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Azospermi tanili her hastaya mikroskopik testikiiler
sperm ekstraksiyonu oncesi perkiitan testikiiler
sperm aspirasyonu yapilmali mi?

Should percutaneuous testicular sperm aspiration be performed before
testicular sperm extraction in all patients with azoospermia?

Ozkan Onuk

AMAC: Azospermili erkeklerde perkiitan testikiiler sperm aspirasyo-
nu (PTSA) basit, minimal invaziv bir yaklasim olarak bilinmektedir.
Bu calismanin amact ilk girisim olarak PTSA yapilmasinin yararini
arastirmakeir.

GEREC ve YONTEM: Hastanemizde non-obstruktif azospermi (NOA)
tanist alan ve mikrocerrahi testikiiler sperm ekstraksiyonu (mTESE) ve
PTSA yapilan 128 ardistk hastanin tibbi verileri retrospekeif olarak ince-
lendi. Hastalardan serum total testosteron (T), folikiiler uyarict hormon
(ESH), luteinize edici hormon (LH), ve prolaktin (PRL) diizeyleri isten-
di. Hastalara genetik analiz yapildi. Verileri degerlendirilen 128 NOA
hastasina tek cerrah tarafindan 6nce PTSA ve sperm bulunamamast du-
rumunda mTESE yapildi. Hastalar PTSA, sperm bulunan mTESE ve
sperm bulunamayan mTESE olarak 3 gruba ayrild..

BULGULAR: Ug grup arasinda yas, FSH, LH, Prolaktin ve Testosteron
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05).
Ug grup arasinda infertilite siiresi agisindan anlamls fark izlendi (p<0,05)
Hastalara agri nedeniyle VAS (Viziiel Analog Skala) skorlari bakild:.
PTSA olan hastalarda VAS skoru 1,93+0,96, mTESE yapilan ve sperm
bulunan grupta 2,32+0,74, mTESE yapilip sperm bulunmayan grupta
ise 5,41£1,15 olarak saptandi.

SONUC: Calismamizda énceden hangi hastaya PTSA yapacagimiz 6n
goriilememektedir. Bu nedenle PTSA ydntemindeki fayda ve morbidite
azligindan dolay1, her hastaya mTESE 6ncesi PTSA yapilmasinin uygun
olacagi kanisindayiz.

Anahtar Kelimeler: infertilite, Perkiitan sperm aspirasyonu, sperm eks-
traksiyonu, nonobstriktif azospermi
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ABSTRACT

OBJECTIVES: Percutaneuous testicular sperm aspiration (PTSA) is
known as an easy and minimal invasive procedure in men who have
azospermia. In this study we are in the aim of evaluating if PTSA is
beneficial as a first step procedure.

MATERIAL and METHODS: In our study we analyzed the records of
128 patients who underwent mTESE and PTSA with the diagnosis of
non-obstructive azoospermia (NOA) retrospectively. The serum levels of
total testosterone (T), follicular stimulating hormone (ESH), luteinizing
hormone (LH) and prolactine (PRL) were measured in all patients. All
the patients underwent genetical analysis. The patients diagnosed with
NOA underwent PTSA which was performed by only one surgeon
at first, then mTESE was performed secondly by the same surgeon if
there was no sperm extraction wsth PTSA. All of 128 patients were
evaluated in three groups; sperm extracted patients with PTSA, sperm
extracted patients with mTESE and no sperm extracted patients with
any procedures.

RESULTS: There were no significant differences between the serum
levels of FSH, LH, PRL, T and age statistically (p>0.05) but it differs
significantly in all three groups regarding the periods of infertility. The
patients who have pain were scored with VAS (Visual Analogue Scale) was
1.93+0.96 for the group sperm extracted patients with PTSA; 2.32+0.74
for the group of sperm extracted patients with mTESE and 5.41+1.15 for
the group of no sperm extraction with any procedures respectively.

CONCLUSION: In this study it cannot be predicted which patient may
benefit by the PTSA procedure. We are of opinion that performing
PTSA before mTESE procedure may be beneficial regarding to low
morbidity risk.

Keywords: infertility, Percutaneous sperm aspiration, sperm extraction,
non-obstructive azoospermia

GiRiS

?

Erkek infertilitesine, anatomik veya genetik anormal-
likler, sistemik veya nérolojik hastaliklar, enfeksiyonlar,
travma, iyatrojenik hasar, gonadotoksinler ve sperm an-
tikorunun gelisimini kapsayan ¢ok ¢esitli kosullar neden
olabilir.l'' Azospermi, ejekulatta spermatozoanin yoklu-
gu olarak tanimlanir. Tim erkeklerde testis yetmezligine
bagli obstriiktif olmayan azospermi (NOA) hastas1 %1'dir
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ve oran infertil erkeklerin %10—15"ini olusturmaktadir.[
NOA’nin mevcut tedavisi testisten spermin cerrahi yolla
alimidir. Testiste sperm bulundugunda intrasitoplazmik
sperm enjeksiyonu (ICSI) yapilabilmekte ve saglikli bir
hamilelik gelisebilmektedir.F!

Testisten sperm cesitli yontemlerle elde edilmektedir.
Bunlardan Perkiitan testikiiler sperm aspirasyonu (PTSA),
biyopsi ignesinin girdigi minimal invaziv bir secenektir.
Genellikle lokal anestezi altinda yapilmaktadir.l Diger bir
secenck ise mikrocerrahi testikiiler sperm ekstraksiyonu
(mTESE) ile sperm bulunmasi, mikroskop kullanilmadan
yapilan testikiiler sperm ekstraksiyonuna gore daha biiyiik
seminifer tiibiillerin bulunmasina izin verir. Bu, testis ha-
sarint en aza indirirken ayni zamanda basar: sansini artti-
rir. mTESE ile obstriiktif olmayan azospermili hastalarin
yaklasik %40-50’sinde sperm bulunabilmektedir. Her ne
kadar NOA'l1 olan hastalarda sperm aranmast standart ola-
rak mTESE ile yapilsa da, son zamanlarda PTSA ile sperm
aranmast popiiler olmaktadir.F]

Fakat buna ragmen sperm bulma yontemlerinden daha
minimal invazif olan PTSA yerine ¢ogunlukla mTESE ile
baglanmaktadir. Bu ¢alismanin amaci ilk girisim olarak
PTSA yapilmasinin yararini arastirmakur.

GEREC VE YONTEM

Hastanemizde Subat 2015 ile Subat 2019 tarihleri arasin-
da NOA rtanist alan, PTSA ve mTESE yapilan 128 ardi-
sik hastanin tibbi verileri retrospektif olarak incelendi. Bu
calisma Helsinki Bildirgesi uyarinca yapildi ve Kurumsal
Etik Komitesi’'nin onay: alindi. Hastalarin detaylt ubbi
oykiisii alindiktan ve fizik muayenesi yapildiktan sonra se-
rum hormon tetkikleri ve genetik analizleri yapildi. WHO

kilavuzunun 6nerdigi gibi, ardisik 2 semen analizi 6rnek-
leri 3 giinliik cinsel perhiz sonrasi mastiirbasyon ile elde
edilerek degerlendirildi ve NOA tanisi kondu. Serum total
testosteron (T), folikiiler uyarict hormon (FSH), luteinize
edici hormon (LH), estradiol (E2) ve hastalarin prolaktin
(PRL) diizeyleri istendi. Genetik analizlerin (karyotipleme
ve Y kromozomu mikro-delesyonu) degerlendirildi. Verileri
degerlendirilen 128 NOA hastasina PTSA ve sperm bu-
lunmamast durumunda mTESE yapilacagina yonelik bilgi
verildi ve onamlari alindiktan sonra tek cerrah tarafindan
once PTSA ve sperm bulunamamast durumunda mTESE
yapildi. Calismaya Klinefelter Sendromu tespit edilen 6
hasta ve Y kromozom mikrodelesyonu (AZFc) olan 2 hasta
dahil edildi. Kriptorsidizm ge¢misi olan hastalar ¢alisma
dist birakilmadi. Hipogonadotropik hipogonadizm veya
hiperprolaktinemi gibi endokrin hastaliklari olanlar, vazek-
tomi, klinik varikosel veya daha 6nce mTESE operasyonu
gecirenler calisma digt birakildi. Hastalar 3 gruba ayrildi.
[lk girisim sirasinda (PTSA) sperm bulunanlar birinci
grup, devaminda mTESE de sperm bulunanlar ikinci grup
ve sperm bulunamayanlar G¢iincii grup olarak siniflandi-
rildi. Hastalarin post operatif agri degerlendirilmesi icin
hastalara 0’dan 10’a kadar agrilarini hi¢ yoktan dayanilmaz
agriya kadar say ile belirtmeleri istendi (VAS skorlamas).

TESE teknigi

Spermiogram yapilan ve NOA tanist alan biitiin hastala-
ra mTESE icin aydinlatulmis onam formlari imzalauld:.
Hastalarin hepsine genel anestezi altinda 10 cc lik enjekes-
re 1 cc bouin soliisyonu konarak 16G intravenoz kaniil ile
testisin epididim kuyruk béliimiinden vertikal olarak epi-
didimim bas kismina dogru deriden giris yapildi. Enjektor
ile aspirasyon yapilarak testisin her yerinden tiibul alinma-
ya calisildi (Resim 1). Alinan tiibiiller bouin soliisyonuna

Resim 1: 16 G intravendz kanul ile sperm tubullerinin aspirasyon ile alinmasi
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kondu ve embriyolog tarafindan incelendi. Es seansli sperm
bulunan hastalarin islemi sonlandirildi. Sperm bulunama-
yan hastalarda skrotum katlar1 rapheden vertikal insizyon
ile agildi. Once sag testis, sperm bulunmamast durumunda
sol testis vertikal olarak agildi. Mikroskop altunda dilate tii-
biiller alindi, kanama kontrol i¢in bi-polar koter kullanil-
di. Alinan tiibiiller bouin soliisyonuyla tiiplere kondu ve
hemen embriyolog tarafindan incelendi. Bulunan uygun
spermler ile Intrasitoplazmik Sperm Enjeksiyonu (ICSI)
yapildi. Hastalardan alinan numuneler tek bir patolog ta-
rafindan degerlendirildi.

istatistik

[statistiksel olarak 2 den fazla grubun ortalamalarinin kar-
stlastirilmasinda Anova testi kullanildi. Infertilite siiresi
agisindan 3 grup arasinda anlamli fark bulundu. Posthoc
testlerde (Tukey ve Bonferrini) mikroskopide sperm bu-
lunmayan grupta infertilite siiresi agisindan anlamli fark
oldugu gorildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 128 hastanin yas ortalamasi; 35+8 yil-
di. Ortalama infertilite siiresi 4+3yil, ortalama T diizeyi
3,3+2,8ng/dl (Referans aralig1 2,49-8,36 ng/mlL), ortala-
ma FSH seviyesi 18,6218 mIU/mL (Referans araligt 1,5—
12,4 mlU/mL), ortalama LH seviyesi 14,6+12,7 mIU/

Tablo 1. Calismadaki bitlin hastalarin yas, infertilite siiresi
ve hormon sonuglari ortalamasi

Mean £ SD

Yas 358
infertilite Suresi 443
FSH 18,65+18
LH 14,6+12,7
Prolaktin 12,6%7,3
Testosteron 3,332+2,8

mL (Referans araligi 4,0-15,2 ng/ml), ortalama PRL
seviyesi 12,6+7,3 ng/mL idi (Referans araligi 4,8-23,3
ng/mL) (Tablo 1). PTSA ile sperm bulunan (32 hasta)
grubun yas ortalamasi;; 35+7 yildi. Ortalama infertilite
stiresi 5+4 yil, ortalama T diizeyi 3,6+3,2ng/dl, ortalama
FSH seviyesi 18,5+17,2 mIU/mL, ortalama LH seviyesi
15,3+13,3 mIU/mlL, ortalama PRL seviyesi 13,3+7,9ng/
mL idi. mTESE ile sperm bulunan (45 hasta) hastanin yas
ortalamasi; 358 yildi. Ortalama infertilite siiresi 3+2 yil,
ortalama T diizeyi 3,0+1,6 ng/dl, ortalama FSH seviyesi
15,6+14,7 mIU/mL, ortalama LH seviyesi 11,9+9,9 mIU/
ml, ortalama PRL seviyesi 12,0+7,0ng/mL idi. Bu iki
yontem ile sperm bulunamayan (51 hasta) hasta grubunun
yas ortalamasy; 35+7 yildi. Ortalama infertilite siiresi 6+5
yil, ortalama T diizeyi 3,2+1,8ng/dl, ortalama FSH sevi-
yesi 23,4£19,7 mIU/mL, ortalama LH seviyesi 17,4+14,6
mlIU/mL idi, ortalama PRL seviyesi 12,4+7,0ng/mL idi
(Tablo 2). Ug grup arasinda yas, FSH, LH, Prolaktin ve
testosteron degerleri arasinda istatistik agidan fark saptan-
madi (p>0,05) (Tablo 2). Ug grup arasinda infertilite siiresi
agisindan anlamli fark izlendi (p<0,05) (Tablo 2). Ug grup
arasinda testis voliimii, inmemis testis oykiisii acisindan
anlamli fark yoktu. Caligmaya dahil edilen 6 Klinefelter
sendromu tanisi alan hastadan 2’sinde sperm bulundu. Y
kromozom mikrodelesyonu (AZFc) tespit edilen hastalarin
2’sinde de sperm bulunamadi. Sperm bulunan hastalarin
ICSI prosediirii uygulanarak gebelik saglama oranina ba-
kildiginda PTSA grubu ile mTESE grubu arasinda istatis-
tiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi (p>0,05). mTESE
uygulanan ve sperm bulunamayan hastalardan elde edilen
testikiiler doku 6rneklerinin histopatolojik incelemesin-
de 34 hastada germ hiicreli aplazi 12 hastada maturasyon
arresti varligi ve 5 hastada Tubiiler hiyalinizasyon varlig
tespit edildi. m-TESE uygulanan ve sperm bulunamayan 1
hastada takip doneminde gerileyen postoperatif hematom
gelisti. Ortalama islem stiresi PTSA grubunda 13+2,5 dk
sperm bulunan mTESE grubunda 45,3+16,2 dk ve sperm

Tablo 2. Ug grup hastanin yas, infertilite siiresi ve hormon sonuglarinin karsilastiriimasi

PTSA mTESE sperm var mTESE sperm yok P
Standard Standard
Mean Deviation Mean Deviation Mean Standard Deviation

Yas 35 7 35 8 35 7 0,92
infertilite Siresi 5 4 3 2 6 5 0,03
FSH 18,57 17,27 15,68 14,75 23,47 19,72 0,2
LH 15,39 13,39 11,93 9,91 17,44 14,69 0,2
Prolaktin 13,30 7,90 12,00 7,01 12,49 7,05 0,67
Testosteron 3,616 3,256 3,031 1,680 3,236 1,808 0,58
PTSA, perkiitan sperm aspirasyonu; mTESE, mikroskopik sperm ekstraksiyonu.
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bulunmayan grupta ise 52,4+9,4 dk idi. Hastalarda her-
hangi bir anestezik komplikasyon goriilmedi. Hastalarin
post-op 2. saatte VAS skoru degerlerine bakildi. PTSA
olan hastalarda VAS skoru 1,93+0,96, mTESE yapilan ve
sperm bulunan grupta 2,32+0,74, mTESE yapilip sperm
bulunmayan grupta ise 5,41+1,15 olarak saptandi. VAS
skorlarina bakildiginda, PTSA grubunda diger iki gruba
kiyasla anlamli olarak diistikliik saptandi (p<0,05). PTSA
olan hastalar operayonun 4. saatinde taburcu edildi. mTE-
SE olan grup post op. 1. giin taburcu edildi. Sperm bulun-
mayan grupta 1 hasta agri nedeniyle post op. 2. giin ve yine
sperm bulunmayip operasyon sonrast hematom gelisen 1
hasta takip nedeniyle post op. 3 giin taburcu edildi.

TARTISMA

Bu calismada retrospektif olarak, klinigimizde rutin olarak
yaptgimiz gibi NOA’s1 olan infertil hastalara, 6nce PTSA
ve sperm bulunamamasi durumunda prosediire mTESE ile
devam ettigimiz hastalarimizi inceledik. Bu konu hakkinda
literatiirde ¢ok fazla caligma yapilmamistir. Hastalara ¢o-
gunlukla mTESE deki basarinin yiiksek olmasi ve kompli-
kasyon oranlarinin diisitk olmasi nedeniyle direkt mTESE
yapilmakrtadir.

NOAl olgularda sperm bulma oranlarr ¢esitli calismalarda
ylizde 25 ile ylizde 50 arasinda degismistir. Bizim ¢aligma-
muizda ise bu oran %60,15 olarak bulundu. Bizim ¢alisma-
mizdaki olgularda hem hareketli hem de hareketsiz sperm
bulunmast basart olarak kabul edildi. Diger ¢alismalara
bakildigindaysa, sadece hareketli spermlerin basari olarak
kabul edildigi goriildii.*7 Bu nedenle bizim galismamiz-
da sperm bulunma oraninin biraz daha yiiksek olmasinin
nedeninin bu oldugunu diisiiniiyoruz. Literatiirde mTESE
ile PTSA'nin karsilagtirildigy 2 calisma goze carpmakeadir.
Bu ¢aligmalar 2008 yilinda El-Haggar ve ark. yapug: ca-
ligma ile 2016 yilinda C. E S. Jensen ve ark. yapugt calis-
malardir. El-Haggar ve ark. 23G kelebek igne ile 12-18
girisim yapmus ve basart ylizdesini %54 olarak belirtmistir.
C. E S. Jensen ve ark. yapugi calismada ise, 18G igneyle
tek bir giris yaptikean sonra testis icerisinde 50—100 gegis
yapmis ve basari ylizdesini NOA’l1 hastalarda %30 olarak
bulmustur. Bu ¢alismalar arasinda teknik farkliliklarin ba-
sarty1 etkiledigi séylenmektedir.[®]

Bizim ¢alismamizda 16G kelebek igne kullanilmis ve PTSA
ile sperm bulunanlarin, toplam sperm bulunan hastalara ora-
n1 %41,5 olarak bulunmustur. Aradaki farkin, teknik fark-
liliklardan veya bizim ¢alismamizda tiim prosediirlerin tek
cerrah tarafindan yapilmasindan olabilecegi diistintilmistiir.

NOA hastalarinda mTESE yontemiyle sperm bulma
oranlarina bakildiginda, Ramasamy ve ark.’nin yapugi

calismada %60 sperm bulundugu bildirilmistir. Vloeberghs
ve ark. ¢aligmasinda ise mTESE ile sperm bulma oranla-
11 %40,5 olarak bulunmustur."" Bizim calismamizda
NOA'l1 hastalarin %60,15’inde sperm bulundugu goriil-
dii. PTSA yapilan 32 hastada ve PTSA ile sperm bulu-
namayan ve mTESE yapilan 96 hastadan 45’inde sperm
bulundu. Hastalarimiza Ramasamy’in ve Vloeberghs'in
calismasinda yapugt gibi PTSA yapmadan direkt mTESE
yapmus olsaydik, 32 hastaya gereksiz olarak daha fazla agr
hissi, daha uzun yaus siiresi ve daha uzun siire is giicti kaybt

gibi olumsuzluklar yiiklenmis olacagi kanaatindeyiz.

Amin Bouker ve ark. Yapugi calismada Y delesyonu (AZFc)
saptanan hastalarda sperm bulunma orani %21,7 olarak
tespit edilmigtir. Fakat bizim y delesyonu tespit edilen 2
hastada sperm bulunamamistr. Yine ayni caligmada kli-
nefelter sendromlu hastalarda sperm bulunma orani %18
olarak bulunmustur. Bizim caligmamizda klinifelter tanist
alan 6 hastanin 2’sinde sperm bulunmustur (%33).[4 Bu
oranlardaki farkliligin bizim ¢alismamizda Klinefelter ve Y
delesyonu olan hasta sayilarinin azligindan kaynaklandig:
diisiiniilmektedir.

Geleneksel-TESE’ye gore mTESE ile testis dokusunu daha
diisiik travmaya maruz birakarak daha yiiksek sperm bu-
lunma oranlari elde edilir. Islem sonrasi testiste hematom
gelisimi, enfeksiyon varligi, kalici devaskiilarizasyon, yara
enfeksiyonu, ve iatrojenik hipogonadizm gibi komplikas-
yonlar m-TESE de daha az goriilmektedir. m-TESE cerrahi
islem siiresi ortalama 55 dk civarindadir.*-" PTSA yon-
temine bakildiginda; yaptigimiz cerrahi islemlerdeki tecrii-
bemize gore, hastalardan spermin PTSA ile elde edilmesi
testis dokusuna m-TESE’ye gore daha az zarar vermekte-
dir. PTSA islemi ortalama 3 dk stirmektedir. Hastalarin
m-TESE’ye gore sosyal yasanusina geri dontisii daha hizli
olmaketa is giici kayb1 neredeyse hi¢ olmamaktadir. PTSA
olan hastalarin testis agrisi nerdeyse hi¢ olmamakta ve her-
hangi bir pansumana gerek kalmamaktadir. PTSA olan
hastalar anestezi sonrasi 4. saatte giinlitk hayatlarina geri
donebilmektedir. Hastalarimizin takibinde testiste hema-
tom gelisimi, enfeksiyon varligi, yara enfeksiyonu, ve iatro-
jenik hipogonadizm gibi komplikasyonlar gozlenmemistir.

Yue Ma ve ark. Sperm bulmay: 6ngérmek icin 597 NOA
tanili hasta tizerinde yaptg: calismada, PTSA ile sperm bu-
lunan ve bulunmayan grup arasinda testosteron, FSH, LH
ve strojen seviyelerinin anlamli derecede farkl oldugu gé-
ritlmiistiir."® Fakat bizim ¢alismamizda, ii¢ grup arasinda
testosteron, FSH ve LH seviyelerinde istatistiksel agidan
anlamli derecede farklilik gorillmemistir. Hangi hastaya ilk
girisim olarak PTSA yapacagimiz ve sperm bulunup bulu-
namayaca@l on goriilememektedir.
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Simon Wood ve ark yapugi ¢alismada, 100 NOA tanili
hasta iizerindeki ¢alismislardir. Hastalara VAS skorlama-
st yapilmis ve istatistik actdan PTSA yapilan hastalarda
mTESE olanlara gore agrinin daha az oldugu gortilmiis-
tiir."] Bizim calismamizda da hastalarin VAS skorlarina
bakildiginda istatistiksel acidan anlamli fark vardir. PTSA
yapilan hastalarda agri daha az olmaktadir.

SONUC

Galismamizda 6nceden hangi hastaya PTSA yapacagimiz
on goriilememektedir. Fakat PTSA yapilan hastalarin pos-
toperatif morbiditesi, hastanede yats stiresi ve hizla giinlitk
yasama donmesi gibi fakedrlere bakildigi zaman her NOA
hastasina mTESE 6ncesi PTSA yapilmasinin uygun olaca-
g1 kanaatindeyiz.
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