. 22mm
x 22mm boyutunda bir lamel damlanin iizerine dikkatlice yatay olarak birakilarak
yerlestirilir ve semen 6rneginin lamelin agirligi ile yayilmasi saglanir. Bu asamada lam
ve lamel arasinda hava kabarciklarinin olusmamasina dikkat edilmelidir. Yaklasik 1
dakika boyunca semen akisinin durmasi beklenilir. Akis durmaz ise tekrardan 1slak
preparat hazirlanmalidir. 1 dakikanin sonunda akis durdugu takdirde 1slak preparat faz
kontrast mikroskobu altinda degerlendirilir. Sekil 2.4.’de hareketlilik belirlenmesi i¢in
hazirlanmis bir 1slak preparat 6rnegi goriilmektedir. Viskoz orneklerde 1slak preparat
hazirlanirken yayma zor olacagi i¢in 6rnek 1:1 oraninda 0.17M NacCl ile karigtirilir ve

ardindan yayma yapilir (WHO, 2021).
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Sekil 2.4. Sperm hareketliliginin belirlenmesi i¢in hazirlanmis 1slak preparata

ait bir goriinti.

Islak preparat degerlendirilirken rastgele secilen dort alanda goriilen
spermlerin hareket 6zellikleri incelenir. Istatistiksel sayrm hatasini azaltmak adina en
az 200 adet sperm hiicresinin degerlendirilmesi gerekmektedir (Baker, 2007). DSO
motilitenin degerlendirilmesinde dort farkli siniflandirma yapilmasinit 6nermektedir.
Incelenen 200 spermin hareketi bu siniflandirmaya gore belirlenir;

. Tleri hizli hareketli “a” (25 um/s) — dogrusal olarak veya genis bir daire
icinde aktif olarak hareket eden, baslangi¢c noktasindan bitis noktasina bir saniyede en
az 25 um (veya Y2 kuyruk uzunlugu) mesafe kat eden spermatozoadir.

. fleri yavas hareketli “b” (5 ila<25 um/s) — dogrusal olarak veya genis
bir daire seklinde aktif olarak hareket eden, baslangic noktasindan bitis noktasina
kadar bir saniyede 5 ila <25um (veya en az bir bag uzunlugundan %2 kuyruk uzunluguna
kadar) mesafe kat eden spermatozoadir.

. Yerinde hareketli “c” (<5 pm/s) — ilerlemenin olmadig1 diger tiim aktif
kuyruk hareketlerinde basi baslangi¢ noktasindan bitis noktasina kadar 5 um'den (bir
bas uzunlugu) daha az yer degistiren spermatozoadir.

. Hareketsiz “d” — aktif kuyruk hareketi olmayan spermatozoadir.
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Sayim yapilan her dort kategori icin yiizde hesaplanmalidir. ileri hizli “a” ve
ileri yavas “b” hareketli kategorilerinin yiizdelerinin toplami bize ilerleyen hareketli
sperm yilizdesini vermektedir. Hazirlanan iki farkli islak preparattan elde edilen
hareketli sperm yiizdeleri birbirleri ile karsilastirilmalidir. Eger iki yiizde arasindaki
fark Tablo 2.1. de verilen kabul edilebilir maksimum fark degerinden diisiik ise elde
edilen yiizdelerin ortalamasi alinir ve hareketli sperm yiizdesi olarak rapor edilir.
Ancak, bu fark tabloda verilen degerlerden biiyiikk ise bu durumda hareketlilik
belirleme testinin yenilenmesi gerekir. Islemin bu bigimde gergeklestirilmesi ile
hesaplanan hareketlilik degerinin %95 giiven araliginda gergeklestirilmis olmasi

saglanir (Baker, 2007).

Tablo 2.1. 200 spermin tekrarli sayim ile (toplamda 400 sperm) belirlenen ortalama
hareketlilik degeri i¢in kabul edilebilir farklar (%95 giiven araliginda) (WHO,

2021).
=
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Hiicrelerin membran biitiinliigiiniin degerlendirilmesiyle belirlenen sperm
canliligl, tiim ejakiilatlarda rutin olarak belirlenebilir. Ancak spermatozoanin en az
%40 hareketli oldugunda gerekli degildir. Hareketliligin zayif oldugu 6rneklerde,
vitalite testi hareketsiz 6lii sperm ile hareketsiz canli sperm arasinda ayrim yapmak
icin 6nemlidir (WHO, 2021). Vitalite testi yaparken canli ve 6lii spermleri ayirt
edebilmek ic¢in eosin—nigrosin boyamas: yapilmaktadir. Canli spermler saglam bir
hiicre membranina sahiplerdir ve bu nedenle de hiicre membraninin gegirgen olmadigi
eozin hiicre igerisine giremez. Olii spermlerde ise membran biitiinliigii bozuldugu igin
eozin boyasi kolayca sperm igerisine girerek hiicrenin pembe renkte boyanmasina
neden olur (Sekil 2.5.). Bu islem sirasinda kullanilan negrosin, siyah renkte bir arka
alan boyanmasi yaratarak boyanmamig canli spermlerin ve pembe renkte boyanan 6lii

spermlerin daha kolay gozlemlenmesini ve sayilmasini saglar.
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Boyama islemi kisaca soyle gerceklestirilir; iyi karistirilmis semen 6rneginden
alinan 50 pl ile ayn1 oranda eosin—nigrosin stispansiyonu karigtirilir. 30 saniye bekleme
stiresinin ardindan lamin {izerine yayma yapilir ve hava yoluyla kurumasi beklenilir.
Kurumanin hemen ardindan X1000 biiylitmede immersiyon yagi ile mikroskopta
incelenir. Canli ve cansiz olan en az 200 sperm hiicresi sayilip, canlt hiicrelerin ylizdesi

belirlenir (WHO, 2021).

Sekil 2.5. Balikesir Universitesi Androloji Laboratuvarinda vitalite boyamasi
yapilmis bir drnege ait fotograf (Siyah yildizlar 6li spermleri, siyah

daireler canli spermleri gostermektedir).

Sperm konsantrasyonu ve toplam sperm sayisinin hesaplanmasinda birgok
yontem kullanilmaktadir. Makler sayim kamaras1 bunlardan biridir. Bu yontemde
sperm saymmi kapak caminda bulunan bir 1zgara alanindaki spermatozoanin
sayllmasiyla, seyreltilmemis bir 6rnekten hizli ve dogrudan yapilabilir (Sukcharoen et

al., 1994).

Iyi karigtirilan semen 6rneginden yaklasik 8ul hacminde bir damla Makler
sayim kamarasinin haznesine yerlestirilir ve lizeri kapatilir (Sekil 2.5.). Mikroskopta
x20 objektifle 15-20 saniye goriintiisii ¢ekilip, hasta dosyasina kaydedilir. 35 karede

yapilan ¢ekimde bulunan spermler sayilir (Sekil 2.6.). Yapilan sayim sonucunda

13



toplam sperm sayis1*10/35 formiiliiyle 10 karedeki degeri bulunur. Belirlenen say1 1
mililitre semende bulunan sperm sayisinin milyon cinsinden degerini, yani semenin
sperm konsantrasyonunu verir. Konsantrasyonun 20 milyonun altinda c¢iktig
durumlarda morfoloji degerlendirmesinde daha rahat sayim yapabilmek icin 3240

RCF’de 10 dakika santrifiij yapilir.

Sekil 2.6. Semen 6rneginin Makler sayim kamarasina yerlestirilmesi.

Toplam sperm sayist hesaplanirken sperm konsantrasyonu ve semen hacmi

carpilir. Elde edilen deger milyon cinsinden semen analiz raporuna not edilir.
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Sekil 2.7. Makler sayim kamerasina ait ekran goriintiisii.

2.2.4. Sperm Morfolojisinin Degerlendirilmesi

Morfoloji, spermatozoanin boyut ve seklinin degerlendirilmesidir. Insan
spermatozoasinda onemli morfolojik degiskenlikler mevcuttur (Baker, 2007). Sperm
morfolojisinin degerlendirilmesi erkek bireyin fertilitesinin incelenmesinde 6nemli bir
yer tutmaktadir. Cilinkii morfolojik inceleme sadece spontan gebelikler veya yardimci
tireme teknikleri ile ilgili prognostik bilgiyi degil, ayn1 zamanda erkek tiireme
organlarmin o6zellikle testislerin ve epididimislerin fonksiyonel durumu hakkinda da
tanisal bilgi saglar. Erkek tireme organlarinin degerlendirilmesi i¢in sadece normal
spermatozoa oraninin belirlenmesi yeterli degildir. Bas, boyun/orta par¢a ve kuyrugun
spesifik morfolojisini ve anormal sitoplazmik kalintilarin olast  varligini
degerlendirmek onemlidir (WHO, 2021). Sperm morfolojisinin degerlendirilmesi ile
iliskili olarak DSO’niin 2021 kilavuzunda onerdigi noktalar Tablo 2.2.°de
belirtilmistir.
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Tablo 2.2. Sperm morfolojisinin siniflandirilmas1 (WHO, 2021).

Bulundugu Yer

Bas

Boyun/Orta parca

Normal Goriinim

Bas piirtizsiiz, diizenli
sekilli ve genellikle oval
olmalidir.

Bas bolgesinin %40—
70'ini olusturan iyi
tanimlanmis bir
akrozomal bolge
bulunmalidir.

Akrozomal bolge biiyiik
vakuoller icermemelidir.

Kiigiik vakuoller ikiden
fazla sayida olmamalidir
ve sperm basinin beste
birinden fazlasini
kaplamamalidir.

Post—akrozomal bolge
herhangi bir vakuol
icermemelidir.

Orta par¢a ince, diizenli
ve sperm bast ile yaklasik
ayn1 uzunlukta olmalidir.

Orta parganin ana ekseni

sperm basinin ana ekseni
ile ayn1 hizada olmalidir.
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Anormal Goriinim

Akrozom normal bir bas
bolgesinin %40'1ndan az
veya %70'inden biiyiik
ise.

Basin uzunluk/genislik
orani 1.5'ten kii¢iik veya
2'den daha biiytik ise.

Bas; piriform (armut
bigimli), amorf, asimetrik
veya apikal kisimda oval
olmayan sekilde ise.

Vakuoller bag bolgesinin
beste birinden fazlasini
olusturursa veya
post—akrozomal bolgede
bulunuyorsa

Sperm ¢ift basliysa
Yukarida sayilanlar bir
arada goriiliiyor ise.
Sekli diizensiz ise.

Ince veya kaln ise.

Bas bolgesiyle asimetrik
veya agil1 birlesiyor ise.

Keskin bir sekilde
biikiilmiis ise.

Yukarida sayilanlar bir
arada gortiliiyor ise.



Tablo 2.2. Sperm morfolojisinin siniflandirilmasi (WHO, 2021) (devamu).

Bulundugu Yer

Kuyruk

Sitoplazmik kalintilar

Insan sperm morfolojisinin degerlendirmesi icin oncelikle lam iizerine
ejekiilatin yayildig: bir preparat hazirlanir. Semen 6rnegi iyice karistirildiktan sonra
alian Ornek, hizli bir sekilde lamin tizerine yayilir. Boyama ile ilgili sorunlar olmasi
veya bir lamin kirilmas1 gibi durumlar olabilecegi i¢in taze semen orneginden iki veya
daha fazla yayma yapilmasi énemlidir. Normal karakteristige sahip ejekiilatlar igin
yayma hazirlanirken lamlarin her iki yiizeyi etanol ile silinerek temizlenmelidir. Sperm
konsantrasyonuna bagli olarak 5—10 pl'lik bir semen 6rnegi lamin ucuna uygulanir ve
basgka bir lam yardimiyla lamin yiizeyi boyunca ¢ekilerek yayma yapilir. Analiz i¢in
fiksasyon ve boyamadan once ejekiilat yaymalar1 havada kurutularak hazir hale
getirilir (WHO, 2021). Sekil 2.8.’de Balikesir Universitesi Hastanesi Androloji

Laboratuvarinda sperm morfolojisi analizi i¢in Diff Quick ile boyanarak hazirlanmis

Normal Goriinim

Ana parg¢a uzunlugu
boyunca ayni ¢apa sahip
olmali, orta parcadan
daha ince olmal1 ve
yaklasik 45 um
uzunlugunda olmalidir
(bas uzunlugunun
yaklasik 10 kati).

Kirilmis bir kuyruk
degilse kendi iizerine geri
donebilir.

Boyutlar1t normal sperm
bas1 boyutunun ligte
birinden daha az olmast
kaydiyla, sitoplazmik
damlaciklarin varlig
normaldir.

bir hasta preparat1 goriilmektedir.
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Anormal Goriinim

Keskin acili kivrimlar
bulunuyorsa.

Piirtizsiiz u seklinde
bukulmeler varsa.

Sarmal seklindeyse.
Kisaysa (kirilmais).
Diizensiz genislikteyse.
Coklu kuyruklar varsa.
Yukarida sayilanlar bir
arada goriiliiyor ise.
Normal sperm basi

boyutunun iicte birinden
biiytik ise
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Sekil 2.8. Morfoloji incelemesi i¢in Diff Quick ile boyanmig hasta preparati.

Ejakiilat yaymalar1 havada kurutulduktan sonra sabitlenmeli ve
spermatozoanin ayrintilarini1 vurgulamak i¢in boyanmalidir. Lamlar boyanmadan 6nce
30 dakika boyunca %95 eter:etanol fiksatifine yerlestirilmelidir. Okuma netligi i¢in
Papanicolaou boyasi Onerilir. Temizleme ajani CitriSolv boyali lamlar iizerinde hala
1slakken permount eklenir ve lamlar 37°C'lik inkiibatorde bir gece kurumaya birakilir

(WHO, 2021).

Morfoloji incelenirken, lamin spermlerin esit olarak dagildigi bolgesine
immersiyon yagi damlatilarak X1000 biiylitmede en az 200 spermatozoa
incelenmelidir. Papanicolaou yontemi kullanilarak boyanan sperm, basin akrozomal
bolgesinin acik mavi ve postakrozomal bdlgesinin koyu mavi boyandig: standart bir
model sergilemelidir. Orta kistm mavi veya kirmizi boyanabilir, orta kisim sigsmedikce
veya anormal olmadik¢a kirmizi boyanma anormal olarak kabul edilmez. Kuyrukta
mavi boyanma ve sitoplazmik damlaciklarda yesil boyanma gozlemlenir (Baker,
2007). Sekil 2.9.da Balikesir Universitesi Hastanesi Androloji Laboratuvarinda Diff
Quick ile boyanarak hazirlanmis bir semen yayma preparatindan 151k mikroskobu ile

alinmis bir fotograf goriilmektedir.
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Sekil 2.9. Diff Quick ile boyanmis semen yayma preparatinin 11k

mikroskobik goriiniimii.

DSO’nun yayinladigi simiflandirmaya uygun olarak sperm morfolojisi not
edilir. Popiilasyonun %20'sinden fazlasinin eksik veya anormal akrozomlara sahip
olmasi gibi belirli bir kusurun ¢oklugu rapor edilmelidir. Normal sperm yiizdesi hem
temel hem de tam degerlendirmeler i¢in rapor edilir ve teratozoospermi indeksi (tzi)
de tam degerlendirmenin bir pargasi olarak rapor edilir. Tzi, spermatozoon basina
ortalama defekt sayisidir ve hem in vivo hem de in vitro sperm fonksiyonunun bir
ongoriiciisiidiir. Tzi, toplam defekt sayisinin toplam anormal sperm sayisina

boliinmesiyle hesaplanir (Baker, 2007).

Ozetle; dogru yapilmis bir spermiyogramda semenin hacmi, griiniimii, rengi,
kokusu, likefaksiyon siiresi, viskozitesi, sperm konsantrasyonu, total sperm sayisi,
sperm hareketliligi gerekli ise sperm canlilig1 ve sperm morfolojisi verileri mutlaka
yer almalidir. Bu bilgileri igeren bir rapor érnegi; Balikesir Universitesi Androloji

Laboratuvar1 spermiyogram raporu, Sekil 2.10.’da goriilmektedir.
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SEMEN ANALIZ RAPORU

T.C. KIMLIK NO 3 TARIH g
AD-SOYAD 3 RAPOR NO :
Istem Yapan Doktor 3
Cinsel Perhiz Siiresi s
SEMEN OZELLIiKLERi

Goriiniim s Hacim : ml
Viskozite 3 Likefaksiyon siiresi : dk
Sperm konsantrasyonu : milyon/ml
Total sperm sayisi : adet

MOTILITE (%) CANLILIK (%)
a tipi hareket 5 Canh sperm oram
b tipi hareket ) Olii sperm oram
¢ tipi hareket H

NOT: Canlilik analizi sadece ilerleyici
d tipi hareket :
hareketli sperm oram1 %40’1n altinda olan
Total motilite (a+b+c) s
: hastalarda yapilmaktadir.
Ilerleyici hareket (a+b) :
MORFOLOJI (Kruger, %)

Normal s
Bas anomalisi 5
Orta par¢a anomalisi 3
Kuyruk anomalisi 3
Sitoplazmik damlacik :
TZI :
Notlar s

Sekil 2.10. Balikesir Universitesi Androloji Laboratuvari

semen analiz raporu.

2.3. Nomogram

Nomogram, karmasik hesaplamalar1 bilgisayar veya hesap makinesi olmadan
hizl bir sekilde yaklasik olarak hesaplamak icin tasarlanmis grafiksel bir aragtir.
Nomogramlar 19. yiizyilda icat edilmis olup hesap makinelerinin ve bilgisayarlarin
rahat erisilip, kolayca kullanilabilir hale gelmesinden 6nce geligsmistir. Ancak, dijital
cagin gelisiyle birlikte nomogram popiilerligini yitirmistir. Yiiksek performansh
bilgisayarlarin gelisiyle birlikte karmagsik hesaplamalari daha hizli yapabilir hale
gelmistir. Oyle ki akill telefon uygulamalari bile bir nomogramin saglayabileceginden

daha hizli ve dogru hesaplamalar saglayabilmektedir (Park, 2018).
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Fakat teknolojideki bu ilerleme saglik hizmetlerinde daha biiylik veriler
kullanabilmemiz ve daha kesin tahmin modelleri olusturabilmemiz agisindan
rahatlatsa da; modelin karmasikligi genellikle yorumlanmasini zorlastirmakta ve
klinisyenlerin modeli pratikte kullanmasini engellemektedir. Bu sorunu énlemek ve
modelleri klinisyenler tarafindan daha kullanilabilir hale getirmek i¢in bazen modeller

daha basit bir puanlama sistemine doniistiirtiliir (Park, 2018).

Iste bu noktada nomogram, dijital cagda yeniden 6nemli bir rol oynar hale
gelmistir. Her bir verinin sonug iizerindeki etkisini grafiksel olarak gozlemlemeye
olanak saglayarak, klinisyenlerin her bir degerin sonug¢ iizerindeki etkisinin daha
somut bir sekilde yorumlamasini saglar (Park, 2018). Bu nedenle giiniimiizde 6zellikle
cocuklarin boy ve kilo gelisimlerini takip edebilmek adina doktorlar tarafindan

persentil egrilerini igeren nomogramlar kullanilmaktadir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Hasta Secimi

Bu calisma; Balikesir Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi
Androloji laboratuvarinda, 1 Ocak 2018 ve 31 Aralik 2022 tarihleri arasinda
gerceklestirilmis olan spermiyogram testi sonuglarinin retrospektif olarak incelenmesi

ile gerceklestirildi.

Belirtilen tarih araliginda gerceklestirilmis olan spermiyogram analizi sayisi
1844 idi. Ancak, 18 yasindan kii¢lik olma ve azospermi tanisi alma bu ¢alismanin dahil

edilmeme kriterleri oldugu i¢in, bu 6zellikleri gosteren toplam 147 sonug arastirmaya

dahil edilmedi.

Yine ayn1 hastaya birden fazla spermiyogram yapilmis olmast durumunda da
hastanin gergeklestirilen ilk spermiyogramina ait veriler ¢aligmaya dahil edildi. Sayis1
306 olan bu ikinci ve/veya daha sonraki analizler de ¢aligma dis1 birakildiginda, veriler
toplam 1391 spermiyogram testine ait sonu¢ raporundan toplanmis ve istatistiksel

analizler bu veriler ile gerceklestirilmis oldu.

Spermiyogram sonuglar1 ¢alismaya dahil edilen hastalar yas gruplarina gore
siniflandirildi. Siniflandirma, yagin 10 yillik artiglarina gore yapildi. Yani; 20 yasindan
geng hastalar, 20-29 yas arasi, 30-39 yas arasi, 40-49 yas aras1 ve 50-59 yas arasi

hastalar ayr1 birer grup olusturdu.

Calismamiz Helsinki Deklarasyonu Prensiplerine uygun olarak hazirlanmis

olup, ilgili etik kurul izin belgesi alinmistir (Ek-1).
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3.2 Spermiyogram degerlendirmesi

Calismaya dahil edilen tiim spermiyogram testleri Balikesir Universitesi Saglik
Uygulama ve Arastirma Hastanesi Androloji laboratuvarinda bir laboratuvar

sorumlusu ve iki laboratuvar teknisyeni tarafindan gerceklestirildi.

Hastalardan semen Ornekleri 2-12 gilin arasindaki cinsel perhiz siiresinden
sonra Androloji laboratuvarinda bulunan semen 6rnegi verme odasinda mastiirbasyon
yoluyla steril bir kaba toplanarak gerceklestirildi. Tiim 6rneklerin degerlendirilmesi en

fazla bir saat igerisinde tamamlandi.

Semen toplama kabinin bos ve dolu iken agirliklar1 dlgiilerek semen hacmi
belirlendikten, semenin goriiniimii ve kokusu incelendikten sonra, drnekler 37 °C’deki

inkiibatorde likefaksiyona birakildi.

Likefaksiyonu tamamlanan 6rneklerde oncelikle viskozite incelendi. Ardindan
Makler sayim kamarasi ile sperm hiicre konsantrasyonu belirlendi. Kisaca, toplam 10
adet kiiclik kare icerisinde bulunan sperm sayisi belirlendi ve milyon/ml cinsinden
sperm konsantrasyonu olarak kayit edildi. Bu veri, semen hacmi verisi ile
carpildiginda toplam sperm sayis1 bulundu. Toplam 49 analizde sperm konsantrasyonu
cok diisiik oldugu icin hastalarin sperm konsantrasyonu ve total sperm sayis1 verileri

calismaya dahil edilemedi.

Hareketli sperm oran1 DSO’niin son kilavuzunda bildirdigi bigimde
gerceklestirildi. Kisaca, semen drneginden hazirlanan 1slak preparatta, faz kontrast
mikroskobu ile ve X40’lik objektif biiylitmesinde, lamin en az dort farkli alaninda en
az 200 sperm hiicresi incelendi ve hareketlilikleri su sekilde siniflandirildi: a=ileri
dogru hizli hareketli sperm, b=ileri dogru yavas hareketli sperm, c=yerinde hareketli
sperm, d=hareketsiz sperm. Bu islem iki tekrarli gerceklestirildi ve tekrarlarin
ortalamas1 alindi. Bulunan ortalamaya gore iki tekrar arasindaki fark kabul edilebilir
oldugunda bu ortalama degerler rapor edildi. Kabul edilebilir bulunmadiginda ise
islem tekrarlandi. Toplam 6 hastada sperm sayisi ¢ok diisiik oldugu i¢in sperm
hareketliligi belirlenemedi ve bu hastalarin ileri hareketli sperm orani, total motilite

orani ve hareketsiz sperm orani verileri ¢alismaya dahil edilmedi.
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Sperm morfolojisinin degerlendirilmesi i¢in semen yayma preparatlar
hazirlandi. Temiz bir lam iizerine yayilan spermler Diff Quick boyasi ile boyandi.
Morfoloji degerlendirmesi Kruger’in kriterlerine gore yapildi. Her hasta i¢in en az 1
lamda, en az 4 farkli bolge incelenerek en az 200 sperm degerlendirildi. Spermlerin
bas, boyun/orta bolge, kuyruk anomalileri ile anormal nitelikteki sitoplazmik

inkliizyonlar1 sayildi. Yine bu veriler kullanilarak her hasta i¢in tzi degeri hesaplandi.

3.3. Yas Gruplarimin Olusturulmasi ve Nomogramlarin Cizimi

(Calismaya dahil edilen bireyler yaslarina gore gruplandirildi. Bu gruplandirma
on yillik artislar ile gergeklestirildi. Buna gore 20 yasindan geng, 20-29 yas arast, 30-
39 yas arast, 40-49 yas aras1 ve 50-59 yas arasi bireyleri i¢eren bes grup olusturuldu.

Her yas grubunun, degerlendirilen parametre icin (semen hacmi, sperm
konsantrasyonu, total sperm sayist, ileri hareketli, toplam hareketli ve hareketsiz sperm
orani, normal morfolojiye sahip sperm orani ile tzi degeri), 5., 25., 50., 75. ve 95.
persentil degerleri hesaplandi ve hesaplanan degerler ile polinom ¢izgileri igceren

nomogramlar olusturuldu.

3.4. Istatistiksel Hesaplamalar

Semen analiz sonuglari incelenerek hasta verileri tizerinden yas, bagvuru tarihi,
cinsel perhiz siiresi, sperm konsantrasyonu, semen hacmi, total sperm sayisi, ileri
hareketli sperm orani, total motilite orani, hareketsiz sperm orani, normal morfoloji ve
tzi degerlerini aldik. Bu verilerin oldugu tablolar olusturduk. Bu tablolar daha sonra
SPSS yazilim programui ile incelenerek, analiz edildi. Yas ile olas1 iliskisi bulunan 9
parametrenin verilerinin ortalama, standart sapma, minimum ve maksimum degerleri
hesaplandi. Yas gruplarinin ortalamalart One Way ANOVA testi ile karsilastirildi.
Anlamli farkin bulundugu degerler i¢in Posthoc testi yapildi.
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4. BULGULAR

1 Ocak 2018 ile 31 Aralik 2022 tarihleri arasindaki 5 yillik siirede Balikesir
Universitesi Saghik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Androloji laboratuvarina
bagvuran ve yaglar1 15 ile 57 arasinda degisen hastalara toplam 1844 adet
spermiyogram testi uygulandigi belirlendi. Uygulanan test sayisinin yillara gore
dagilimi Tablo 4.1. de verilmistir. Tablo incelendiginde, 2018 yilinda 335, 2019
yilinda 346, 2020 yilinda 270, 2021 yilinda 443 ve 2022 yilinda 450 spermiyogram
analizinin gerceklestirilmis oldugu goriilmektedir (Tablo 4.1.).

Calismaya dahil edilmeme kriterlerinden birisi hastanin spermiyogram sonucu
azospermi tanist almasidir. Veriler incelendiginde, belirtilen zaman araliginda
spermiyogram yapilan hastalardan 83’iiniin azospermi tanis1 aldig1 ve bu hastalarda
toplam 102 kez spermiyogram analizi gergeklestirildigi tespit edilmistir. Bu rakam

toplam analiz sayisindan ¢ikartilmistir.

Calismaya dahil edilmeme kriterlerinden bir digeri ise hasta yasinin 18’den
kiiciik olmasidir. Bu nedenle 18 yas alt1 27 hastada gergeklestirilmis olan toplam 45

spermiyogram testinin verisi de ¢alismaya dahil edilmemistir.

Yine, spermiyogram sonuglar1 incelendiginde; 203 hastada birden fazla kez
semen analizi gerceklestirildigi ve buna bagli olarak toplamda 509 adet tekrar edilmis
semen analiz raporu bulundugu goriildii. Bu hastalarin laboratuvarda gergeklestirilen
ilk analizlerine ait veriler kullanildi. Tekrar raporlar1 ¢alismaya dahil edilmedi. Bu
kriterlerdeki hastalar1 ¢ikardigimizda sonug olarak bu ¢alismamiz 1391 hastaya ait

semen analiz raporu ile gerceklestirilmis oldu.

Calismaya dahil olan hastalarin spermiyogram verilerini inceledigimizde yas
ortalamasinin 31.19+6.37 oldugu, cinsel perhiz siiresinin ortalama 4.08+1.07 giin
oldugu, sperm konsantrasyonu ortalamasinin 70.18+83.85 milyon/ml oldugu, semen

hacmi ortalamasinin 4.06£1.79 ml oldugu, total sperm sayisi ortalamasinin
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255.45+283.06 milyon oldugu, ileri hareketli sperm ortalamasinin % 43.94+16.57
oldugu, total motilite ortalamasmmin % 51.83£16.09 oldugu, hareketsiz sperm
ortalamasimin % 48.17£16.11 oldugu, normal morfoloji ortalamasinin % 6.25+4.45

oldugu ve tzi ortalamasinin 1.58+0.20 oldugu goriildi (Tablo 4.2.).

Tablo 4.1. Uygulanan test sayisinin aylara ve yillara gére dagilimu.

YIL AY SAYI | YIL AY SAYI | YIL AY SAYI
Ocak 26 Ocak 23 Ocak 22
Subat 15 Subat 32 Subat 39
Mart 34 Mart 27 Mart 23
Nisan 24 Nisan 36 Nisan 0
Mayis 29 Mayis 27 Mayis 0
Haziran 16 Haziran 17 Haziran 19
2018 Temmuz 3212019 Temmuz 3912020 Temmuz 27
Agustos 24 Agustos 25 Agustos 27
Eyliil 22 Eylil 30 Eyliil 32
Ekim 31 Ekim 30 Ekim 34
Kasim 46 Kasim 30 Kasim 21
Aralik 36 Aralik 30 Aralik 26
TOPLAM 335 TOPLAM 346 TOPLAM 270
YIL AY SAYI | YIL AY SAYI
Ocak 41 Ocak 40
Subat 29 Subat 37
Mart 43 Mart 33
Nisan 40 Nisan 34
May1s 21 May1s 31
Haziran 48 Haziran 40
2021 Temmuz 24 1 2022 Temmuz 28
Agustos 38 Agustos 38
Eyliil 41 Eylil 49
Ekim 42 Ekim 42
Kasim 30 Kasim 37
Aralik 46 Aralik 41
TOPLAM 443 TOPLAM 450
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Calismaya dahil edilen 1391 hastanin tamaminda yas, cinsel perhiz siiresi ve

semen hacmi verilerine ulagilmistir. Ancak, sperm sayisinin 1 milyonun altinda oldugu

durumlarda veriler saglikli bir sekilde sayilamadigi i¢in sperm konsantrasyonu ve total

sperm sayist verilerine sadece 1338 Ornekte ulasilabilmistir. Benzer sekilde; sperm

hareketliligi 1385 analizden, sperm morfolojisi ve tzi ise 1363 analizden olugmaktadir.

Tablo 4.2. Calismaya dahil edilen hastalarin spermiyogram verileri.

n X SS Min. Maks.
Yas 1391  31.19 6.37 19 57
Cinsel perhiz siiresi (giin) 1391 4.08 1.07 2 12
Sperm konsantrasyonu (milyon/ml) 1338 70.18  83.85 1 1000
Semen hacmi (ml) 1391 4.06 1.79 0.1 13.00
Toplam sperm sayisi (milyon) 1338 25545 283.06 1 2244
Ileri hareketli sperm oram (%) 1385 4394  16.57 0 79
Total motilite oram (%) 1385  51.83 16.09 0 85
Hareketsiz sperm orani (%) 1385  48.17 16.11 15 100
Normal morfoloji (%) 1363 6.25 4.45 0 27
tzi 1363 1.58 0.20 1.02 2.48

Calismaya dahil edilen 1391 hastanin yas verileri incelendiginde 658’inin
(%47.3) 30-39 yas grubunda oldugu goriildii. Hastalarin 562°si (%40.4) 20-29 yasinda,
137’s1 (%9.8) 40-49 yas grubunda, 21’1 (%1.5) 20 yas altinda ve 13’1 (%0.9) 50-59

yas grubundaydi (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Hasta yasina gore olusturulan gruplar.

Yas N %
<20 21 1.5
20-29 562 40.4
30-39 658 47.3
40-49 137 9.8
50-59 13 0.9
TOPLAM 1391 100
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Sekil 4.1. Semen parametrelerinin yas gruplarina gére olusturulan kutu

grafikleri

10 y1llik yas gruplarina ayrilan semen parametrelerinin istatistikleri hesaplandi.
Parametrelerin veri yiizdelik dilimlerini ve ortalamalarin1 goriintiileyerek sayisal
verilerin ve degiskenligin gorsel olarak dagilimini géstermek amaciyla kutu grafikleri
olusturuldu (Sekil 4.1.). Olusturulan grafiklerde minimum deger, maksimum deger, ilk

(%25) ceyrek, medyan, ticilincii (%75) ceyrek ve maksimum degerler gosterildi.
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Semen hacmi verileri incelendiginde, en yiiksek ortalamanin en geng hastalara
ait oldugu, (4.61£1.47) ve genel olarak erkeklerde yasin artmasiyla ters orantili

bigimde semen hacminin azalma egilimi gosterdigi belirlendi (Tablo 4.4.).

Tablo 4.4. Farkli yas gruplarindaki hastalarin semen hacmi verileri.

Semen hacmi (ml) n X SSs Min. Maks.
<20 21 4.61 1.47 1.70 7.10
20-29 562 4.09 1.75 0.20  10.60
30-39 658 4.04 1.81 0.10  13.00
4049 137 3.99 1.87 0.50 9.60
50-59 13 3.60 1.56 2.00 7.00
TOPLAM 1391 4.06 1.79 0.10  13.00

Sperm konsantrasyonlar1 incelendiginde, konsantrasyon ortalamasinin en
yiiksek oldugu grubun 127.69+£208.59 milyon/ml ile 50-59 yas grubu oldugu goriildii.
Genel olarak konsantrasyon verileri degerlendirildiginde yas ile beraber sperm

konsantrasyonunun artma egilimi gosterdigi dikkat ¢ekti (Tablo 4.5.).

Tablo 4.5. Farkl1 yas gruplarindaki hastalarin sperm konsantrasyonu verileri.

Sperm Kkonsantrasyonu n X AR) Min. Maks.
(milyon/ml)

<20 20 6195 64.87 7 261
20-29 535  67.50  83.69 1 1000
30-39 635 6894 77.18 1 506
4049 135 8237 95.12 1 464
50-59 13 127.69 208.59 2 783
TOPLAM 1338 70.18  83.85 1 1000

Farkl1 yas gruplarindaki hastalarin toplam sperm sayis1 verileri incelendiginde
ise, u¢ yas gruplarinda yer alan 50-59 yas grubu hastalar ile 20 yasindan geng
hastalarin, sirasiyla 381.08+502.67 milyon ve 335.25+444.31 milyon ile en yliksek

toplam sperm sayisina sahip olan hastalar oldugu izlendi (Tablo 4.6.).
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Tablo 4.6. Farkl1 yas gruplarindaki hastalarin toplam sperm sayis1 verileri.

Toplam sperm sayisi n X AR) Min. Maks.
(milyon)

<20 20 335.25 44431 14 1853
20-29 535 242.89 245.75 1 1780
30-39 635 25227 290.56 2 2244
4049 135 296.27 32231 2 2001
50-59 13 381.08 502.67 11 1801
TOPLAM 1338 255.45 283.06 1 2244

Toplam 1385 analizden elde edilen ileri hareketli (a+b) sperm oranlari, toplam
hareketli sperm (a+b+c) oranlari ve hareketsiz sperm (d) oranlar1 verileri sirasiyla

Tablo 4.7., 4.8. ve 4.9. da goriilmektedir.

Tablo 4.7. Farkli yas gruplarindaki hastalarin ileri hareketli (a+b) sperm orani verileri.

Ileri hareketli sperm oram n X SS Min. Maks.
(%)

<20 21 48.90 15.54 11 74
20-29 558 44 84 16.67 0 74
30-39 656 43.25 16.58 0 79
40-49 137 43.65 16.34 0 73
50-59 13 34.62 12.69 15 58
TOPLAM 1385 43 .94 16.57 0 79

Her ii¢ tabloda da dikkati ¢eken bulgu; ileri hareketli sperm oranlari ile toplam
hareketli sperm oranlarinin bireylerin yasi arttikca azalma gostermeleri ve buna bagl
olarak da hareketsiz sperm oranlarinin da hastanin yas1 arttik¢a artis gostermesiydi.
Ornegin; 20 yasindan geng hastalarda ortalama %48.9+15.54 olan ileri hareketli sperm
orani ile %56.90+12.39 olan toplam hareketli sperm oranlar1 30-39 yas grubunda
strastyla %43.25+16.58’e ve %51.10+16.14’e diiserken bu oranlar 50-59 yas grubu
bireylerde %34.62+12.69 ve %41.54+13.34 idi. Hareketsiz sperm oranlar1 ise 20
yasindan gen¢ bireylerde %43.10+12.39, 30-39 yas grubundaki bireylerde
%48.9+16.14 ve 50-59 yas grubu bireylerde %58.46+13.34 idi.
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Tablo 4.8. Farkli yas gruplarindaki hastalarin toplam hareketli sperm (a+b+c) orani

verileri.

Toplam hareketli sperm orani n X AR) Min. Maks.
(Yo)

<20 21 5690 1239 28 77
20-29 558 5293  16.25 0 80
30-39 656 51.10 16.14 0 85
4049 137 50.99  15.40 0 79
50-59 13 4154 1334 21 62
TOPLAM 1385 51.83  16.09 0 85

Tablo 4.9. Farkl1 yas gruplarindaki hastalarin hareketsiz (d) sperm orani verileri.

Hareketsiz sperm oram (%) n X SS Min. Maks.

<20 21 43.10 12.39 23 72
20-29 558  47.06 16.31 20 100
30-39 656 4890  16.14 15 100
4049 137 49.01 1540 21 100
50-59 13 5846 13.34 38 79
TOPLAM 1385 48.17 16.11 15 100

Farkli yas gruplarinda yer alan bireylerin normal sperm morfoloji yiizdeleri
incelendiginde, en yiiksek oranin en geng hastalarda (%6.60£3.83) en diislik oranin ise

en ileri yas grubunda (%5.08+4.29) bulundugu izlendi (Tablo 4.10.).

Tablo 4.10. Farkli yas gruplarindaki hastalarin normal morfolojiye sahip sperm

verileri.
Normal morfoloji (%) n X SSs Min. Maks.
<20 20 6.60 3.84 1 16
20-29 550 6.39 4.46 0 27
30-39 644 6.07 4.42 0 23
4049 136 6.57 4.64 0 23
50-59 13 5.08 4.29 1 15
TOPLAM 1363 6.50 4.45 0 27
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Farkl1 yas gruplarindaki hastalarin tzi verilerine bakildiginda en yiiksek
ortalamanin 1.65+0.30 ile 50-59 yas grubuna ait oldugu gozlemlendi. En diistik tzi
degerine ise 30 yasindan diisiik bireyler sahipti (Tablo 4.11.).

Tablo 4.11. Farkli yas gruplarindaki hastalarin tzi verileri.

tzi n X SS Min. Maks.
<20 20 1.56 0.11 1.35 1.78
20-29 550 1.56 0.20 1.02 233
30-39 644 1.58 0.20 1.16 2.48
4049 136 1.59 0.23 1.18 2.35
50-59 13 1.65 0.30 1.32 2.37
TOPLAM 1363 1.58 0.20 1.02 2.48

Yas gruplarinin semen parametrelerinin ortalamalar1 arasinda fark Tek yonlii

varyans analizi testi ile incelendi. Test sonuglar1 Tablo 4.12. de verilmistir.

Tablo 4.12. Semen parametrelerinin yas degiskenine bagl olarak gerceklestirilen tek
yonlii varyans analizi (One-way ANOVA) sonuglari.

Parametre n X ss Varyans Ky sd KO F p
kaynag
<20 21 4.61 1.47 G.aras1 10.51 4 2.63
20-29 562 4.09 1.75  G.ig¢i 4439.35 1386 3.20
Semen 30-39 658 4.04 1.81 Toplam 4449.86 1390 0.82 0512
Hacmi

40—49 137 3.99 1.87

50-59 13 3.60 1.56

<20 20 6195 6487 Guarasi 69239.66 4 17309.9

Sperm 2029 535 6750 8369 G.ii 9331017.18 1333 700.01

(ll:l‘i’l';s(;n 3039 635 6894 7718 Toplam  9400256.84 1337 2473 0.043
/ml)

40—49 135 8237 9512

50_59 13 127.69 208.59
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Tablo 4.12. Semen parametrelerinin yas degiskenine bagl olarak gergeklestirilen tek
yonlii varyans analizi (One-way ANOVA) sonuglar1 (devami).

Parametre n X SS Varyans KT sd KO F p
kaynagl
<20 20 33525 44431 G.arasi 648412.42 4 162103.1
20-29 535 24289 24575 G.igi 106478816.1 1333 79879.08
Total
sperm 30-39 635 25227 290.56 Toplam 1071272285 1337 2.029 0.088
sayis1
(milyon)  40—49 135 29627 32231
50-59 13 381.08 502.67
<20 21 48.90 15.54 G.arasi 2429.28 4 607.32
. 20-29 558  44.84 16.67 G.ici 377772.00 1380 273.75
Heri
hareketli 30-39 656 43.25 16.58 Toplam 380201.28 1384 222  0.065
sperm
oram (%) 40—49 137  43.65 16.34
50-59 13 34.62 12.69
<20 21 56.90 12.39 G.arasi 3032.95 4 758237
20-29 558  52.93 1625 G.ici 355096.12 1380 257.32
Toplam
hareketli 3939 656 51.10 16.14  Toplam 358129.07 1384 295 0.019
sperm
oram (%) 40—49 137 5099 15.40
50-59 13 41.54 13.34
<20 21 43.10 12.39  G.arasi 3047.67 4 761.92
20-29 558  47.06 1631 G.i¢i 356244.12 1380 258.15
Hareketsiz
sperm 30-39 656  48.90 16.14 Toplam 239291.79 1384 295 0.019
o
oram (%) — 137 4901 1540
50-59 13 58.46 13.34
<20 20 6.60 3.84 G.arasi 65.74 4 16.44
2029 550 6.39 446 G.ici 26901.94 1358 19.81
Normal
morfoloji 30-39 644 6.07 442 Toplam 26967.68 1362 0.830 0.506
o,
(o) 40—49 136 6.57 4.64
50-59 13 5.08 4.29
<20 20 1.56 0.11 G.arasi 0.24 4 0.06
20-29 550 1.56 0.20 G.ig¢i 56.82 1358 0.04
tzi 30-39 644 1.58 0.20 Toplam 57.06 1362 141 0229
40—49 136 1.59 0.23
50-59 13 1.65 0.30
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Tablo 4.12.°de semen parametrelerinin yas degiskenine gore anlamli bir
farklilik gdsterip gostermedigini belirlemek amaciyla yapilan tek yonlii varyans analizi
(one way ANOVA) sonucunda sperm konsantrasyonu (p=0,043), toplam hareketli
sperm orani (p=0,019) ve hareketsiz sperm orani (p=0,019) parametrelerinin yas

gruplartyla arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Anlamli fark bulunan semen parametrelerinin yas degiskenine gore hangi alt
gruplar arasinda farklilastigini belirlemek tizere yapilan ANOVA sonras1 LSD Posthoc
testi sonucunda (Tablo 4.13.) sperm konsantrasyonunda 50-59 yas grubu ile <20, 20-
29 ve 30-39 yas gruplar1 arasinda 50-59 yas grubu lehine istatistiksel olarak anlamli
bir farklilik saptanmistir. Bu durum 50-59 yas grubunun diger gruplarina goére daha

yiiksek sperm konsantrasyonu degeri gosterdigini ortaya koymaktadir.

Hareketli sperm oraninda 50-59 yas grubunda diger biitiin yas gruplar ile
anlamli fark gozlenmistir. Bakilan degerler hareketli sperm oraninda yasla birlikte her
bir yas grubu i¢in anlamli bir azalmay1 ortaya koymustur. Hareketsiz sperm oraninda
ise beklenildigi lizere hareketli sperm oraniyla ters sekilde 50-59 yas grubunda diger

yas gruplariyla birlikte anlamli bir artig gozlenmistir.
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Tablo 4.13. Anlamli fark bulunan parametrelerin LSD Posthoc testi sonuglari.

Parametre Yas g; ubu Yas 8; ubu 1-J Std. Hata
<20 20-29 -5.55 19.06 0.771
30-39 -6.99 10.00 0.713
4049 -20.42 20.05 0.309
50-59 -65.74* 29.8 0.028
20-29 <20 5.55 19.06 0.771
30-39 -1.44 4.91 0.770
40-49 -14.87 8.06 0.065
50-59 -60.19* 23.49 0.010
30-39 <20 6.99 19.00 0.713
Sperm 20-29 144 491 0.770
(“/‘:115)0“ 4049 -13.43 7.93 0.090
50-59 -58.76* 23.44 0.012
40-49 <20 2042 20.05 0.309
20-29 14.87 8.06 0.065
30-39 13.43 7.93 0.090
50-59 -45.32 2430 0.062
50-59 <20 65.74* 29.81 0.028
20-29 60.19* 3.49 0.010
30-39 58.76* 23.44 0.012
40-49 45.32 2430 0.062
<20 20-29 3.98 3.57 0.265
30-39 5.80 3.56 0.103
40-49 5.91 3.76 0.116
50-59 15.37* 5.66 0.007
20-29 <20 -3.98 3.57 0.265
Hareketli 30-39 1.83* 0.92 0.048
orip:lr(‘;o) 40-49 1.94 1.53 0.206
50-59 11.39* 4.50 0.011
30-39 <20 -5.80 3.56 0.103
20-29 -1.83* 0.92 0.048
40-49 0.11 1.51 0.941
50-59 9.57% 4.49 0.033
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Tablo 4.13. Anlamli fark bulunan parametrelerin LSD Posthoc testi sonuglari

(devami).
Parametre Yas Grubu Yas Grubu I-J Std. Hata P
@ ()]
40-49 <20 -5.91 3.76 0.116
20-29 -1.94 1.53 0.206
30-39 -0.11 1.51 0.9412
Hareketli 50-59 9.45% 4.66 0.033
sperm
oram (%) 50-59 <20 -15.37% 5.66 0.007
20-29 -11.39*% 4.50 0.011
30-39 9.57% 4.49 0.033
40-49 -9.45% 4.66 0.042
<20 20-29 -3.97 3.57 0.267
30-39 -5.80 3.56 0.104
40-49 -5.91 3.77 0.117
50-59 -15.37% 5.67 0.007
20-29 <20 3.97 3.57 0.267
30-39 -1.84*% 0.93 0.047%
40-49 -1.95 1.53 0.204
50-59 -11.40% 451 0.012
30-39 <20 5.80 3.56 0.104
Hareketsiz 20-29 1.84% 0.93 0.047%
Oriplflr(‘f,‘/o) 40-49 -0.11 1.51 0.942
50-59 -9.56* 4.50 0.034
40-49 <20 591 3.77 0.117
20-29 1.95 1.53 0.204
30-39 0.11 1.51 0.942
50-59 -9.54% 4.66 0.043
50-59 <20 15.37* 5.67 0.007
20-29 11.40% 451 0.012
30-39 9.56* 4.50 0.034
40-49 9.54* 4.66 0.043
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Tablo 4.14. Semen parametrelerinin her yas grubu i¢in persentil degerleri

Semen
Parametreleri

Hacim
(ml)

Toplam sperm
sayis1
(milyon)

Sperm
Konsantrasyonu
(milyon/ml)

ileri hareketli
sperm orani
(%)

Total motilite
orani
(%)

Hareketsiz sperm
orani

(“e)

Normal morfoloji
(%)

tzi

Yas
Gruplan
<20
20-29
30-39
40-49
50-59
<20
20-29
30-39
40-49
50-59
<20
20-29
30-39
40-49
50-59
<20
20-29
30-39
40-49
50-59
<20
20-29
30-39
40-49
50-59
<20
20-29
30-39
40-49
50-59
<20
20-29
30-39
40-49
50-59
<20
20-29
30-39
40-49
50-59

1.77
1.60
1.60
1.66
2.00
14.80
11.00
10.00
9.00
11.00
7.05
3.00
3.00
2.00
2.00
11.90
12.75
14.00
14.60
15.00
28.50
23.00
23.00
25.80
21.00
23.10
27.00
27.00
29.80
38.00
1.10
1.00
1.00
1.00
1.00
1.35
1.28
1.30
1.25
1.32

37

25.

3.50
2.80
2.80
2.50
2.40
59.50
64.00
68.00
70.00
39.50
15.00
18.00
19.00
20.00
12.50
40.00
38.00
34.00
33.00
25.00
47.00
46.00
43.00
41.00
30.00
33.25
35.00
37.00
36.00
46.50
3.00
3.00
3.00
3.00
3.00
1.44
1.42
1.43
1.43
1.42

50.

4.65
3.90
3.80
3.80
3.20
174.00
174.00
170.00
208.00
176.00
43.50
42.50
43.00
47.00
55.00
52.00
49.00
47.00
46.00
29.00
59.00
57.00
55.00
54.00
42.00
41.00
43.00
45.00
46.00
58.00
6.00
6.00
5.00
6.00
3.00
1.57
1.54
1.56
1.58
1.55

75.

5.93
5.10
5.00
5.40
4.60
416.25
337.50
327.00
423.00
594.50
86.00
91.00
91.00
114.00
158.00
61.00
58.00
55.00
56.00
46.00
66.75
65.00
63.00
64.00
53.50
53.00
54.00
57.00
59.00
70.00
10.25
9.00
8.00
9.00
7.00
1.64
1.66
1.70
1.69
1.87

95.

7.08
7.33
7.20
7.02
7.00
1813.75
711.25
783.80
832.40
1801.00
56.85
190.00
40.00
330.40
783.00
73.90
67.00
67.00
66.20
58.00
76.90
73.00
73.00
70.20
62.00
71.50
77.00
77.00
74.20
79.00
15.75
15.00
15.00
16.20
15.00
1.78
1.95
1.95
1.95
2.37



Her bir semen parametresi i¢in persentil degerleri Tablo 4.14.’de gosterilmistir.
Tabloda gosterilen 5., 25., 50., 75. ve 95. yiizdelik dilimler her bir yas grubu i¢in ayri
olarak hesaplanmistir. Ornegin; tabloda gdsteriden parametrelerden hacim igin yast
20’den az olan erkek bireylerin %95’inin hacim degiskeninin degeri <=7.08ml olarak
tespit edilmistir. Benzer sekilde her bir degisken i¢in belirli bir ylizdelik degerde belirli
bir yas grubundaki degerini ifade etmektedir.

Olusturulan persentil degerleri (Tablo 4.14.) iizerinden 20-60 yas arasi
bireylerde her bir degisken i¢in nomogramlar olusturduk. Bu nomogramlarda yas
fonksiyonunun 5., 25., 50., 75. ve 95. yiizdelik dilimlerinin polinom c¢izgileri
gosterilmistir (Sekil 4.2.).

Her bir parametre igin gosterilen yilizdelik dagilim nomogramlarimi
inceledigimizde semen hacminde tiim yiizdelik dilimlerde en yiiksek degeri 20 yas
altinda gostermektedir. Yasla birlikte azalma gosteren bu degerler 39 yasindan sonra
tekrar bir artig dalgas1 gostermistir. Benzer bir deseni sperm hareketlilik oranlarinda
ve normal morfoloji yiizdelerinde de gbzlemliyoruz. Hareketsiz sperm oraninda ise

beklenildigi sekilde tam ters bir patern gosterdi.

Sperm konsantrasyonunda yagla birlikte 5. ylizdelik dilimde 20°li yaslarda
artisin ardindan gozlenen azalma 30’lu yaslardan sonra siirekli bir artis gosterip 50’11
yaslarda zirve yapmaktadir. 5. yiizdelik dilim disinda diger persentil degerlerinde sabit
bir patern gozlenmektedir. Tzi degeri de sperm konsantrasyonuyla benzer bir patern

sergilemekteydi.

38



8 __ 900
7 ‘E- 800
6 270
— Esn0
. : ¥/’\ =1
<. ~——— £ 500
€
g T——— Z 400
£3 5
* € 300
o
]
1 % 100
E
E
<20 2029 30-39 40-49 50-59 o <20 2029 30-39 40-49 50-59
Yas Yas
— 25 —50 75 e—05
— —5 —50 75 95
2000 80
S> 1800 £ 70 —
= 1600 £
E 60 L e——
= 1400 <]
z —_—
& 1200 5 50
E 1000 & 4o \
e i \
£ 60 .
& & 20
£ a0 S
T 10
2 200 =
0 —_—— 0
<20 20-29 3039 40-49 50-59 <20 2029 30-39 40-49 5059
Yas Yag
—5 =25 =50 —75 =05 5 5 50 7S5 w05
.90 90
g
< 80 = 80
E 20 —_— § o —— I
o _—\-‘ §
£ 60 \ S 60
E
3 50 \ E 5o _/
; & /
: o \ 2% —_— —
S 30 —_— 2 30
5 R
T 20 =, s 20
E L]
510 T 10
a
2 o 0
<20 2029 30-39 40-49 50-59 <20 2029 30-39 4049 50-59
Yas Yas

18,00 2,50

16,00 .___-—-_—/—-—--'-— /
F 14,00 200 —
E‘ 12,00 150
£ 1000 _ 1S
§ o \_,_/\ B
s 1,00
£ 6,00
S
§ o N"\ 0,50

2,00 o —

0,00 0,00

<20 20-29 3039 40-49 50-59 <20 20-29 30-39 40-49 50-59
Yas Yas
— o—0 G —) e TG c—5 — —0C, —)  w—T5  c—5

Sekil 4.2. Semen parametrelerinin yas gruplarina gore 5., 25., 50., 75. ve 95.
yiizdelik nomogram dagilimlari
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5. TARTISMA

Balikesir Universitesi Saghik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Androloji
Laboratuvarinda 1 Ocak 2018 ve 31 Aralik 2022 tarihleri arasinda bes yillik bir zaman
araliginda gergeklestirilen 1844 semen analizinin retrospektif olarak incelendigi bu
calismada, erkek yasinin semen hacmi, sperm konsantrasyonu, toplam sperm sayist,
hareketli ve hareketsiz sperm oranlar1 ve sperm morfolojisi iizerindeki etkileri
incelendi. 10’ar yillik siireclerde 20-60 yas aras1 5 farkl1 grup olusturuldu. Istatistiksel
olarak anlamliliklar1 degerlendirildi ve farkli yas gruplari ile her bir semen parametresi

icin persentil egrileri igeren nomogramlar olusturuldu.

Ulkemizde gerceklestirilen spermiyogram analizi sonuglarinin  klinikte
degerlendirilmesi genellikle her bir parametre i¢in belirlenmis olan referans degerleri
dikkate alinarak yapilmaktadir. Nitekim DSO tarafindan yayinlanan el kitapgiginim ilk
bes baskisinda da sonuglarin bu sekilde degerlendirilmesinin 6nerildigi goriilmektedir.
Ancak, basitce bir referans degerin lizerinde yer alan degerleri normal kabul ederken
altindakileri anormal kabul etmek, ya da tam tersi normal kabul etmek, hatali klinik

kararlarin alinmasina neden olabilir.

Hatanin birden fazla kaynagi olabilir. Sperm konsantrasyonu ve toplam sperm
say1s1 gibi normal kabul edilen referans degerlerinin ¢cok genis bir makasa sahip oldugu
ve bir {ist limitinin bulunmadig verilerde, hatali klinik degerlendirme olasilig1 olduk¢a
yiiksektir. Ornegin; sperm konsantrasyonu 15 milyon/ml olan bir erkek ile bundan 30
kat fazla olan yani sperm konsantrasyonu 450 milyon/ml olan bir erkek normal
degerlendirilirken, ligilincli bir erkek sadece bir milyon eksik deger ile, ki bu 15
milyon/ml’ye oranla Makler sayim kamarasinin on karesinde sadece bir tane spermin

daha az bulunmasi demektir, anormal olarak degerlendirilmektedir.

Hatanin bir diger énemli nedeni de semen analiz sonucunun erkegin yasin
dikkate almadan degerlendirilmesi olabilmektedir. Ciinkii baz1 semen parametrelerinin

erkegin yasindan etkilendigini bildiren ¢ok sayida c¢alisma bulunmaktadir. Biz bu
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calismaya dahil ettigimiz spermiyogram sonuglarindan yola ¢ikarak, bireyin
sonuclarinin normal veya anormal oldugunu sdylemek yerine, baska bir degisle kisiyi
fertil veya infertil olarak siiflandirmak yerine kendi yas grubundaki erkekler ile

karsilastirildiginda kaginci persentil diliminde yer aldigini belirlemeyi amagladik.

Balikesir Universitesi Saghik Uygulama ve Arastirma Hastanesi Androloji
Laboratuvari’na basvuran bireylerin sayilari incelendiginde, en yiiksek sayida
basvurunun 450 kisi ile 2022 yilinda, en az sayida bagvurunun ise 270 kisiyle 2020
yilina gergeklestigi goriildii. 2020 yilinda spermiyogram sayilarindaki bu ani diisiisten
Corona virlis pandemisi nedeniyle 2020 yilinda laboratuvarlarin 3 ay boyunca hizmet
verememesi ve devaminda yil sonuna kadar, toplumun enfeksiyon nedeniyle daha
cekingen tutum sergilemesine bagli olarak hastaneye basvurularin azalmis olmasindan
kaynakli oldugu diisiincesindeyiz. Nitekim devam eden senelerde spermiyogram
analizi sayilarinin yeniden 443 ve 450’e yiikseldigi ve en yliksek sayilar1 gosterdigi

goriilmektedir.

Calismaya dahil edilen semen analizi verilerinin 18—59 yas aras1 1391 6rnekten
cogunlugu %47.3°1 30 ile 39 yas arasindadir. %40.4°i 20 ile 29, %9.8’1 40 ile 49,
%1.5’120°den az ve %0.9’u 50 ile 59 yas araliginda bulunmaktadir.

Elde ettigimiz 1391 veriyi detayl olarak inceledigimizde; semen hacmi, ileri
hareketli sperm oran1 ve toplam hareketli sperm orani parametrelerinin yasla birlikte
azaldig1 sonucunu bulduk. Semen hacminde, ileri hareketli sperm oraninda ve toplam
hareketli sperm oraninda yasla birlikte azalma gozlemledik. Normal morfoloji ve

toplam sperm sayis1 degerinde ise belirsiz bir model gozlemledik.

Semen hacminde ¢alismamizda erkek yasindaki artisla birlikte gordiigiimiiz
azalma 2006 yilinda Hellstrom ve arkadaslarinin yapti1 c¢alismanin bulgulartyla
tutarlidir. Bunun yam sira ¢calismamizda gozlemlenenle benzer sekilde Levitas ve
arkadaslarinin 2005 yilinda yaptig1 35 yasin {izerinde 6022 semen Ornegini igeren
caligmasinda semen hacminde yasa bagli olarak kademeli ve anlamli bir sekilde

azalma oldugu sonucuna varmislardir.
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Johnson ve arkadaslarmin 2015 yilinda yaptig1 90 calismadan elde edilen
93.839 erkek denegin verilerini igeren meta-analiz calismasinda da 7 ejekiilat
Ozelligini incelemislerdir. Bu alanda yapilmis en biliyiik c¢alismalardan biri olup
sonuglarinda erkegin yas artisinin semen hacminin azalmasi ile iliskili oldugunu
gostermislerdir. Benzer sekilde Ramasamy ve arkadaslarinin da 2015 yilinda yaptig

calismada semen hacminde yasla birlikte azalma gézlemlemislerdir.

2020 yilinda Pino ve arkadaglar1 semen parametrelerinin hangi yas grubunun
lizerinde anormal degerler sergilemeye basladigin1 degerlendirmislerdir. Ozellikle 50
yas lzeri grupta 20li yaglara gore anormal semen hacimleri gostererek, 2 katin

izerinde bir azalma gosterdigini bildirmislerdir.

Calismamizda gordiigiimiizden farkli olarak Minguez-Alarcona ve
arkadaslarinin 2018 yilinda yaptig1 calismada ise; semen hacminin ¢aligma dénemi
boyunca sabit kaldigin1 gozlemislerdir. Bu konudaki bir diger goriis ise Perheentupa
ve arkadaglarinin 2016 yilinda yaptiklar1 calismada semen hacminde yasa bagh
bulduklar artigtir. Fakat yazarlar on yillik bir siire boyunca gergeklestirdikleri bu
uzunlamasina takip calismasinda iki bagimsiz grubu test etmislerdir ve semen
hacminde artig bulduklar1 bu gézlemi yalnizca bir grupta gérmiislerdir.(Salmon-Divon
et al., 2020), (Levitas et al., 2007), ve (Kumar et al., 2017) ise semen hacminin yagla
birlikte arttigini, 40’11 yaslarda zirve yaptigini ve ardindan yasla birlikte azaldigim

gozlemlemislerdir.

Sperm  konsantrasyonuyla ilgili farkli makalelerde farkli goriisler
bulunmaktadir. Calismamizla benzer sekilde Pino ve arkadaslariin 2020 ve Levitas
ve arkadaglarinin 2007 yilinda yaptig1 calismalarda yaslanmaya bagli olarak sperm
konsantrasyonunda kademeli bir artis gozlemlemislerdir. Fakat Levitas ve
arkadaslarinin bu ¢alismalarindan 6nce 2005 yilinda yaptiklar bir bagka ¢aligsmada;
bulgular1 normal olarak kabul edilen 3 ila 6 giin arasinda olan cinsel perhiz siiresinin
artisinin da sperm konsantrasyonu ile pozitif ve anlamli bir sekilde iliskili oldugunu
gostermislerdir. Bu nedenle, calismamizda gézlemlenen sperm konsantrasyonundaki
yasla birlikte bu artigin, bagvuran hastalarin bir kisminin cinsel perhiz siirelerinin uzun

olmasindan kaynakli olabilecegi de goz ardi edilmemelidir.
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Minguez- Alarcona ve arkadaslarinin 2000-2017 yillar1 arasinda 17 yillik
stirecte gerceklestirdikleri calismada ise sperm konsantrasyonunda ¢alisma donemi
boyunca vyagla birlikte Onemli Olgiide azalma gdzlemlemislerdir. Sperm
konsantrasyonuyla ilgili bir diger goriis ise Johnson ve arkadaslarinin 2015 yilinda
yaptig1 calismada gozlemlenmistir. Calisilan semen 6zellikleri arasinda erkek yasinin
sperm konsatrasyonu iizerinde tutarli bir etkisi olmadigini bulmuslardir. Hellstrom ve
arkadaslarinin da 2006 yilinda 45 yas {lizeri erkeklerde yaptig1 calismanin bulgularinda
benzer sekilde sperm konsantrasyonunda yas araligit boyunca onemli Olgiide bir

degisim olmadigini bildirmislerdir.

Sperm konsantrasyonunun yasa bagli degisimi hakkinda bilgi saglayan bir
diger calisma da Salmon-Divon ve arkadaglar1 (2020) tarafindan gerceklestirilmis olup
bulgularinda sperm konsantrasyonunun yasla birlikte arttigini, 40’11 yaslarda zirve
yaptigin1 ve ardindan yasla birlikte azaldigim1 bildirmislerdir. Gozlemledikleri bu
bifazik model benzer sekilde (Levitas et al., 2007) ve (Kumar et al., 2017)’nin yaptig1

calismanin verileriyle benzerlik gostermektedir.

Calismamizda ulagtigimiz sperm konsantrasyonunun erkegin yasi arttikca
artmast sonucunun semen hacminin azalmasina bagli olarak spermlerin daha az
hacimli bir sivida daha konsantre bulunmalarina bagl olduklar1 gériisiindeyiz. Yine
bir diger neden de, 6zellikle artisin ¢ok yiliksek oldugu 50-59 yas grubunda yer alan
birey sayisinin diger gruplara oranla ¢ok az olmasi ve bu grupta uc degerlere sahip

bireylerin bulunmasindan kaynakli olabilecegi diislincesindeyiz.

Calismamizda toplam sperm sayisinda en yiiksek degeri 50 yas lizeri grupta
gozlemledik fakat onu takip eden 20 yas alt1 grup oldu. Geri kalan degerlerde diizenli
olarak yasla birlikte artis gozlemlememize ragmen 20 yas altindaki bu dengesizligin
sebebinin o grupta sayica daha az sayida hasta bulunmasindan kaynakli olabilecegini
diisiinmekteyiz. Bunun yani sira ¢alismamizda yasla birlikte semen hacminde azalma
gozlemlememize ragmen toplam sperm sayisindaki artisin 50 yas iizeri bireylerin
sayica az bulunup iclerindeki bir hastanin degerinin ¢ok yiiksek olmasindan

kaynaklandigini diistinmekteyiz.
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5 yillik kesitsel 6rneklemimiz, semen kalitesindeki ¢evresel ve yasam tarzi gibi
sekiiler egilimleri hesaba katmamaktadir. Bu nedenle toplam sperm sayisinda goriilen

diizensizligin bu duruma da bagl olabilecegi goz ardi1 edilmemelidir.

2015 yilinda Johnson ve arkadaslari, 2018 yilinda Minguez-Alarcona ve
arkadaglar1 toplam sperm sayisinda yagla birlikte azalma gozlemlemislerdir. Fakat bu
durumun toplam sperm sayisinin, sperm konsantrasyonu ve semen hacminin
carpimiyla hesaplanmasindan dolayi, yasla birlikte toplam sperm sayisinda gézlenen
diisiisiin, yasla birlikte sperm konsantrasyonundaki diislisten ziyade, esas olarak yasla
birlikte semen hacmindeki diisiisten kaynaklanabilecegini diistinmiislerdir. 2006
yilinda Hellstrom ve arkadaslarinin yaptig1 45 yas iizeri erkeklerden elde edilen 1499
veriyi igeren ¢alismada da benzer sekilde toplam sperm sayisinin yasla birlikte azaldig
goriilmustiir. Bu goriisten farkli olarak Perheentupa ve arkadaglarinin 2016 yilinda iki
grubu test ederek yaptiklari uzunlamasina takip ¢alismasinda bir grupta toplam sperm
sayisinda yasa bagli bir artis bulmuslardir. (Salmon-Divon et al., 2020), (Levitas et al.,
2007) ve (Kumar et al., 2017) calismalarinda toplam sperm sayisinin yasla birlikte
arttig1, 40’11 yaslarda zirve yaptig1 ve ardindan yasla birlikte azaldig1 bifazik bir model

gbzlemlemislerdir.

Calismamizda sperm hareketliligi parametrelerinde gordiiglimiiz erkek yasina
bagli olarak azalma yeni bir bulgu degildir. Bulgularimizla benzer sekilde; on yillik
bir siirecte gergeklestirilen Perheentupa ve arkadaslarinin 2016 yilinda iki bagimsiz
grubu test ettigi calismada her iki grupta da hareketlilik parametrelerinde 6nemli bir
artis bildirmislerdir. Bunun yan1 sira (Hellstrom et al., 2006), (Johnson et al., 2015),
(Pino et al., 2020), (Ramasamy et al., 2015) ve (Minguez-Alarcén et al., 2018)
yaptiklar1 ¢alismalardaki bulgularinin erkek yas artisinin hareketlilik ytlizdelerinde
azalma ile iligkili oldugunu gostermislerdir. Literatiirde inceledigimiz ¢ogu ¢alismanin
verileri ¢alismamizla benzer sekilde hareketlilik oranlarindaki azalmayi
desteklemektedir. Calismamizda hareketsiz sperm oranmi verilerinde ise beklenildigi

tizere erkek yasinin artisiyla birlikte kademeli ve anlamli bir artis gozlemlenmistir.

Bu konudaki bir diger goriis ise yakin zamanda gergeklestirilen Salmon-Divon
ve arkadaslarinin 2020 yilinda yaptigi bir nomogram c¢aligmasindaki bulgulardir.

Sperm hareketliligi ve ilerleyici hareketlilik degerlerinin yasla birlikte arttigini, 40’11
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yasglarda zirve yaptigin1 ve ardindan yasla birlikte azaldigini goézlemlemislerdir.
Benzer sekilde bu bifazik model (Levitas et al., 2007) ve (Kumar et al., 2017)’nin
yaptig1 ¢alismalarda da goriilmektedir.

Calismamizda normal morfoloji degerlerinde dengesizlik gozlemlendi; en
yiiksek degeri 20 yas alt1 bireylerde, onu takip eden ¢ok yakin bir degeri 40 — 49 yas
arast grupta gordiik. Yasla birlikte sperm morfolojisindeki degisime iliskin dnceki
verileri inceledigimizde ise bu konuda ¢eliskili sonuclar mevcuttur: (Colasante et al.,
2018) ve (Pino et al., 2020) sperm morfolojisinin yasla birlikte sabit kaldigini,
herhangi bir anlamli fark gézlenmedigini; (Stone et al., 2013) 40 yasina kadar sabit
kaldigin1 ve daha sonra bozuldugunu; (Perheentupa et al., 2016) yasla birlikte arttigini,
birkag ¢calisma ise sperm morfolojisinin yasla birlikte azaldigini bildirmistir ( (Johnson
et al., 2015), (Kumar et al., 2017), (Veron et al., 2018), (Hellstrom et al., 2006),
(Minguez-Alarcon et al., 2018) , (Ramasamy et al., 2015) ).Bu calismada normal
sperm morfolojisi oranlarim1  gozlemledigimizde gordiiglimiiz tutarsizliklarin
gelecekteki calismalarda dogrulanmasi gerektigini  diistinmekteyiz. Yaptigimiz
calismada neden 20 yas altinda en yiiksek degeri goézlemledigimizi diisiindiigiimiizde;
20 yas altinda sayica daha az birey bulunmasinin bu duruma yol agabilecegini
diistinmekteyiz. Bu nedenle gelecekte yapilacak g¢alismalar i¢in bu veriler dikkatle

yorumlanmalidir.

2015 yilinda Ramasamy ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada o zamana kadar
erkek infertilitesini arastiran kisith sayida calisma oldugunu bildirmislerdir.
Literatiirde bulunan 62 calismanin sadece 32si yas esigi tanimlayip degerleri yasla
iligkilendirmistir ve semen kalitesinde yasla birlikte ne gibi farkliliklar
gozlemlendigini belirtmistir. Bunlardan 5 ¢alisma esigi 30 yas iizeri, 2 ¢alisma 32 yas
tizeri, 9 ¢alisma 35 yas iizeri, 14 ¢alisma (¢ogunluk) ise 40 yas iizeri ve birer ¢alisma
da 45 veya 50 yas olarak tanimlamistir. Her ne kadar 40 yas diger yaslardan daha fazla
esik olarak kullanilmis olsa da, ¢alisma sayis1 ezici bir fikir birligi anlamina gelecek

kadar fazla degildir (Ramasamy et al., 2015).

Inceledigimiz literatiirlerde g¢ogunluk yaslanmanin spermin bozulmastyla
iligkili oldugu yoniindedir fakat bazi kanitlar net bir korelasyon eksikligi oldugunu

gostermektedir. Dolayisiyla bu alandaki kisith sayida ¢alisma hala kesin bir sonuca
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varabilmek adina yeterli degildir. Bu eksikligin ileriki ¢aligmalarda desteklenmesi ve

genisletilmesi gerektigini diisiinmekteyiz.

Calismamizin cesitli kisitlamalar1 bulunmaktadir. ilk olarak, numuneler
Balikesir Universitesi Saglik Uygulama ve Arastirma Hastanesi’nin Androloji
laboratuvarina yonlendirilen bireylerden elde edilmistir. Bu nedenle elde ettigimiz
veriler genel popiilasyonu temsil etmemektedir ve dikkatle ele alinmalidir. Ozellikle,
DSO kriterlerine gore spermleri mormal' olarak smniflandirilan bazi erkeklerde
dogurganlik yetersiz olabilir. ikinci olarak, verilerin dagilimmin ug¢ noktalarindaki
bireylerden (20 yas alt1 ve 50-59 yas grubu) elde edilen numune sayis1 daha seyrektir
ve bu nedenle 5. ve 95. yiizdelik dilimlerdeki verilerin dogrulugunun diger yiizdelik
dilimlere gore daha diisiik olmasidir. Son olarak, semen parametrelerindeki yasa bagl
degisiklikler mutlaka dogurganliktaki degisiklikleri ifade etmez. Sigara, alkol
tilkketimi, beslenme, ortam radyasyonu vb. gibi dis faktorlerle iliskili sebepler veya
DNA parcalanmast gibi dogurganligi etkileyebilecek diger faktdrler burada ele

alinmamustir.
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6. SONUC VE ONERILER

Gec ebeveyn olma yasinin artisiyla birlikte gozlenen infertilitedeki artigla
birlikte bu durumun yasla iligskisi merak kazanmistir. Bu alanda 6zellikle erkeklerde
semen parametrelerinin yastan nasil etkilendigi iizerine makalelerdeki artis gézden
kagmamistir. Bu dogrultuda yaptigimiz calismada; Balikesir Universitesi Saglik
Uygulama ve Arastirma Hastanesi Androloji Laboratuvarina spermiyogram istemiyle
basvuran hastalarin verilerinde bulunan semen parametrelerini degerlendirerek erkek
yasinin parametreler lizerinde ne gibi bir etkisi oldugunu gormeyi amagladik.
Laboratuvardan elde ettigimiz 1391 analizin 9 farkli semen parametresi iizerinde yasla

iligkisini inceledik.

Bunun sonucunda elde ettigimiz en 6nemli bulgular; sperm konsantrasyonu ve
hareketsiz sperm oraninda yasla birlikte anlamli olarak gozlenen artis ve toplam

hareketli sperm oraninda yasla birlikte g6zlenen anlamli azalma oldu.

Elde ettigimiz biitiin veriler iizerinden Oncelikle her yas grubu i¢in persentil
degerleri gosteren tablolar olusturduk. Ardindan bu tablolar tizerinden yiizdelik tabanl

nomogramlar olusturduk.

Yasin ilireme siiresi boyunca farkli semen parametrelerine nasil etki ettigini
gosteren yiizdelik tabanli bir nomogramin doktorlarin belirli bir semen Ornegini
dogrudan yasa 6zgii bir aralikla karsilagtirmasina olanak saglayip mevcut verileri

tamamlayacagini diisiinmekteyiz.

Calismamiz yalnizca laboratuvara gelen bireyleri igerdigi igin 20 yas alt1 ve 50
yas Ustii gruplarda sayica daha az bireylerden olusmaktaydi. Bunun genis giiven
araliklara yol agabileceginin farkindayiz. Bu nedenle de bulgularimizin gelecekte
yapilabilecek daha genis kapsamli ¢alismalarla desteklenmesi gerektigini

diistinmekteyiz.

47



7. KAYNAKLAR

Abebe, M. S., Afework, M., & Abaynew, Y. (2020). Primary and secondary
infertility in Africa: systematic review with meta-analysis. Fertility Research
and Practice, 6(1). https://doi.org/10.1186/s40738-020-00090-3

Baker, D. J. (2007). Semen Analysis (Vol. 20, pp. 172—187). Clinical Laboratory
Science. http://hwmaint.clsjournal.ascls.org/

Boitrelle, F., Shah, R., Saleh, R., Henkel, R., Kandil, H., Chung, E., Vogiatzi, P.,
Zini, A., Arafa, M., & Agarwal, A. (2021). The Sixth Edition of the WHO
Manual for Human Semen Analysis: A Critical Review and SWOT Analysis. In
Life (Vol. 11, Issue 12). MDPL. https://doi.org/10.3390/1ife11121368

Colasante, A., Minasi, M. G., Scarselli, F., Casciani, V., Zazzaro, V., Ruberti, A.,
Greco, P., Varricchio, M. T., & Greco, E. (2018). The aging male: Relationship
between male age, sperm quality and sperm DNA damage in an unselected
population of 3124 men attending the fertility centre for the first time. Archivio
Italiano Di Urologia e Andrologia, 90(4), 254-259.
https://doi.org/10.4081/aiua.2018.4.254

Franken, D. R., & Oehninger, S. (2012). Semen analysis and sperm function testing.
In Asian Journal of Andrology (Vol. 14, Issue 1, pp. 6-13).
https://doi.org/10.1038/aja.2011.58

Grizard, G., & Jimenez, C. (1997). The examination of sperm in the study of male
fertility. Progres En Urologie : Journal de |’Association Francaise d 'urologie
et de La Societe Francaise d 'urologie, 496—-504.

Hellstrom, W. J. G., Overstreet, J. W., Sikka, S. C., Denne, J., Ahuja, S., Hoover, A.
M., Sides, G. D., Cordell, W. H., Harrison, L. M., & Whitaker, J. S. (2006).
Semen and sperm reference ranges for men 45 years of age and older. Journal
of Andrology, 27(3), 421-428. https://doi.org/10.2164/jandrol.05156

IlThan, H. O., & Aydin, N. (2018). A novel data acquisition and analyzing approach to
spermiogram tests. Biomedical Signal Processing and Control, 41, 129—139.
https://doi.org/10.1016/j.bspc.2017.11.009

Inal, Z. O., Inal, H. A., Aksoy, E., & Kucukkendirci, H. (2017). Infertilite nedeni ile
IVF merkezimize bagvuran hastalarin spermiyogram sonugclari. Journal of
Clinical and Analytical Medicine, 8(5), 365-369.
https://doi.org/10.4328/JCAM.4891

48



Jequier, A. M. (2010). Semen analysis: A new manual and its application to the
understanding of semen and its pathology. In Asian Journal of Andrology (Vol.
12, Issue 1, pp. 11-13). https://doi.org/10.1038/aja.2009.12

Johnson, S. L., Dunleavy, J., Gemmell, N. J., & Nakagawa, S. (2015). Consistent
age-dependent declines in human semen quality: A systematic review and meta-
analysis. In Ageing Research Reviews (Vol. 19, pp. 22-33). Elsevier Ireland
Ltd. https://doi.org/10.1016/j.arr.2014.10.007

Kobayashi, H., Nagao, K., & Nakajima, K. (2012). Focus issue on male infertility. In
Advances in Urology. https://doi.org/10.1155/2012/823582

Kolettis, P. (2003). Evaluation of the Subfertile Man. American Family Physician,
67(10), 2165-2173.

Krause, W. (1993). The significance of the “routine spermiogram”. A critical
analysis. Der Hautarzt; Zeitschrift Fur Dermatologie, Venerologie, Und
Verwandte Gebiete, 44(5), 269-274.

Kumar, N., Singh, K., Choudhari, A. R., & Gandhi, M. (2017). Impact of age on
semen parameters in male partners of infertile couples in a rural tertiary care
center of central India: A cross-sectional study. In /nt J Reprod BioMed (Vol.
15, Issue 8).

Levitas, E., Lunenfeld, E., Weisz, N., Friger, M., & Potashnik, G. (2007).
Relationship between age and semen parameters in men with normal sperm
concentration: Analysis of 6022 semen samples. Andrologia, 39(2), 45-50.
https://doi.org/10.1111/5.1439-0272.2007.00761.x

Lipshultz, L., Howards, S., & Niederberger, C. (2010). Infertility in the Male (L.
Lipshultz, S. Howards, & C. Niederberger, Eds.; 4th ed.). Cambridge University
Press. https://doi.org/https://doi.org/10.1017/CBO9780511635656

Minguez-Alarcon, L., Williams, P. L., Chiu, Y. H., Gaskins, A. J., Nassan, F. L.,
Dadd, R., Petrozza, J., Hauser, R., & Chavarro, J. E. (2018). Secular trends in
semen parameters among men attending a fertility center between 2000 and
2017: Identifying potential predictors. Environment International, 1297-1303.
https://doi.org/10.1016/j.envint.2018.10.052

Miyamoto, T., Tsujimura, A., Miyagawa, Y., Koh, E., Namiki, M., & Sengoku, K.
(2012). Male Infertility and Its Causes in Human. In Advances in Urology.
https://doi.org/10.1155/2012/384520

NHS. (2023, August 9). Health A to Z: Infertility. NHS Choices.
https://www.nhs.uk/conditions/infertility/

Pacey, A. (2018). Is sperm DNA fragmentation a useful test that identifies a treatable
cause of male infertility? In Best Practice and Research: Clinical Obstetrics
and Gynaecology (Vol. 53, pp. 11-19). Bailliere Tindall Ltd.
https://doi.org/10.1016/j.bpobgyn.2018.09.003

49



Park, S. Y. (2018). Nomogram: An analogue tool to deliver digital knowledge. In
Journal of Thoracic and Cardiovascular Surgery (Vol. 155, Issue 4, p. 1793).
Mosby Inc. https://doi.org/10.1016/j.jtcvs.2017.12.107

Perheentupa, A., Sadov, S., Ronké, R., Virtanen, H. E., Rodprasert, W., Vierula, M.,
Jorgensen, N., Skakkebaek, N. E., & Toppari, J. (2016). Semen quality improves
marginally during young adulthood: A longitudinal follow-up study. Human
Reproduction, 31(3), 502-510. https://doi.org/10.1093/humrep/dev328

Pino, V., Sanz, A., Valdés, N., Crosby, J., & Mackenna, A. (2020). The effects of
aging on semen parameters and sperm DNA fragmentation. Jornal Brasileiro de
Reproducao Assistida, 24(1), 82—86. https://doi.org/10.5935/1518-
0557.20190058

Ramasamy, R., Chiba, K., Butler, P., & Lamb, D. J. (2015). Male biological clock: A
critical analysis of advanced paternal age. In Fertility and Sterility (Vol. 103,
Issue 6, pp. 1402—-1406). Elsevier Inc.
https://doi.org/10.1016/j.fertnstert.2015.03.011

Salmon-Divon, M., Shrem, G., Balayla, J., Nehushtan, T., Volodarsky-Perel, A.,
Steiner, N., Son, W. Y., & Dahan, M. H. (2020). An age-based sperm
nomogram: The McGill reference guide. Human Reproduction, 35(10), 2213—
2225. https://doi.org/10.1093/humrep/deaal 96

Schirren, G. (1983). What is a spermiogram? Andrologia.

Stone, B. A., Alex, A., Werlin, L. B., & Marrs, R. P. (2013). Age thresholds for
changes in semen parameters in men. Fertility and Sterility, 100(4), 952-958.
https://doi.org/10.1016/j.fertnstert.2013.05.046

Sukcharoen, N., Ngeamjirawat, J., Chanprasit, Y., & Arffiarg, A. (1994). 4
Comparison of Makler Counting Chamber and Improved Neubauer
Hemocytometer in Sperm Concentration Measurement.

Veroén, G. L., Tissera, A. D., Bello, R., Beltramone, F., Estofan, G., Molina, R. I., &
Vazquez-Levin, M. H. (2018). Impact of age, clinical conditions, and lifestyle

on routine semen parameters and sperm kinematics. Fertility and Sterility,
110(1), 68-75.e4. https://doi.org/10.1016/j.fertnstert.2018.03.016

WHO. (2021). WHO laboratory manual for the examination and processing of
human semen Sixth Edition (World Healt Organization & HRP, Eds.; 6th ed.).
human reproduction programme.
https://www.who.int/publications/i/item/9789240030787

WHO. (2023). Infertility prevalence estimates 1990-2021.
Wu, C., Lipshultz, L., & Kovac, J. (2016). The role of advanced paternal age in

modern reproductive medicine. Asian Journal of Andrology.
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27056352/

50



8. OZGECMIS

Kisisel Bilgiler
Ad1 Soyad1 Gizem EYUBOGLU KOSE
Telefon 05377792433
E-mail gizemeyuboglu92@gmail.com
Egitim
Lise Ted Kdz. Eregli Koleji (2010)
Sabanci Universitesi

. Miihendislik ve Doga Bilimleri Fakiiltesi

Lisans

Molekiiler Biyoloji, Genetik ve Biyomiihendislik (2010—
2017)

Balikesir Universitesi
Yiiksek Lisans Saglik Bilimleri Enstitiisii
Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dal1 (2020-2023)

Yabanci Dil Bilgisi

Ingilizce Iyi derecede (YDS: 77, Mayis 2023)

51




9. EKLER

Evrak Tarih ve Sayisi: 17.05.2023-E.252511

T.C.
BALIKESIR UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu Bagkanligi

Say1 :E-94025189-050.04-252511 17.05.2023
Konu :Etik Kurul Karar Formu

Sayin Dr. Ogr. Uyesi Fatma Bahar SUNAY

12.04.2023 basvuru tarihli dilekgeniz.

"Semen Parametrelerinin Yasa Bagli Nomogramlari:Balikesir Universitesi Saglik Uygulama ve
Aragtirma Hastanesi Ornegi" bashikli ¢alismaniz hakkinda Etik Kurulumuzun bilimsel ve etik yonden
olusturdugu gortis ekteki karar formunda belirtilmistir.

Bilgilerinizi rica ederim.

Prof. Dr. Fuat EREL

Bagskan
Ek:Karar Formu
Bu belge, giivenli elektronik imza ile imzalanmigtir.
Belge Dogrulama Kodu :BS4K98F9LS Pin Kodu :01562 Belge Takip Adresi : https://www.turkiye.gov.(r/balikesir-universitesi-ebys
Adres:Tip Fakiiltesi Cagis Yerleskesi 10145 Balikesir Bilgi i¢in: Belgin Topeu
Telefon:0266 6121461-1122 Faks:0266 6121459 Unvant: Bilgisayar [sletmeni
e-Posta:etik bautip@gmail.com Web:http://www.balikesir.edu.tr/index. php/baun/birim/tip fakultesi Tel No: 0266 6121461 - 6707

halik

Kep Adresi:balikesiruniver 0hs01 kep.tr

52



KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

ARASTIRMANIN ACIK ADI

“Semen Parametrelerinir}. Yasa
Nomogramlari:Balikesir Universitesi
Uygulama ve Arastirma Hastanesi Omegi”

Bagl
Saglik

. ETIK KURULUN ADI BALIKESIR UNIVERSITES| TIP FAKULTESI KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU
Z g AGIK ADRES: Capis Yerleskesi Usak Yolu Ozeri, 10145 BALIKESIR
o
%0 TELEFON 05529368867
==
=5 FAKS
E-POSTA baukliniketik@gmail.om
KOORDINATOR/SORUMLU . oF .
ARASTIRMACI Dr.Ogr.Uyesi Fatma Bahar SUNAY
UNVANVADI/SOYADI
KOORDINATOR/SORUMLU . . - 5
ARASTIRMACININ UZMANLIK | HISTOLOJi VE EMBRIYOLOJI ANABILIM DALI
ALANI
KOORDINATOR/SORUMLU = E .
ARASTIRMACININ BALIKESIR (BAUN TIP FAKULTESI)
BULUNDUGU MERKEZ
VARSA IDARI SORUMLU
UNVANI/ADI/SOYADI
DESTEKLEYIC]
= PROIJE YURUTUCUSU
= UNVANI/ADI/SOYADI
) (TUBITAK vb. gibi kaynaklardan
'G destek alanlar igin)
ot DESTEKLEYICININ YASAL
= TEMSILCIS]
-
= FAZ | a
E FAZ2 O
:’f FAZ3 O
o FAZ4 O
ARAsTIRM,_ANl_N FAZI VE Gozlemsel ilag calismas: |
i Tibbi cihaz klinik arastrmas: | O
In vitro tibbi tani cihazlar ile
yapilan performans O
degerlendirme ¢alismalani
llag disi klinik aragtirma DY
Diger ise belirtiniz
ARASTIRMAYA KATILAN TEKMERKEZ | QOK MERKEZL! ULUSAL
MERKEZLER = O o ULUSLARARASI [J
Etik Kurul Bag anmin
UnvanUAdllSayaduP,'oﬂDr. Fuat EREL
Imza:

Not: Etik kurul baskan, imzastmin yer almadigr her sayfaya imza atmalidir,

53



Dell
Vurgu


KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU KARAR FORMU

ARASTIRAARIE Ai ADE “Semen Parametrelerinin Yasa Baglh
s . " . . . -
Nomogramlari:Balikesir Universitesi Saghk
Uygulama ve Arastirma Hastanesi Ornegi”
z Belge Adi Tarihi Versiyon Dili
- Numarasi
EZ | ARASTIRMA PROTOKOLU Torkee [ ingilizce[]  Diger[]
=Y
z= BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR -y 5
e i FORMU Turkge [X]  ingilizce [] Diger []
Eg € | OLGURAPOR FORMU Turkge B Ingilizze ] Diger [
=
2 ARASTIRMA BROSORU Tiirkge’ ingilizce [] Diger []
Belge Ads Aciklama

7 SIGORTA (=]
“‘_"5 E ARASTIRMA BUTCESI =]
== BIYOLOJIK MATERYEL TRANSFER o
S5 [ForRMU
&4 ILAN O
52 YILLIK BILDIRIM m]
B £  [SONUGCRAPORU
=%  [GUVENLILIK BILDIRIMLERI ]
28 |DIGER: 0

— Karar No:2023/58 Tarih:19.04.2023
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j E gergeklestirilmesinde etik ve bilimsel sakinca bulunmadigma toplantiya katilan etik kurul Qye tam sayisimn oybirligi ile karar vcri}mislir. I

= llag ve Biyolojik Urtnlerin Klinik Arastirmalan Hakkinda Yo lik kay da yer alan aragt e igin Torkiye llag ve Tibbi
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KLINiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU
flag ve Biyolojik in Klini k ik, Iyi Klinik Uygulamalar
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Prof.Dr.Fuat EREL Hastaliklart AD | BAUN Tip Faklltesi E kO |0 (2R |EO | HO

Prof.Dr.Giilten ERKEN Fizyoloji AD BAUN Tip Fakiiltesi E] (kX |EO |HK (EO |[HO
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Dog.Dr.Akin USTA ve Do AD BAUN Tip Fakltesi EX (kO |0 |2 |0 (1O

Dr.Ogr.Uyesi Oguzhan Tibbi - : u
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Dr.Ogr.Uyesi Mustafa Gogiis . - 2
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Uzm.Dr. Mehmet Halk Saghg Balikesir KEAS 5 | & E H A

CALISKAN Uzmani Organize Sanayi - KO |EQ | HK - =

Av.Erman ARDA Avukat Serbest EX |k |eO [HR O |HO
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