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Erkek Cinsel Sağlığı

Çocuk ve yetişkinde onko-tese uygulamaları:  
2019 güncelleme
Onco-TESE applications in children and adults: 2019 update

A. Egemen Avcı1 , Mehmet Murad Basar2

K anser gerek çeşitli patofizyolojik mekanizmalar yo-
luyla gerekse daha sonrasında uygulanan kemoterapi/

radyoterapi gibi ek tedavilerin sitotoksik yan etkisiyle fer-
tiliteyi olumsuz yönde etkiler. Primer testiküler kanserlerin 
lokal etkileri sonucu hem ipsilateral hem de kontralateral 
testiste fonksiyonu bozabilir. Gerek genitoüriner maligni-
teler gerekse non-genitoüriner maligniteler hipotalamo-hi-
pofiz-gonadal aks üzerine etki ederek spermatogenezi 
düzenleyen endokrin fonksiyonları da bozabilir.[1] Diğer 
taraftan, sistemik inflamasyon ve tümöre bağlı sitotoksik 
otoimmün yanıt da spermatogenezi olumsuz yönde etki-
lemektedir. Ayrıca, kanser ve tedavisi ile ilişkili psikolojik 
morbidite de hastada cinsel işlev bozukluğu ile üreme po-

ABSTRACT

Recently, developments in the cancer treatment have led to increased 
quality of life as well as lifetime expectations. Especially, surgical, 
chemotherapeutic and/or radiotherapeutic treatment of testicular or 
non-genitourinary tumors such as lymphoma/leukemia which observed 
in men in adolescent and adulthood period can cause to decreased sperm 
production. Sperm freezing before the treatment is extremely important 
for the salvage of future fertility. However, an important part of the 
patients can be accompanied by azoospermia or cryptozoospermia. In 
this case, it is necessary to perform sperm search from the testicle by 
microdissection method. This procedure is called as Onco-TESE.
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ÖZ

Günümüzde tümör tedavisindeki gelişmeler yaşam süresindeki artışla 
beraber yaşam kalitesinde de beklentilerin yükselmesine yol açmıştır. 
Özellikle, erkeklerin adölesan dönemi ve sonrasında karşılaşabileceği 
testis tümörü ve lenfoma gibi non-genitoüriner tümörlerin cerrahi, ke-
moterapi ve radyoterapi ile tedavisi sperm yapımında bozulmaya neden 
olabilir. Tedavi öncesi sperm dondurulması gelecekte fertilitenin sağla-
nabilmesi için son derece önemlidir. Ancak, bu hastaların önemli bir 
kısmında azoospermi veya kriptozoospermi eşlik edebilmektedir. Bu 
durumda testisten mikrodiseksiyon yöntemi ile sperm arama işlemi ger-
çekleştirilmesi gereklidir. Bu işlem onko-TESE olarak adlandırılır.
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tansiyeli üzerine negatif etki yaratmaktadır.[2,3] Onkolojik 
cerrahideki tüm gelişmelere rağmen radikal pelvik cerrahi 
sırasında ereksiyon ve ejakülasyonu kontrol eden parasem-
patik ve sempatik sinirler etkilenmekte ve bunun sonucun-
da cinsel fonksiyon bozukluğu ve ejakülasyon sorunları or-
taya çıkmaktadır.[4,5] Birçok kemoterapötik ajan doza bağlı 
bir şekilde spermatotoksiktir. Bu ilaçlar içinde özellikle 
alkali edici ajanlar en zararlı olanlarıdır.[6] Ne yazık ki bu 
ajanlar, özellikle çocuklu çağı maligniteleri arasında olan 
lösemi ve lenfoma başta olmak üzere pek çok malignitede 
sıklıkla kullanılmaktadır. Benzer şekilde, radyasyon teda-
visi de doza bağımlı olarak spermatogenezde bozulmaya 
yol açar.[7,8] Radyoterapi ve kemoterapi tedavilerini takiben 
semen parametreleri nadiren erkeklerde birkaç ay ile 1–2 
yıl içinde düzelebilirken, önemli bir oranda erkekte kalıcı 
azoospermiye neden olur.

Son yıllarda, kanser hastalıklarının erken tanı yöntemleri 
ve tedavilerindeki gelişmeler her yaştaki erkek için uzun 
süreli hayat beklentisine yol açmıştır. Bu gelişmelere para-
lel olarak yüksek yaşam kalitesi bilincinin artması da eşlik 
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etmektedir. Fertilitenin korunması bu açıdan, yeni tanı 
konmuş kanser hastalarını değerlendirirken hayat kalitesi-
nin planlamasında, özellikle genç yaş grubu erkek hastalar-
da önemli bir hale gelmiştir.

Testis tümörü infertil popülasyonda %1–1,5 oranın-
da izlenir ve normal popülasyondan 20 kat daha fazla-
dır. Vakaların %6–24’ü ilk tanı sırasında azoospermiktir. 
Olguların %1–2’si bilateraldir. Heterokronöz testiküler 
tümörler dört kat daha sık izlemektedir. Seminom hete-
rokronöz tümörlerin %47’sini, ipsilateral tümörlerin ise 
%67’sini oluşturur.[9] Testiküler germ hücreli tümörü olan 
erkeklerin %24’ünde etkilenmemiş karşı taraf testiste de 
spermagoegenez bozulmaktadır.[10] Bu durum tümörün 
sistemik etkisi ve testiküler disgenetik sendrom ile ilişkili 
olarak yorumlanmaktadır.[11]

Testiküler tümörler spermatogenez üzerine lokal etkiler 
göstermektedir. En yüksek spermogenetik defekt maligni-
teye en yakın yerdeki tümörlerde izlenir. Ancak, aynı du-
rum benign tümörler için söz konusu değildir.[12] Özellikle 
4 cm’den büyük seminomötöz ve non-seminmatöz germ 
hücreli tümörler spermatogenezde önemli azalma ile bir-
liktedir.[13–15]

Tümör ve infertilite arasındaki ilişki çeşitli mekanizmalar 
ile açıklanmaya çalışılmaktadır[13,16,17]: i) Tümör tarafın-
dan lokal olarak salınan β-hCG, α-fötoprotein, LDH gibi 
maddeler ile spermatogenezin etkilenmesi; ii) Tümörün 
neden olduğu anti-sperm antikorlar ile kan-testis bariye-
rinin hasarlanması; iii) Hormonal aktif tümörlerde hipo-
talomo-hipofizer aksın etkilenmesi; iv) Tümöre bağlı ateş 
nedeni ile spermatogenezin bozulması; Yapılan bazı çalış-
malarda tümör marker düzeyi ile sperm sayısı arasında ne-
gatif korelasyon olduğuna ait veriler de vardır.

Sonuçta tümör tedavisindeki son yıllardaki dramatik deği-
şimler sonucunda kötü prognoz kriteri olan olgularda dahi 
yaşam süresinin uzaması, özellikle genç hastalarda dikkatin 
fertilitenin korunması üzerine çevirmiştir. Bu nedenle go-
nadotoksik tedavi uygulanmadan önce ejakülat sperminin 
dondurulması uygun hastalarda önerilen bir yaklaşımdır. 
Ancak, sperm sayısı çok az olan veya azoospermik olan 
olgularda bu mümkün olmamaktadır. Diğer taraftan ke-
moterapi veya radyoterapi alan olgularda bir süre için ge-
çici azoospermi gelişebilmektedir.[18] Ayrıca, ek terapilerin 
sperm DNA’sı üzerine olumsuz etkileri de mevcuttur.[19,20] 
Bazı olgularda bu tedavilerin cerrahiden hemen sonra aci-
len uygulanması gerekebilir Bu nedenle sperm eldesinin 
erken dönmede yapılması sağlıklı spermin sağlanması ve 
sonraki dönemde uygulanacak yardımcı üreme teknikle-
rinin başarısı için oldukça önemlidir.[18] Bununla birlik-
te kemoterapi/radyoterapi sonrası testisten mikroskobik 

testiküler sperm ekstraksiyonu (mikro TESE) yöntemi ile 
sperm eldesinin mümkün olduğunu bildiren çalışmalar da 
vardır.[21–23]

Non-obstrüktif azoospermi olgularında standart yaklaşım 
mikroskop altında sperm kanallarının 15–20 büyütme ile 
incelenerek dilate tubüllerin değerlendirildiği ve bu alanlar-
dan doku örneğinin alındığı mikro-TESE yöntemidir. Bu 
yöntem ile doku hasarı 70 kat azaltılırken; sperm elde etme 
olasılığı %40–60 olarak bildirilmektedir.[24,25] Benzer uygu-
lama azoospermia saptanan testis tümörlü olgularda da uzun 
zamandır uygulanmaktadır.[26–28] Bu yöntemin amacı etki-
lenen testisin tümörsüz alanında sperm eldesini sağlamak-
tır. Orşiektomi esnasında eksize edilmiş testislerden sperm 
ekstraksiyonunu içeren bu yöntemle “Onko-TESE” kavra-
mı ilk defa Schrader tarafından tanımlanmış ve o zamandan 
beri, azoospermili hastalarda orşiektomi ile aynı zamanda 
uygulanan fertilte koruyucu bir prosedür olarak kabul edil-
mektedir.[29–32]

Testis kanserli olgularda onko-TESE işlemi 3 türde değer-
lendirilir: I) Tek taraflı testis tümörü için orşiektomi esna-
sında tümörlü testisten mikro-TESE ile sperm eldesi; II) 
Bilateral testiküler tümörlü olgularda daha sağlıklı olan 
testisten sperm eldesi; III) Daha önce orşiektomi yapılmış 
tek taraflı testis olgusunda metakronöz tümör gelişiminde 
sperm eldesi.[33]

Onko-TESE, inguinal orşiektomi operasyonu sırasında, 
testis operasyon masasına alındıktan sonra ve mikroskop 
eşliğinde yapılır. Sadece testisin tümör içermeyen bölgesi-
nin tunika albugineası açılarak tümörün patolojik tanısını 
mümkün olduğunca korunmaya çalışılmalıdır. Orşiektomi 
sonrası testiste tümör içermeyen alanlarda sperm saptana-
mayan hastalarda ameliyat öncesi onamı varsa diğer testiste 
de sperm arama işlemine devam edilebilir.

Onko-TESE ile testisten sperm eldesi %62–80 arasında de-
ğişmektedir.[13–15] Başarıyı etkileyen faktörler kriptorşidizm 
öyküsünün varlığı, tümör boyutu ve tümörün evresidir. 
Yapılan bir çalışmada tümör çapı ile sperm eldesi arasında 
ters yönlü ilişki olduğu belirtilmiştir. Jeremy ark. tümör çapı 
1 cm, 2 cm ve 5 cm olan olgularda sperm elde etme oranı 
sırası ile %86, %81 ve %57 olarak göstermişlerdir.[13]

Onko-TESE’nin avantajı spermin histopatolojik inceleme 
ile kaybedilecek olan dokudan maksimum kapasite ile elde 
edilmesine olanak sağlamasıdır. Yine bu yöntem ile etki-
lenmemiş karşı taraf testiste cerrahi bir girişim yapılma-
yarak testiküler hasarın önüne geçilebilmektedir. Böylece 
azoospermik tek testisli olgularda veya iki taraflı senkroni-
ze testis tümörü gelişen azoospermik olgularda fertilitenin 
elde edilmesinde önemli katkı sağlanabilmektedir. Diğer 
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taraftan sperm hücrelerinin dondurulmuş olduğunun bi-
linmesi gelecekte kullanılıp kullanılmadığının önemi ol-
maksızın hastalarda yaşam kalitesini ve güven duygusunu 
artırır. Ayrıca, bu prosedürle kemoterapinin sperm üzerin-
deki olası teratojenik etkileri de önlenmiş olur.[34–36]

Önceki çalışmalarda küçük çaplı tümörlerde ve tümör sını-
rından uzak alanda en iyi spermatogenetik aktivite ile sperm 
elde edilebildiği belirtilmiş olmasına rağmen, onko-TE-
SE’nin bu konudaki etkisi halen daha belirgin değildir.[37] 
Yapılan bazı çalışmalarda kanseröz alanda da normal sper-
matogenez içiren pek çok bölgenin olduğu gösterilmiştir.[38]

Onko-TESE uygulaması sadece testis tümörleri için değil 
spermatogenez üzerinde en belirgin toksik etkisi olan alka-
lize ajanların sık kullandığı lenfoma/lösemi hastaları için de 
önemli bir uygulama olarak değerlendirilmelidir. Genellikle 
çocukluk çağı tümörleri olarak bilinen bu tümörler sper-
matogenezin henüz başladığı erken post-pubertal dönmede 
veya yetişkin yaşlarda da ortaya çıkabilmekte ve bu olgularda 
ya puberte sonrasında olduğu gibi elde edilen sperm sayısı 
çok düşük olabilmekte ya da eş zamanlı azoopsermi izlene-
bilmektedir. Bu olgulara da kemoterapi/radyoterapi öncesi 
in vivo onko-TESE uygulaması ile sperm eldesi fertilitenin 
korunması açısından önemli katkı sağlayacaktır. Ayrıca, bu 
hastalarda gerek testiküler tutulum ile gerekse daha önce 
açıklanan tümör toksik mekanizmalar ile de spermatogene-
zin bozulabileceğini unutmamak gerekir.

Onko-TESE’nin avantajları yanında dezavantajları ve 
komplikasyonlarının da olduğu açıktır. Daha önce or-
şiektomi yapılmış tek testisli bir hastada nadiren de olsa 
mikro-TESE operasyonun hematom, enfeksiyon ve atrofi 
gibi olası komplikasyonları hakkında hastaya mutlaka bilgi 
verilmelidir. Oluşabilecek bir diğer komplikasyon ise hipo-
gonadizm gelişmesi ve bunun sonucunda hastanın ömür 
boyu testosteron tedavisi alabileceği bir durumla karşılaş-
masıdır. Diğer taraftan, onko-TESE ile elde edilen ve don-
durulan spermlerin hastanın klinik prognozu nedeniyle ge-
lecekte kullanılıp kullanılmayacağının bir garantisi yoktur. 
Mevcut hastalığın prognozu iyi olsa bile daha sonra sapta-
nan ve altta yatan ek bir genetik sorun nedeniyle mevcut 
spermler kullanılamayabilir. Ayrıca, hastada zaman içinde 
spontan spermatogenetik aktive başlayarak tekrar ejakülat-
ta sperm elde edilebilir ve bu sperrmler ile yardımcı üreme 
tekniği uygulanabilir. 

Onko-TESE prosedürü yanı sıra spermatogenetik aktiviteyi 
korumaya yönelik bir takım uygulamalarda da yapılmakta-
dır. Yapılan deneysel çalışmalarda hipotalamik-hipofiz-go-
nadal aksın gonadotropin salgılayan hormon agonistleri 
ile hormonal olarak baskılanmasının spermatogonia ge-
lişimini geri dönüşümlü baskılayarak spermatogenezde 

iyileşmesini sağladığı ileri sürülmüştür.[39] Bununla bir-
likte, bu çalışmaların sonuçları insanlarda doğrulanmamış 
ve bu nedenle erkeklerde hormonal gonadoproteksiyon 
önerilmememiştir.[40,41] Buna karşılık, spermatogonial kök 
hücrelerin sonradan otolog transplantasyonu ile testiküler 
doku kriyoprezervasyonu, özellikle prepubertal hasta için 
önem teşkil emektedir.[42,43] Çok sayıda çalışmada testis 
dokusundan izole edilmiş ve otolog transplantasyon için 
uygun germ hücrelerinin bulunduğu gösterilmiştir.[44,45] 
Teorik olarak, bu teknikler sperm veya olgun gametlerin 
kriyoprezervasyon için uygun olmadığı prepubertal erkek-
ler için idealdir. Bununla birlikte, bu konuda araştırmalar 
devam etmektedir ve sadece bir kısmı devam etmekte olan 
klinik bir çalışma bağlamında sürdürülmelidir.

Yaklaşım ne olursa olsun, kanser hastalarında spermin don-
durulması ve gelecekteki kullanımı hakkında uygun da-
nışmanlık, fertilitenin korunmasında temeldir. Ejakülatta 
sperm izlenmeyen olgularda mikro-TESE işlemi yanı sıra, 
testiküler tümörlü olgularda orşiektomi sonrası testis do-
kusunda mikroskop altında testis histolojisini bozmadan 
ve tümöre uzak alanda yapılan mikro disseksiyon TESE iş-
lemi, yani onko-mikro-TESE ile hastalara gelecekte çocuk 
sahibi olabilme konusunda büyük avantaj sağlamaktadır.
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