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GIRIS:
Unilateral vazektomi, testis torsiyonu, inmemig testis, varikosel

gibi patolojilerde kontralateral testiste de zedelenme oldugu, cesitli
klinik ve deneysel ¢aligmalarda gisterilmistir.” '58-10,20-24,21,28,44,46,41,38-62
Kontralateral testikiiler hasarin etyopatogenezinde

otoimmiinzasyon, klinik belirti vermeden ortaya gikan kontralateral

testis torsiyonu ataklari, spermatogenezdeki mevcut defektler, varikosel

ve akrozomal enzimlerin serbestlesmesi gibi faktorlerin suglanmasina
karsin, neden meydana geldigi hakkinda yaygin kabul goren bir
aciklama yokturx.1

Yapilan galismalarda tek tarafli testis torsiyonun karg1 taraf testis
kan akimini etkiley.erek testikiiler hasar ile sonuglanabilen
degisikliklere neden olabilecegi ileri sirtilmiistiir.'?  Karsit baz1
goriislere ragmen, bu degigiklifin genellikle kan akiminda azalma
seklinde oldugu ve bu azalr;lamn torsiyone testis kokenli bir stimulusun
sempatik sistemi aktive ederek refleks yolla kontralateral vazospazma
baglh olabilecegi iddia edilmistir.”*°

Kimyasal sempatektomi yonteminde 6-Hidroksi Dopamin
(6-OH-Dopamin) ve Guanetidin olmak tlizere baglica iki kimyasal

9-12

madde kullanilmaktadi.”"* 6-OH-Dopamin, uygulamas: daha kolay

olup katekolaminerjik néronlar tizerine norotoksik etki gostermekte ve

oo

T R R e e e e e T e -

Y




;eni dogan ratlarda kalici, erigkin ratlarda ise 6-8 hafta stireyle
;empatektomi yapmaktadir."*" Diger taraftan bilindigi tizere testisin
.___..arteriyel kan akim testikiiler arter, vas deferens arteri ve kremasterik
arterlerden saglannmktadlr.‘48 Klinik uygulamada spermatik damar
kesilmesiyle yapilan orsiopekside (Fowler-Stephens teknigi) %80 ile
%90 oraninda basar1 bildirilmektedir. Bu prosediirde vazal arterden
kaynaklanan kollateral kanlanmaya giivenilmektedir.'* Spermatik ven
ligasyonu prosediirli sirasinda, vazal atterde okliizyon yoksa iatrojenik
testikiiler arter ligasyonuna bagh testikiiler atrofinin gelismeyecegi
bilinir.”  Bu durumlarda testikiiler arter kanlanmasinin ortadan
kalkmasina ragmen testisin canliligini korumasi, vas deferens arterinin
de testis beslenmesinde énemli bir yeri oldugunu diisindtirmektedir.

Unilateral vas deferens ligasyonunda ve vazovazostomi sonrast

kontralateral testis fizerinde antisperm antikorlarin (ASA) olumsuz
etkisi bilinmektedir’® Testis torsiyonunda kontralateral testikiiler
zedelenmede sempatik sistemin rolii ortaya konmustur.*'° Buna karsin
unilateral vas deferens ligasyonunda, sempatik sisitemin etkisi

bilinmemektedir.

Bu ¢alismadaki amacimiz, ratlarda unilateral vazektomi sonrast,
her iki testiste meydana gelebilecek degisikliklerde, sempatik sistemin

roliinti  arastirmaktiy  Bu amaca paralel olarak ratlara kimyasal
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__.':sempatektomi yvapilmis ve her iki testisin histopatolojik yapisindaki

3'.:degi§iklikler ve ratlarin fertilizasyon oranlar1 degerlendirilmistir.
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GENEL BILGILER:

Vas deferens, tiibiiler yapida olup, mesonefrik (wolf) kanaldan
gelisir. Insanlarda, vas deferens yaklagik olarak 30-35 ¢m uzunluktadir.
Epididim kaudasindan baslar, prostat glandinda ejekiilator kanal olarak
sonlanir. Vas deferensin dis tabakasini olusturan adventisyal bag
dokusu, damarlarini ve kiigiik sinirleri igerir. Igte ve dista longitudinal,
ortada sirkiiler kas tabakasi, en igte mukoza meveuttur. Vas deferensin
liminal ¢ap1 yaklagik 0.05 ¢m dir. Vas deferens arteriyel kanmni
inferior vezikal arterin dali olan deferensiyal arterden alir.*®

Insan vas deferensi sempatik ve parasempatik sinir sisteminden
innerve olur. Parasempatikler vas deferensin motor aktivitesinde minor
Oneme sahiptir Buna karsin vas deferens zengin bir sempatik sinir
agina sahiptir. McConnell ve arkadaslar1, adrencrjik sinirlerin en cok
dis longitudinal muskiiler tabakada olmak tizere, tunika muskularisin
her ti¢ tabakasi arasina yayilds gin1 gostermislerdir 8

Insanlarda vas deferensin en 6nemli fonksiyonu spermatozoanin
transportudur.  Normalde vas deferenste spontan  kontraksiyonlar
gozlenmektedir  Ancak hipogastrik sinirin elektriksel stimtilasyonu
veya adrenerjik nérotransmitterler ile stimitlasyonu sonucu vas
deferenste kuvvetli kontraksiyonlar olmaktadir. Ejakiilasyon esnasinda

vas deferensteki kuvvetli kontraksiyonlar ile spermatozoa lretraya
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étllmaktadlr_ Istirahat halindeyken de arahkli, kiigitk, diizensiz
i;ontraksiyonlarla epididimdeki fazla spermatozoalar da vas deferens
'::_ yolu ile Uretraya atilmaktadir,

Hoffler ve arkadaslari ile Paniagua ve arkadaglarinin sunduklart
| caligmalarda, vas deferensin absorpsiyon ve sekresyon fonksiyonunun
da oldugu ileri siirlilmesine ragmen, bunlari destekleyecek kesin

53,63

deneysel kanitlar bulunamamistir. Bagka bir ¢alismada ise vas

deferensin  kontraktil ve sekretuar etkisinin  spermatozoanin

maturasyonunda ve fertilizasyonda 6nemli olabilcegi dne siiriilmiistiir,”
Bir ¢ok calismada, vas deferens obstritksiyonunda ve buna baglt
gelisen olaylar sonucunda fokal veya diffiiz testikiller hasar meydana
geldigi gosterilmistir 522 26-29.32.3336,37,39-45.55
Unilateral vazektomi yapilmis ratlarda ve insanlarda, antisperm
antikorlarinin {(ASA) olustugu ve bu antikorlann testikiiler hasara ve

subfertiliteye yol actigi bildirilmistir.®

Vas deferensin potansiyel
harabiyeti inguinal herni onarimi ve orsiopeksi uygulamalarinda %]1.6
oraninda bulunmustur ki bu oran oldukca yiksektir,>*

Daha 6nce yapilan calismalarda konjenital vas agenesisi olan
hastalarda diisiik oranda (%11) antisperm antikoru (ASA) olusumu

bulunmasina karsin, vazovasostomi veya vazoepididimostomi

uygulanan olgularda %71, diger bazi serilerde vazektomi yapilmis




:él'keklerde %00 ile %80 oranlarinda ASA olusumu gosterilmistir "
Bu bulgular vazal lezyonda kontralateral testis harabiyetinde ASA’nin
'::'.('jnemli bir yere sahip oldugunu gisstermektedir 37

Bununla birlikte, bazi arastrmacilar sadece ASA olusumunun
(humoral immiinite) immiinolojik erkek infertilitesinden sorumlu
oldugunu disiiniitken, diger baz arastirmacilar  ise unilateral
vazektomide hiicresel  immiinitenin  otoimmiin orgit olusturarak
infertilitede 6nemli rol oynadigint savunmaktadirlar %

Vas deferens obstritksiyonunda testikiiler zedelenmeye yol agan
diger mekanizmalardan biri ise, unilateral vazektomi sonucu serbest
oksijen radikallerinin ve yag asidlerinin yiikselmesidir, Buna bagh
gelisen bilateral testikiller hasar olusumu bildirilmektedir®®  Yine
unilateral vazektomi sonrasi testikiiler hasarin olusumunda seminifer
tiibtildeki hidrostatik basing artiminim da rolii oldugu bilinmektedir?*,

Unilateral  testis torsiyonunda,  hipoksinin biyokimyasal
parametrelerinden laktik asit ve hipoksantin diizeylerinin yikseldigi ve
kimyasal sempatektomiden sonra olumsuz histopatoljik bulgularin
diizeldigi gdsterilmistir >'° Burada hipoksinin kontralateral testiste kan
akiminin azalmasina baglt olarak olustugu, bundan torsiyone testisten
¢ikan bir uyartyla olusan sempatik bir refleksin sorumly oldugu

diistintilmektedir, 51




Kimyasal Sempatektomi

Guintimiizde deneysel ¢alismalar bazinda  kullanilan iki ana
kimyasal sempatektomi maddesi vardir. Bunlar 6-OH-Dopamin ve
guanethidindir. Bunun disinda nerve growth factor (NGF)'e karsi
gelistirilen antiNGF antikoru ile ratlarda immunosempatektomi

olusturulmusgtur %1316

6-OH-Dopamin katekolaminerjik néronlar tizerine bir norotoksik
ajan olarak etki etmektedir Yeni dogan ratlarda 50-150 pg/g dozunda
3-7 glin stireyle uygulanan 6-OH-Dopamin’in komplet ve kalici bir
sempatektomi olusturarak sempatik sinir sistemini harap ettigi
bildirilmistir.”> Aym1 doz ve siirede 6-OH-Dopamin, daha biiyiik
hayvanlara verildiginde ise yine sempatik sinir uclarinda fonksiyon
blokajina yol agmakta, fakat bu blokaj kalici degil, gecici olarak
olusmaktadir.* Aksotomize hale gelen bu hayvanlardaki sempatik
fonksiyonlarin  iyilegsmesi de ilag kesildikten 6-8 hafta sonra
baslamaktadir.

6-OH-Dopamin’in etki mekanizmas: tam olarak anlastimis
degildir. Spesifik etkisinin, katekolaminerjik néronlarda bulunan bir
transport mekanizmasi yoluyla selektif uptake ve akiimiilasyonu
seklinde oldugu ileri stiriilmiistiir.'? flacin sitotoksisitesinin hiicre

icinde hidrojen peroksit, siiperoksit radikal, hidroksil radikal ve

7
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muhtemelen de kinonlar gibi toksik {riinlerin olusumuna yol agan
otooksidasyonu  kolaylastiricr  etkisi ile baglantili  olduguna
inantlmaktadir. Bu nedenle 6-OH-Dopamin, kimyasal sempatektomi
amaclyla kullanilirken birlikte bir antioksidan maddenin soliisyona
ilave edilmesi 6nerilmektedir.

Kimyasal sempatektomide kullanlan diger bir ajan olan
guanethidinin ratlara 25-60 mg/kg dozunda ve 2-10 hafta siireyle
kronik uygulanmas: ise yine yasa bagimli olarak sempatik
ganglionlarda hiicre igi adrenerjik cisimciklerin reversibl veya
irreversibl harabiyetine neden olmaktadir.”” Bu konudaki calismalar
sempatik ganglionlarda tirozin hidroksilaz veya alfa-bungarotoksin
kaybini ya da hedef dokularda katekolamin azalmasini gOsteren
biyokimyasal incelemeler ve morfolojik destriiksiyonu gisteren

1,18
I Bunun yaninda

histolojik aragtirmalar tlizerine yogunlasmustir.
guanethidinin kolinetjik sinir uglarn {izerine olan etkisi agik degildir.
Guanethidin sempatik sinir sisteminde post sinaptik blokaj yaparken
presinaptik terminaller lizerine etki etmez. 6-OH-Dopamin’in santral
sempatektomi etkisi daha gii¢lii iken, guanethidinin periferik

sempatektomi etkisi daha gligliidiir Dolayisiyla guanethidinin vaskiiler

sistem {izerine olan etkisi daha belirgindir
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GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismada 40 adet yeni dogan, erkek albino rat ve 68 adet fertil
oldugu bilinen, disi rat kullamlmigtir,  Calismada uygulanan tiim
islemeler, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Deneysel Arastirma
Unitesi tarafindan degerlendirilmis ve uygulanmalarinda bir sakinca
olmadigr kabul edilmistir. Tiim hayvanlarin deneyden énce ve deney
sonrasinda istedikleri kadar su ve standart rat yemi almalarina izin
verilmistir. Erkek ratlar her grupta 10 hayvan bulanacak sekilde gelisi
glizel dort gruba ayrilmstir. Calisma sirasinda len 6 1at ¢alismadan

¢ikarilmustir,

Gruplar;
Gr‘up—l(Plasebo+Kontrol,n=9): Serum fizyolojik ile 6n tedavi
yapilan ratlara kontro] operasyonu uygulanmistir.
Grup»2(6-0H~Dopamin+K0ntrol,n=9): Kimyasal sempatektomi
yapilan ratlara kontrol operasyonu uygulanmistir.
Gr‘up--S(Plaseb0+Vazekt0mi,n:9): Serum fizyolojik ile &n tedavi
yapilan ratlara vazektomi uygulanmustir,
Gr'up~4(6-OH—DOpamin+Vazektomi,n=7):Kimyasal sempatektomi

yapilan ratlara vazektomi uygulanmugtir,
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Preoperatif Tedaviler:

Ratlara yeni dogan donemlerinde, 1. giinden itibaren, dahil

olduklar: gruplara gore ya plasebo veya 6-OH-Dopamin ile 6n tedavi
uygulanmigtr.  Tim  ilag  uygulamalar intraperitoneal  olarak
gereeklestirilmistir, Plasebo olarak 7 giin stireyle 0.2 ml/glin dozunda
serum fizyolojik enjekte edilmistir. Kimyasal sempatektomi icin ise
6-OH-Dopamin hidrobromid 75 p/g/giin dozunda yine 7 giin siireyle
enjekie edilmistir. Kimyasal sempatektomi soliisyonuna antioksidan

olarak askorbik asit 0.1 mg/ml ilave edilmistir.®

Cerrahi Prosediir:

Gerek plasebo verilen, gerekse kimvyasal sempatektomi yapilan
tim ratlara cerrahi prosediir eriskin dénemlerinde (60 glin sonra)
uygulanmistir.

Tim cerrahi girisimler eter anestezisi altinda steril sartlarda,
literatiirde énceden belirtilen cerrahi teknikteki gibi sol inguinoskrotal
insizyon ile vapilmistir. Vas deferens bulunup, deferensial arteri de
kapsayacak ve aradan en az 0.5 cm’lik doku cikanlacak sekilde, 4/0
ipek sttiir ile ligatiire edilerek kesilmistir. Kontrol gruba ayns islem
yapilmig  fakat  vas  deferens  ligasyonu  ve eksizyonu

10
uygulanmamigtir >
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yapilmis  fakat  vas  deferens  ligasyonu ve  eksizyonu
uygulanmamlg;m},‘),10

Erkek ratlar cerrahi prosediirden 8 hafta gectikten sonra, fertil

olduklart 6nceden bilinen 2 disi rat ile 25 giin siireyle bir arada tutulup

8

fertilizasyonlar1 degerlendirilmistiz.® Bundan sonra ratlara bilateral

orsiektomi uygulanmastir.

Histopatolojik Inceleme:
Operasyon sontas1 ¢ikartilan orsicktomi materyalleri %10°1uk
formalin soliisyonunda fikse edilmistir. Fiksasyon isleminden sonra
tiim materyaller makroskobik olarak incelenmeye alinmistir. Boyut,
makroskobik gériiniim 6zellikleri ve saptanan diger patolojik bulgular ;
kaydedilmistir. Her gruptaki olgularin  uygun  béliimlerinden |
makroskobik olarak her orgiektomi materyalinden en az 2 doku &rnegi
olacak sckilde parca alinarak doku takibi iglemlerinden gegirilip
parafine gomillerek, daha sonra parafin bloklardan hazirlanan 4-5

mikron kalinhigindaki  kesitler Hemotoksilen-Eozin (HE) ile

boyanmistit, Hazirlanan preparatlar 151k mikroskobunda

degerlendirilmistir.
[ncelemede; 1- seminifer tiibiil caplari, 2- germinal epiteldeki

morfoloji ve matlirasyondaki progresyon, 3- tunika propria ve

I1




interstisiyumdaki morfolojik degisiklikler (fibrozis, hiyalinizasyon,

inflamasyon) degerlendirilmistir ** Yine her preparat semi kantitatif

olarak  Johnsen’in  testikiiler ~ biyopsi  skorlamasina  gore

degerlendirilmistir. Tablo-1’de Johnsen testikiiler biyopsi skorlamasi
gosterilmigtir. Her olgudan birer 6mnek, PAS ve masson tricrom

histokimyasal boyasi ile boyanarak degerlendirilmistir. Ayrica her
gruptaki olgulardan segilen birer doku 6rneginde morfometrik olarak

sistematik randomize &rnekleme yolu ile 50 seminifer tiibiil cap: 40°hk
biiylitmede mikronmetre olarak dlgiilmilstiir. Sonuclar ortalama +

standart sapma olarak sunuldu.
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TABLO - 1. Testikiiler biopsi skoru (IBS)
Skor 10 : Komplet spermatogenezisle birlikte bitkac adet ge¢ spermatid.  Germinal
epitelyum normal kalmlikta ve limeni agtk.
Skor 9 : Bir cok adet geg spermatid var fakat germ hiicrelerinde incelme ve liimeni
tikal: olabilir
Skor 8 : Yalnizca bir kag adet gec spermatid vardir
Skor 7 : Geg spermatid yoktur fakat bir cok erken spermatid vardir

Skor 6 : Geg spermatid yoktu, yalnizea bir kag erken spermatid vardir

Skor 5 : Spermatid yoktur, bir ok spetmatosit vardir.

Skor 4 : Sadece birkag tane spermatosit vardis.

Skor 3 : Germ hiicrelerinde sadece spermatogonia vardi
Skor 2 : Germ hiicreleri yoktur fakat Sertoli hiicreleri vardir,

Skox 1: Tiibiiler kesitte hiicre yoktur

Istatistiksel ¢calisma:
Gruplar arasindaki seminifer tiibiil caplarn arasindaki farkin

anlamliligt ¢ok yonlit varyans analizi testi ile, fertilizasyon oranlart

arasindaki farkimn anlamliligs ise t testi ile degerlendirildi. P< 0.05

anlamli olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Ttm gruplardaki fertilizasyon oranlari ile sag (kontralateral) ve sol
(ipsilateral) testikiiler dokulardan elde edilen materyallerde asagidaki
patametreler degerlendirilmistir:

1- Histopatolojik inceleme
2- Johnsen testikiiler biopsi skoru.

Grup 1’de ipsilateral testiste seminifer tiibiil degisiklikleri olarak
%44.5 oraninda normale yakin bulgular, %55.5 oraninda primer ve
sekonder spermatosit sonrast germ hiicrelerinde nekroz saptandi. Bir
materyalde graniilomatéz epididimit, yine ayri bir materyalde %50
alanda sertoli cell only saptand: (Resim-1). Hepsinde interstisiyumda
ddem, birinde kapsiilde kalinlasma ve birinde kalsifikasyon saptandi.
Damar lezyonu olarak konjesyon vardi. Bu grupta testikiiler biopsi
skoru ortalama 9.67 £0.50 olarak bulundu

Kontralateral testiste seminifer tiibiil degisiklikleri olarak %7.1‘.4
oraninda normale yakin bulgular, %28.6 oraninda primer ve sekonder
spermatosit sonrasi germ hiicrelerinde nekroz saptandi. Hepsinde
interstisiyamda 6dem ve damarlarinda konjesyon vardi Bu grupta

testikliler biopsi skoru ortalama 9.78 +0.44 olarak bulundu,

14
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Grup 2’de ipsilateral testiste seminifer tiibiil degisiklikleri olarak
%75 oraninda normale yakin, %25 oraninda primer ve sekonder
spermatosit sonrasi germ hiicrelerinde nekroz saptand:. Interstisiyumda
hafif bag dokusunda artis, 6dem ve kapsiilde kalinlasma saptand:
Damar lezyonu olarak hepsinde konjesyon vardi. Bu grupta testikiiler
biopsi skoru ortalama 8.67 +0.50 olatak bulundy.

Kontralateral testiste seminifer tiibtiliislerin hemen tamam
normale yakin olarak bulundu (Resim-2). Hepsinde interstisiyumda
6dem ve damar lezyonu olarak hepsinde konjesyon vardi. Bu grupta
testikiiler biopsi skoru ortalama 9.78 +0 .42 olarak bulundu.

Grup 3°de ipsilateral testiste seminifer tiibiil degisiklikleri olarak
%44 4 oraninda diffiiz nekroz, %55.6 oraminda primer ve sekonder
spermatosit sonras: germ hiicrelerinde nekroz saptandi (Resim-3).
Interstisiyumda bir materyalde Gdemle birlikte kalsifikasyon, bag
dokusu artigi, baska bir materyalde ddemle birlikte fibrozis saptandi,
Digerlerinde 6dem gézlendi. Damar lezyonu olarak konjesyon vards.
Bu grupta testikiler biopsi skoru ortalama 6.22 +0 44 olarak saptandi.

Kontralateral testiste seminifer tiibiil degisiklikleri olarak %33 .4
oraninda diffiiz nekroz saptandr. %66.6 oramnda ptrimer ve sekonder
spermatosit sorast germ hiicrelerinde nekioz ve bunlarin iginde bir

materyalde yer ver seminifer tiibiil icinde hiyalinize materyal, yine




baska bir materyalde %10 alanda sertoli cell only ve 3 adet seminifer
tiiblilde tam nekroz saptandi. Interstisiyumda 3 materyalde &demle
birlikte bag dokusu artisi, bunlardan 2’sinde kapsiil altinda
kalsifikasyon, bagka bir materyalde akut yangi hiicreleri ve diger tiim
materyallerde 0dem saptandi. Damar lezyonu olarak hepsinde
konjesyon vardi. Bu grupta testikiiler biopsi skoru ortalama 7.11 +0.33
olarak saptandi.

Grup 4’de ipsilateral testiste seminifer tibul degisiklikleri olarak
hemen hepsinde konfigiirasyon bozukluklari, primer ve sekonder
spermatosit sonrasi germ hiicrelerde nekroz, bir materyalde yaygin
diffiiz nekroz, yine bir materyalde 2 seminifer tiibiil iginde hiyalinize
fibrinoid materyal birikimi saptandi (Resim-4). Bir materyalde Leydig
hiicrelerde fokal noduler hiperplazi saptand:. Tiim materyallerde
intirstisiyumda &dem, damarlarda konjesyon saptandi. Bu grupta
testikiiler biopsi skoru ortalama 7.22 £0.43 olarak saptand1.

Kontralateral testiste seminefer tiblil degisiklikleri olarak
%50’sinde  konfiglirasyon bozuklugu, spermatogenik aktivitede
vavaglama, bir materyalde 3 seminifer tiibiilde total olarak nekroz,
hemen hepsinde primer ve sekonder spermatosit sonrasi germ
hiicrelerde nekroz saptandi Interstisiyumda bir materyalde &demle

birlikte hafif fibrozis, digetlerinin hepsinde 6dem saptandi. Damarsal

i6
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lezyon olarak tfim materyallerde konjesyon vardr Bu grupta testikiiler
biopsi skoru ortalama 8.29 £0 48 olarak saptandi.

Her grupta bakilan seminifer tiibii] ¢aplarinin ortalama degerleri
Tablo-2’de gésterilmistir. Biitiin gtuplarda sag testisteki seminifer
tibiil ¢api, sol testisteki seminifer tiibii ¢apindan biraz daha biiyiik
olmasma karsin, aralarinda istatistiksel ~olarak  anlamli  fark
bulunamamistir (p>0.05). Yine aym sekilde Grup-4’deki seminifer
tiibtl ¢aplar;, Grup-3’deki seminifer ttibiil caplarina gére daha yiiksek
bulunmus (ort. 165440 ve 188.140’a karsilik ort. 147.113 ve
155.893) ancak aralarinda istatistiksel ~ olarak anlamli fark
bulunamamistir,

Gebelik oranlarina bakildiginda (Tablo-3), Grup-1°de %88.8 ile en
yiksek oran, Grup-2'de %66.6 ile en disik oran saptanmustir, Grup 3
ile Grup-4 arasindaki oranlarin farki istatistiksel olarak aniamly

bulunmustur (p<0.05 ).




TABLO - 2, Seminifer tiibill gaplar:

F_f Ortalama *Standart Sapma
Grup 1 Sol testis S. tiibiil cap1 ortalamasi 242 666 89.326
Sag testis S tiibiil gap1 ortalamas: 249 906 75.907
Grup 2 Sol testis S tiibitl capr ortalamass 178.013 38.392
Sag testis S. tiibiil cap: ortalamas; 209.673 104.931
Grup 3 Sol testis S tiibtil cap ortalamasr 147.113 6.667
Sag testis S. tiibiil gaps ortalamasi 155 893 12.954
Grup 4 Sol testis S tiibill ¢aps ortalamast 165 440 15.499
Sag testis S. tiibiil ¢ap1 ortalamasi 188 140 23.360

TABLO - 3. Gruplara gore gebelik oranlan

Erkek rat (n) Disi rat (n) Gebe rat (n) | Gebelik orani (%
Grup 1 9 18 16 88 8
Grup 2 9 18 12 66.6
Grup 3 9 18 14 77.0
Grup 4 7 14 12 857




Resim 2. Normal seminifer tiibtiliis.




Resim 4. Fokal nodiiler leydig hiicre hiperplazisi ve kalsifikasyon.
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TARTISMA
Testisin spermatogenetik fonksiyonu icin diizenli bir kan akiminmn
olmas: en Onemli faktérlerden biri olarak bilinmektedir.* Epinefiinin

ve norepinefrinin lokal verilmesine bagli olarak testis kan akiminda

diigme, sempatektomi uygulanmasina bagli olarak da testikiiler kan

#1%% ve her iki durumda da testikiiler fonksiyonlarda

akiminda artma
bozulma oldugu daha &nceki calismalarda gosterilmistir,” ! Sol
sempatektomi yapimis ratlarda deneysel olarak gelistirilen sol
vatikoselden sonra sag testikiiler kan akiminda ve 1sisinda artma
deneysel calismalar ile gosterilmistir.®® Yine biliyoruz ki hayvanlarda
testikiiler kan akiminda artma sonucu olusan 1s1 artimina bagli olarak
spermatogenesis, sperm  maturasyonu, endokrin fonksiyonlar

62 By deneysel

bozulmakta ve fertilite oranlan diismektedir.
caligmalarda etyolojiye yonelik tedaviler uygulandiginda bozulan

fonksiyonlarda diizelme izlenmektedir.
Unilateral vazektomide ipsilateral ve kontralateral testikiiler hasar

olustugu daha onceki calismalarda gosterilmistir. Bu g¢alismalarda
etyolojiden ASA’larin olusumu, serbest oksijen radikalleri ile yag

asidletinin artist ve seminifer tiibiilllerdeki hidrostatik basmern

. C e -5,22,23,26-29,32,33,36,37,39-45,55
yitkselmesi gibi faktérler sorumlu tutulmustur,®” %32,33,36,37




Unilateral vazektomi sonrast geligebilecek testikiiler atrofinin,
ASA’larm olusumuna bagh degil de ancak testikiiler kan akimindaki
degisikliklere bagl olabilecegi ileri siir tlmiigtiir. >

Unilateral  vazektomi veya unilateral orsiopeksilerde vas

deferensin ileri derecede serbestlestirilmesi sonucu olusan ipsilateral ve
kontralateral testikiiler hasardan, vas deferensin vaskiiler ve noral
yapilarmin hasar gérmesi sorumly tutulmustur. %7 Bunlar testikiiler
kan akummin  nérovaskiiler bir mekanizma ile diizenlendigini
gostermektedir. Bununla birlikte vapilan caligmalarda tek tarafl; testis
torsiyonu sirasinda  kontralateral testikifler kan akiminda azalma
oldugu, kan akim Olctimleri ve biyokimyasal parametrelerle
gosterilmistir. Azalan kontralateral testikiiler kan akimmi arttirmak ve
testikiiler hasar1 énlemek icin tek basina verilen vazodilatatdr ajanlarin
kontralateral hasarn Onleyemedigi, buna kargin 6-OH-Dopamin jle
kimyasal ~sempatektomi uygulanmasinin - bu  hasan onlediginin
gOsterilmesi, bir sempatik refleks atki yolu ile bu nérovaskiiler
mekanizmanin aktive olabilecegini diisiindiirmektedir. 5%

Bizim calismamizda Grup-2°deki gebelik oranin diislik olmasinin
nedeni olarak, normal ratlarda kimyasal sempatektominin bilateral
testikiiler kan akiminin ve buna paralel olarak bilateral testikiiler 1ss

artmast sonucunda, testikiiler histolojinin bozulmamasina ragmen




sperm morfolojisi ve motilitesinin bozulabilecegi ve bu nedenle
fertiliteyl ~olumsuz etkileyebilecegi dusiiniilmektedir. Yukarida
bahsedilen testikiller kan akiminin  artamasina baglt testiste
olugabilecek histolojik hasar, spermatogenesisde bozulma, sperm
morfolojisindeki degisiklikler ve fertilite oranin diismesi Grup 2’deki
sonuglar: agiklamada yardimer olmaktadir.*” Ortalama seminifer tiibiil
caplari Grup-2’de kontrol grubuna gére daha diisitk, ancak diger
gruplara  gére yiiksek bulunmasma ragmen, degerler arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanamamigtir.

Grup-3’de ipsilateral ve kontralateral testikiiler zedelenmenin
diger guplara gore belirgin olarak fazla oldugu izlenmistir Bunun
sonucunda gebelik oran1 % 77 olarak bulunmustur. Bu oran Grup-1 ve
Grup-4’tin oranlarindan diisiiktiir. Yine ayni sekilde ortalama seminifer
tlibul caplan ipsilateral testis igin 147.113, kontralatetal icin 155.893
olarak &lgiilmiistiit. Bu gruptaki caplarin diger 3 gruptaki seminifer
tibul ¢aplarmdan diiglik olmasma ragmen aralarmdaki fark anlaml
bulunmamistir.

Grup-4°deki testikiiler hasarn Grup-3°deki testikiiler hasardan
daha az, fertilizasyon oranin da % 85.7 ile daha yiiksek oldugu
saptanmigtir ve aradaki fark anlaml bulunmustur. Bu farkin nedeninin

kontralateral  testikiiler kanlanmanin refleks vazospazm yoluyla




azalmasinin, kimyasal sempatektomi ile énlenmesine bagli olabilecegi
diigiinilmistiir Ortalama seminifer tiibiil ¢aplan ve testikiiler biopsi
skoru; Grup-4’de, ipsilateral 165440 +£15.499 ve 7.22 +0.43,
kontralateral 188.140 £23.360 ve 8.29 +0.48, Grup-3’te ise ipsilateral
147.113 +£6.667 ve 622 =044, kontralateral 155.893 +12.954 ve
7.11 £0.33 olarak bulunmustur. Seminifer tiibiil ¢aplarindaki
farkliliklar istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Ratlarda olusturulan birgok unilateral testis torsiyonu modelinde
kontralateral testikiiler hasarin olustugu gosterilmistir,"¥1%20213% gy
modellerde ipsilateral testikiiler arter ve deferansiyal arter kan akiminin
birlikte bozulmas: sz konusudur, Bu durumda ipsilateral testisten
¢ikan bir stimulus ile sempatik sistemin devreye girmesi sonucu

kontralateral testis kan akiminin azaldigi ve buna baglt doku hasarinin

geligtigi belirtilmektedir. Aynt modellerde kimyasal sempatektominin

kontralateral testis hasarini  6nledigini gdsteren calismalar da

8-10
mevcuttur.

Bizim ¢alismamizda vazektomi sonrasinda ipsilateral nérovaskiiler
yapilarin zedelenmesi sonucu ortaya g¢itkan kontralateral nérovaskiiler
degisiklikler nedeniyle kontralateral testikiiler hasarin olustugu ve bu
hasarin 6-OH-Dopamin ile saglanan kimyasal sempatektomj ile azaldig:

bulunmustur. Bu da torsiyonda testikiiler kan akiminin bozulmasiyla
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aktive olan sempatik refleks arkinin, vazektomi sonucu deferensiyal

arter kan akiminin kesilmesiyle de olugabilecegini diisiindiirmektedir.
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SONUC
Unilateral vazektomi sonrasi ortaya ¢ikan ipsilateral  ve
kontralateral testikiiler hasarin énlenmesinde, kimyasal sempatektomi
- yapmak sutetiyle sempatik sistemin roliinii aragtirmaya yo6nelik olarak
geroeklestirilen bu deneysel caligmada elde edilen bulgular literatiirle
birlikte gbzden gegirildiginde asagidaki sonuglar cikartiimigtir.
-Ratlarda  tek tarafli testis torsiyonu modeliyle yapilan
alismalarda, kontralateral testikiiler hasar olugsumundan sempatik
sistemin aktive olarak vazokonstriiksiyona yol agmasinin  sorumiu
oldugu  gosterilmistin. Bu  hasanin  Snlenmesinde kimyasal
sempatektominin etkili oldugu saptanmistir. Bizim calismamizda da
unilateral vazektominin sempatik sistemin rol aldifr norovaskiiler
mekanizmalari aktive ederek kontralateral testikiiler hasara yol agt1g1 ve
bu hasarin kimyasal sempatektomi ile Onlenebildigi saptanmustir.
-Unilateral vazektomi yapilmis ratlarda ve insanlarda, antisperm
antikorlarmin (ASA) olustugu ve bu antikorlarin testikiiler hasara ve
subfertiliteye yol actifi bilinmektedir. Bizim calismamizda ise
testikiiler hasardan ASA’larin olusmast diginda sempatik sistemin
aktive olmasiyla ortaya c¢ikan nérovaskiiler olaylarin da sorumlu

olabilecegi saptanmistir.




-Testikiiler kan akiminda artma olmasi testikiiler histolojiyi, sperm

59-62

morfolojisini ve motilitesini bozmaktadir.””" Bu etkiyi sempatektomi

| uygulanmus ratlarda gérmekteyiz. Bizim ¢aligmamizda 6-OH-Dopamin

ile tedavi edildikten sonra kontrol operasyonu uygulanan ratlarda

gebelik oram testikiiler histolojinin 6nemli 6lglide bozulmasina ragmen

diger gruplara gore diisiik saptanmigtir. Bu bulgular normal ratlarda
yapilan kimyasal sempatektominin, sperm morfolojisi, motilitesi ve

fonksiyonlarinda bozulmaya yol agabilecegini diisiindtirmektedir.
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OZET

Testisin spermatogenetik fonksiyonu igin diizenli bir kan akiminm

Imast en Onemli faktdrlerden biri olarak bilinmektedir. Hayvanlarda
.testikﬁler kan akimmunda artma ya da azalma sonucu olusan 1s1
degisikliklerine bagli olarak spermatogenesis, sperm maturasyonu,
endokrin fonksiyonlar bozulmakta ve fertilite oranlari diigmektedir.

Unilateral vazektomi uygulanmus ratlarda her iki testiste meydana
gelebilecek hasarin  etyolojisine ve bu hasarin Snlenmesinde
6-OH-Dopamin ile yapilan kimyasal sempatektominin  rollinii
incelemek amaciyla bir deneysel caligma yapilmistir. Bu deneysel
calismada 34 rat d6rt gruba ayrilmis, vazektomi sonrast fertilizasyonlar
ve bilateral orgiektomi sonrasi  testislerin histopatoljik
degerlendirilmesi yapilmistir. Aralarindaki fark istatistiksel olarak
kargilagtirilmigtir,

Gruplar arasindaki gebelik oranlatina bakildiginda, Grup-2’de
70006.6 ile diger 3 gruptan daha diisitk, Grup-3’iin orani ise %77 ile
Grup-4 ve Grup-1’den daha diisiik olarak bulunmustur, Bu farklar
istatistiksel olarak anlamhidir (p<0.05). Gruplar arasinda seminifer
tibll c¢aplarinda ise istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamuistir

(p>0 05). Grup-3 ile Grup-4’den elde edilen histopatolojik sonuglar ve




fertilite oranlann  kimyasal sempatektominin testikiiler hasari

onleyebilecegini gostermistir.
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