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Sperm dondurma

ERKEK ÜREME SAĞLIĞIDerleme

Ağır oligoospermi, azoospermi, spinal kord travması, 

retrograd ejakülasyon, üriner sistemi etkileyen cerrahi giri-

şimler, vazektomi, sitotoksik tedavi, multipl skleroz, testis 

tümörü, kraniofaringioma ve kronik nefropati gibi klinik 

durumlarda fertilitenin sağlanmasının normal yollarla ol-

dukça zor olduğu ve sonraki yıllarda da bu şansın azaldığı 

hatta olanaksız hale geldiği bilinmektedir (1,2). Yukarıda 

bahsedilen durumlarda ya da sperm parametrelerinin 

daha da bozulacağı klinik durumlarda, genetik materyalin 

aktarılmasını sağlayan spermin korunması ve saklanması 

oldukça önemli bir olgu olarak karşımıza çıkmaktadır. Buna 

göre, sperm, ovum, testiküler doku ve erken embriyoların 

dondurularak saklanması seçeneği ortaya çıkmaktadır. 

Sperm dondurma, spermlerin -80 ile -196 derece ara-

sında gerektiğinde tekrar kullanılmak üzere saklanmasıdır 

(2). İlk kez, 1940’lı yıllarda veterinerler tarafından geliştiri-

len sperm dondurma işleminden sonra, 1950 yılında in-

san sperminin dondurulduğu ve 1954 yılında da ilk canlı 

doğumun gerçekleştirildiği görülmektedir (3). Takip eden 

dönemlerde, 1962 yılında Sherman ve arkadaşları nitro-

jen buharı kullanarak spermleri dondurmuş ve saklamış, 

bundan on yıl sonra da bu dondurulmuş spermlerden 

gebelik ve canlı doğum elde etmişlerdir (4). Sperm don-

durma, bir süreç olup bu süreç sperm dondurma, sakla-

ma ve çözünme gibi evreleri kapsamaktadır. Bu evreler 

içerisinde, dondurma aşaması oldukça önemli olup sper-

min çift membran yapısında, su miktarı az olduğu için 

dondurma sırasında oluşan buz kristalleri sperm memb-

ranının hasarlanmasına neden olarak metabolizmasını 

ve iyon transferini etkileyebilmektedir (5). Bu aşamada, 

oluşan buz kristallerinin en aza indirgenmesi ve dolayısı 

ile hücre sağkalımının arttırılması için hücre zarındaki su 

oranının azaltılması gerçeğinden hareketle suyun yerini 

alan kriyoprotektanlar olarak adlandırılan maddeler kul-

lanılmaktadır. Gliserol, dimetilsülfoksit ve pentoksifilin 

gibi maddelerden oluşan bu ajanlar, suyun yerini alırken 
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donma noktasını düşürmekte, hücrenin solüt ve tuz oranı-

nı azaltmakta, hücreyi yüksek osmalariteden korumakta, 

kontrollü dehidratasyon sağlamakta ve bu özelliklere bağlı 

olarak hücreyi korumaktadır (6-8). 

Spermin dondurma aşamasında karşılaşacağı infeksi-

yonlar, oldukça önemli olduğu için laboratuar ortamı ve 

kullanılan inkübatörlerin tam dezenfeksiyonu sağlanmalı 

ve bu amaçla iyodin ve amfoterisin gibi ajanlar uygun bi-

çimde kullanılmalıdır (2,9,10). Yine infeksiyon açısından, 

klamidya, sfiliz, gonore, HBV, HCV, HIV ve CMV gibi vi-

rüsler incelenmelidir. Bütün bu işlemler yapılırken spermin 

korunması için bulunulan laboratuar ortamının elektrik 

sistemi, alarm düzeneği, CO2 desteği ve spermlerin karış-

maması için gerekli olan evrak kayıtları tam olarak yerine 

getirilmelidir. 

Sperm dondurma işlemine bağlı olarak sperm canlılı-

ğının ve motilitesinin %31-50’ye yakın oranlarda azaldığı 

bilinmektedir. Bununla ilişkili olarak, sperm sayısının 10 

milyon/cc ve üzerinde olduğu 56 olgunun incelenmesi 

sonucu motilitenin %66 azaldığı ve Kruger morfolojinin 

motilite azalması ile yakından ilişkili olduğu bildirilmiştir 

(11). Araştırmacılar, donma sırasında sperm ATP yapımı-

nın bozulduğunu ve bununda motilite bozukluğuna yol 

açabileceğini bildirmelerine rağmen pek çok çalışmada 

ATP bozukluğunun fertilite ile ilişkili olmadığı belirtilmiştir 

(12). Bonetti ve arkadaşları ise hem kanser hastaları hem 

de sağlıklı hastalar için çözünme işlemi sonrası spermler-

deki ortalama viabilite oranının %30’dan düşük olduğunu 

bildirmişlerdir (13). Bununla birlikte, kanser hastalarının 

zaten dondurma işlemi öncesinde sperm kalitesinin di-

ğer hastalara göre düşük olduğu, bu nedenle de çözme 

işlemi sonrası daha düşük kalitede sperme sahip oldukları 

bilinmektedir (14). İlk sperm kalitesi iyi olanlarda tekrarla-

yan donma ve çözünme işlemlerine dayanıklılığın daha iyi 

olduğu belirtilmektedir (15). Öte yandan, spermin semi-

nal sıvı ile birlikte dondurulmasının ya da az sayıda sperm 
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varsa pellet ile birlikte dondurulmasının sperm motilite ve 

DNA bütünlüğünü daha iyi koruduğu belirtilmiştir (16). 

Araştırmacılar tarafından başlangıç sperm DNA hasarı-

nın, spinal kord travmasının, kullanılan teknik ve saklama 

zamanının, tekrarlayan dondurma ve çözünmeler ile baş-

langıç sperm sayısı ve morfoloji anomalisi gibi faktörlerin 

sperm dondurması sonrasında tespit edilen sperm mo-

tilitesi ve diğer sperm parametrelerini predikte etme ile 

yakından ilişkili olduğu belirtilmiştir (17-19). Çözme işlemi 

sonrası sperm motilitesinin de, dondurma işlemi öncesi 

motil sperm sayısı ile ilişkili olduğu bildirilmiştir (19). Çö-

zünme sonrası sperm parametreleri ile dondurulup sak-

landığı süre arasında ise tam bir ilişki gösterilememiştir 

(44). Bununla ilişkili olarak, sperm bankasında dondurulup 

saklanan donör örneklerinde 14 yıllık bir saklama sonu 

progresif motilitede anlamlı bir azalma olduğu ortaya ko-

nulamamıştır. Bu bulgu, progresif motil sperm sayısı ve 

konsantrasyonu, donör spermlerle yapılan yapay insemi-

nasyonlar için en önemli prognostik faktör olduğundan 

ümit verici olarak bulunmuştur (20). Yogev ve arkadaşla-

rı da yaptıkları çalışmada sıvı nitrojen içinde uzun süreli 

spermlerin saklanmasının çözme sonrası progresif motil 

sperm konsantrasyonunu etkilemediğini ve bu nedenle 

donasyon spermlerindeki fertilizasyon potansiyelini de-

ğiştirmediği sonucuna varmışlardır (21). Spermin saklandı-

ğı süreden ziyade dondurma ve çözme işlemlerinin sperm 

kalitesindeki azalmayla ilişkili olduğu düşünülmektedir. 

Sperm dondurma işleminde sadece motilite değil akro-

zom reaksiyonu, mitokondrial aktivitel ve morfolojinin de 

bozulduğu görülmektedir. Çalışmalarda, akrozom memb-

ranı ve sperm mitokondrium membranında da etkilenme-

ler olabileceği ve bunun akrozom reaksiyonu ile gametler 

arasındaki erken etkileşim ve mitokondrial fonksiyonları 

bozabileceği ileri sürülmüştür (22). Boitrelle ve arkadaş-

ları ise dondurma işleminin motil insan sperminin orga-

nel morfolojisini değiştirebileceğini ve sperm kromatin 

dekondensasyonunu indükleyebileceğini bildirmişlerdir 

(23). Bununla ilişkili olarak araştırmacılar, yardımcı üreme 

tekniğinde kullanılan dondurulmuş çözünmüş spermlerin 

yüksek büyütmeli mikroskopla incelenerek özellikle mo-

til spermlerin organel morfolojilerinin değerlendirilmesi-

ni (MSOME) ve klasik intrastoplazmik sperm injeksiyonu 

(ICSI) yerine ve morfolojik olarak daha iyi motil spermlerin 

kullanılmasını (IMSI) tavsiye etmişlerdir (24). Buna göre, 

morfolojik açıdan seçilen spermlerin injeksiyonu ile daha 

yüksek blastokist ve implantasyon oranı ve daha düşük 

abortus oranları bildirilmiştir (24). 

Sperm dondurma ve çözünme aşamalarında sperm 

DNA’sı da olumsuz olarak etkilenebilmektedir. Bir çalış-

mada, 166 infertil erkek ve 34 fertil erkek değerlendiril-

miş olup infertil olgulardan alınan ve saklanan spermlerde, 

DNA hasarının daha yüksek olduğu başlangıç teratoosper-

mi ve teratoastenoosperminin önemli bir prediktif faktör 

olduğu belirtilmiştir (25). Yine infertil 25 erkeğin incelen-

diği bir çalışmada, sperm dondurma işleminin sperm kro-

matin hasarı oluşturduğu belirtilmektedir (23). Thomson 

ve arkadaşlarının bir çalışmasında ise 60 erkek olgunun 

incelenmesi sonrası mitokondriden apoptozis indükleyici 

maddelerin salınımının sperm DNA hasarı oluşturabilece-

ği belirtilmiştir (26). Yine çalışmalarda, sperm DNA hasarı-

nın oksidatif stres olarak adlandırılan süreçle ilişkili olabile-

ceği belirtilmiştir. Dondurma ve çözme işlemleri sırasında 

oluşan reaktif oksijen radikalleri plazma membranının lipid 

yapısını bozarak motilitede azalmaya neden olabilmekte-

dir (26-29). Oksidatif streste temel stratejinin antioksidan 

kullanımı olduğu bilinse de verilen antioksidanların moti-

liteyi arttırıp sperm DNA hasarını azaltmasına rağmen fer-

tilite oranları üzerine etkili olmadığı gösterilmiştir (30-32). 

Spermler çeşitli endikasyonlara bağlı olarak donduru-

lup saklansa da daha sonraki dönemlerde farklı nedenle-

re bağlı olarak bu spermlerin kullanım oranları %3.7-14.8 

arasında değişmektedir (33-37). Sperm saklanması sonra-

sı gebelik oranları %12-35.2 arasında değişmektedir. Ge-

belik elde etmede tekrarlayan donma ve çözünmeler, ak-

rozom reaksiyonu bozukluğu, globozoospermi, anne yaşı 

ve başlangıç sperm parametrelerinin son derece önemli 

olduğu bilinse de bu parametrelere sahip olan ya da ol-

mayan olgularda bir kere gebelik elde edildikten sonra 

oluşan embriyo kalitesinin benzer olduğu bildirilmektedir 

(38). Bir diğer soru, taze ya da donmuş sperm ile yapılan 

yardımcı üreme yöntemlerinde elde edilen gebeliklerin 

durumudur. Testisten elde edilen spermlerin hemen kul-

lanılmasıyla yapılan ICSI ile bu spermlerin dondurulup 

sonrasında yapılan ICSI sonuçları karşılaştırılınca donmuş 

spermlerdeki sonucun taze spermlere göre daha düşük 

olduğu belirtilmiştir (39). Buna karşılık, pek çok çalışmada 

da taze ya da donmuş sperm kullanılmasıyla yapılan ICSI 

sonuçlarının anlamlı olarak farklı olmadığı belirtilmektedir 

(40,41). Buna göre, taze spermde %30 ve donmuş sperm-

de ise %26 oranlarında gebelik elde edildiği bildirilmiştir. 
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Epididimden elde edilen spermlerin taze ya da donmuş 

olmasının gebelik oranları üzerine etkili olmadığı bildiril-

mektedir (42-44). Obstrüktif azoospermili 160 olgunun 

motil ve immotil olmayan spermlere ayrılarak incelendiği 

bir çalışmada ise motil olanlarda %33.9 immotil olanlarda 

ise %27.3 oranında fertilite sağlandığı anlaşılmaktadır (45). 

Bir başka araştırmada da motil spermi azlığının gebelik 

oranlarını anlamlı olarak etkilemediği belirtilmektedir (46). 

Epididim (n=77) ve testisten (n=79) alınarak dondurulan 

spermlerde gebelik oranları açısından karşılaştırılmıştır. 

Wood ve arkadaşları tarfından 164 ICSI siklusunun ince-

lendiği bir araştırmada obstrüktif azoospermik olgular-

da epididimden alınan spermlerin dondurulması sonrası 

testisten elde edilip dondurulanlara göre fertilizasyon ve 

gebelik açısından anlamlı olacak şekilde daha yüksek ba-

şarı elde edildiği belirtilmektedir (47). Benzer sonuçların 

diğer çalışmalarda da belirtildiği anlaşılmaktadır (48). Yine 

önemli bir nokta, sperm dondurma sonrası anomali oranı-

nın artıp atmadığı konusudur (49-52). Bu konuda, genel 

yaklaşım, anomali riskini arttırmadığı yönündedir. Belva 

arkadaşlarının çalışmalarında dondurma işlemi sonrası 

yapılan IVF/ICSI işlemini takiben taze örnekler göre majör 

malformasyon oranının daha fazla olduğu belirtilmektedir 

(53). Wada ve arkadaşları ise donmuş örneklerdeki ano-

mali oranının taze örneklere göre daha düşük olduğunu 

belirtmektedir (54). Yakın zamanda yapılan bir araştırma-

da da, donmuş olanlarda riskin taze olanlara göre azaldığı 

belirtilmektedir (55). 

Dondurma işleminde bir diğer önemli nokta çocuklar 

ve adölesanlardır. Bu olgularda elektroejakülasyon, vibro-

ejakülasyon, mikroepididimal sperm aspirasyonu (MESA) 

ve testiküler sperm ekstraksiyonu (TESE) ile spermlerin 

saklanabileceği belirtilmektedir (56, 57). Öte yandan gü-

nümüzde adölesan dönemde saklanan testis dokusu ya 

da sperm sonrası gebelik elde edildiğini belirten bir çalış-

ma bulunmamaktadır. Deneysel çalışmalarda rat testisleri-

nin alınıp saklandıktan sonra çözünme aşamasında ince-

lenmesi ile çözünen parçaların taze örnekler gibi olduğu, 

kültür ortamında tübül büyümesinin benzer olduğu orta-

ya konulmuştur (58). Yine dondurma işleminin seminifer 

tübül bazal membranından ziyade spermatogonia Sertoli 

hücreleri ve spermatositleri etkilediği anlaşılmaktadır (59). 

Yukarıda belirtilen bu durumlar sperm dondurmadan zi-

yade doku dondurma başlığı altında ayrıntılı olarak ele 

alınıp incelenmesi gereken konulardır. Ancak bilinen bir 

gerçek, sperm dondurmada önemli mesafelerin alındığı 

ve spermlerin çeşitli şekillerde elde edilerek uzun süreler 

saklandığı konusudur. Günümüzde en uzun süre saklanan 

spermin kanser olgusundan alınıp 28 yıl bekletilen sperm 

olduğu ve 28 yılın sonunda bu olgudaki saklanan sprmle-

rin kullanılmasıyla yapılan intrauterin inseminasyon (IUI) 

yöntemiyle gebe kalındığı bildirilmektedir. Bundan başka 

21 yıl saklanan bir spermin kullanılması ile de ICSI sonrası 

doğum elde edildiği belirtilmektedir (60).

Sonuçta, üreme ve erkek infertilitesi ile ilişkili olarak 

yaklaşık 60 yıl önce ortaya konularak tüm dünyada yay-

gın olarak kullanılmaya başlanan sperm dondurma, çok 

sayıda klinik ve deneysel araştırmalar sonrasında daha da 

etkili olarak klinik pratikte yerini almıştır. Gelecekte sperm 

dondurma konusunda ortaya konulacak teknik ve hücre 

düzeyindeki yenilik ve gelişmelere paralel olarak spermle-

rin motilite, sayı, canlılık, akrozom reaksiyonu ve DNA gibi 

yapılar açısından minimal düzeyde etkilenmesinin sağlan-

ması ile daha başarılı sonuçların alınacağı anlaşılmaktadır.
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