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Erkek yasi sperm parametrelerini etkiliyor mu?
Turk popiilasyonuna ait ilk seri
Does male age affect sperm parameters? First series from

Turkish population

Berna Yildirim'e, ilknur Keskin'®, Yusuf Sagiroglu?®, Seda Karabulut'

AMAC: Calismanin amacy, infertilite arastirma amaciyla elde edilmis
1402 semen 6rneginde, baba yast ile semen parametreleri (konsantras-
yon, motilite, progresif motilite, morfoloji, akrozomal indeks, semen
hacmi) arasindaki iliskiyi arastirmak ve baba yasinin infertilite tizerine
olast etkisinin aragtirilmasina katki saglamakir.

GEREC ve YONTEMLER: Calisma, Ocak 2017-Mayis 2019 tarihleri ara-
sinda, Istanbul Florence Nightingale Hastanesi, Tiip Bebek Merkezi'ne
bagvuran ve semen analizi yapilan 1402 hastayr kapsamaktadir.
Hastalarin semen 6rnekleri WHO kriterlerine gore degerlendirilmistir.
Ornekler 40 yas alt ve 40 yas iistii olacak sekilde iki gruba ayrilmis-
ur. Iki grupta sperm konsantrasyonu (mil/mL), toplam motilite (%),
progresif motilite (%), normal morfoloji (%) ve akrozomal indeks (%)
parametreleri kargilagtirilmigstir.

BULGULAR: Iki grup birbiriyle karsilagurildiginda toplam mortilite,
progresif motilite, morfoloji ve akrozom indeks parametreleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamasina ragmen sperm kon-
santrasyonunun 40 yas {istii grupta istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek oldugu gézlemlenmistir (p<0,05).

SONUC: ileri anne yasinin infertiliteyi etkiledigi daha agtk olmakla bir-
likee, ileri baba yasinin infertiliteyle olan iligkisi giiniimiizde aragtiril-
maya devam edilmektedir. Bu ¢alisma, Tiirkiyede bu konuda yapilmis
en biiyiik érneklem kiimesine sahip ilk calismadir. Bulgular, ileri yasla
birlikte, semen parametrelerinden sperm konsantrasyonunun erkek yas:
ile birlikte arttugini, diger parametrelerin ise degismedigini gostermek-
tedir. {leri baba yasinin infertiliteyle iliskisini anlamak igin genetik ve
biyokimyasal seviyede daha ileri arastirmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: ileri baba yasi, semen analizi, infertilite

GiRiS

Diinya Saglik Orgiitii (WHO) infertiliteyi, herhangi bir
korunma yontemi olmadan, ciftlerin diizenli iliskiye gir-
melerine ragmen en az bir yil boyunca gebeligin meydana
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ABSTRACT

OBJECTIVE: The aim of the study is to investigate the relationship
between father age and semen parameters (concentration, motility,
progressive motility, morphology, acrosomal index, semen volume) in
1402 semen samples obtained for infertility research and to contribute
to the investigation of the possible effect of father age on infertility.
MATRERIAL and METHODS: In our study, 1402 patients who applied
to the IVF Center of Istanbul Florence Nightingale Hospital between
January 2017 and May 2019 were examined. Semen samples were
evaluated according to WHO criteria. Samples were divided into two
groups as 40 and over 40 years. Sperm concentration (miles/mL), total
motility (%), progressive motility (%), normal morphology (%) and
acrosomal index (%) were compared in two groups.

RESULTS: There was no statistically significant difference between
total motility, progressive motility, morphology and acrosome index
parameters when the two groups were compared (p>0.05). However,
sperm concentration was found to be statistically significant in the
group over 40 years of age (p<0.05).

CONCLUSION: Although it is clear that advanced maternal age affects
infertility, the relationship between advanced paternal age and infertility
continues to be investigated. Our study includes the largest population
from Turkey in this regard. Our results show that, with advanced age,
sperm concentration increases with male age, while other parameters do
not change. However, further investigations at genetic and biochemical
levels are needed to investigate the relationship between advanced age

and infertility.

Keywords: advanced male age, semen analysis, infertility

gelmemesi olarak tanimlamaktadir.[ Herhangi bir korun-
ma ydntemine bagvurmayan ciftlerin %15’i bu durumdan
etkilenmektedir.l? Erkekler, infertilitenin %20-30’undan

tek basina sorumluyken biitiin vakalarin %50’sine katil-
maktadir.F]

Cagimizda kariyer, egitim, ekonomik ve sosyal nedenlerden
dolay1 insanlar, daha ge¢ evlenmeye ve cocuk sahibi olmaya
yonelmektedir. Son yillarda erkek infertilitesindeki artigin
bir kismi ¢evresel faktorler, saglik durumu ve yasam tarzi-
na atfedilmekrtedir.[*! Stres, yaslanma, sagliksiz beslenme,
fiziksel aktivite yoklugu, kafein, katki maddeleri ve psikolo-
jik fakeorlerin erkek infertilitesini arttirdigi belirtilmistir. ]
Diziistii bilgisayar ve cep telefonu vb. teknolojik cihazlarin
stk kullanimi gibi calisma sartlarina bagli olarak skrotumun
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istya maruz kalmasi da gliniimiizde infertilitenin sebepleri
arasinda gosterilmektedir.[%¢! Erkek infertilitesinin diinya
capinda oran1 %2,5 ile %12 arasinda degismekredir.F!

[leri anne yasinin, infertilite ile olan iliskisiyle ilgili ok
sayida calisma bulunmaktadir. Bu ¢aligmalar, ileri anne
yasinin fertiliteyi olumsuz etkiledigini beliremekredir.#!
Ancak ileri baba yasinin, fertilite ile iliskisi heniiz tam
olarak ortaya konulamamistir.”*"" Erkek yaginin inferti-
liteye neden olmadif1 yoniinde genel bir goriis olmasina
ragmen®, zellikle son yillarda erkek yast ile sperm para-
metreleri, sperm fonksiyonu ve genetigi arasindaki iliskiyi
aragtiran yayinlarin sayisinda bir artis gozlenmekredir.['™5]
Bu degisikliklerin fertilite tizerindeki olumsuz etkisi ya da
gebelik olussa bile yeni dogan bebeklerde ortaya ¢ikarabile-

cegi sorunlar tartislmaya baglanmugtir. [&11:16]

Semen analizi; erkegin fertil olup olmadiginin degerlendiril-
mesinde ilk 6nemli basamaklardan biridir.'"! Semen analiziy-
le ele alinan sperm sayisi, sperm morfolojisi ve diger semen
parametrelerinin fertilite ile stki bir iligkisi oldugu bilinmek-
tedir.L""¥] Baba yasinin sperm parametrelerine olan etkisini
aragtiran calismalarin bir kismy, ileri baba yasinin sperm hare-
kediligi, sperm canliligi ve normal sperm morfolojisi tizerin-
de negatif etkisi oldugunu ileri stirmiistiir.”™" Yapilan bir
calismada, WHO kriterlerine en uygun sperm parametreleri-
nin 30-35 yas arasinda gozlendigi, parametrelerdeki en belir-
gin azalmanin ise 55 yasindan sonra meydana geldigi ileri sii-
riilmiistiir. ! Ileri baba yasinin molekiiler boyutta en 6nemli
dezavantajlary; spermatogenezin fonksiyonunu degistirerek
DNA hasart ve kusurlu protamin paketlemesini arttirmak
oldugu bildirilmistir.""#24 Ancak, bu bulgularin tersine
sperm parametrelerinde yagla birlikte anlamli bir degisimin
olmadigini 6ne siiren galismalar da bulunmakeadir.[*™®! Dain
ve ark., erkek yast ile fertilite iliskisini ele alan 10 caligmanin
derlemesini yaparak, baba yasi ile déllenme, implantasyon,
gebelik, diisiik ve canli dogum oranlari arasinda acik bir iligki
olmadigin1 beliremislerdir.’l Nijs ve ark., IVF ve ICSI tedavi-
si goren erkeklerde yaptiklari ¢alismada, sperm konsantrasyo-
nu, motilite veya morfoloji tizerinde yasa bagli herhangi bir
degisiklik gozlemediklerini beliremislerdir.[*]

Bu calismanin amaci, infertilite arastirma amaciyla elde
edilmis 1402 semen orneginde, baba yasi ile semen para-
metreleri (konsantrasyon, motilite, progresif motilite, mor-
foloji, akrozomal indeks, semen hacmi) arasindaki iligkiyi
arastirmak ve baba yasinin infertilite iizerine olast etkisinin
arastirilmasina kacki saglamakur.

GEREC VE YONTEM

Bu calismada, Ocak 2017-Mayis 2019 tarihleri arasin-
da infertilite arasurmasi nedeniyle Kadikdy Florence
Nightingale Hastanesi Tiip Bebek Merkezi'ne bagvu-
ran ve semen analizi yapilan 1402 hasta, retrospektif

olarak degerlendirilmislerdir. Hastalar, Viicut Kitle Indeksi
(BMI), meslek vs. gibi herhangi bir elemeye tabi tutul-
mayip bagvuran tiim hastalar ¢alismaya dahil edilmigtir.
Azoospermik ve kriptozoospermik hastalar ¢aligmaya dahil
edilmemistir. Varikosel gibi daha 6nce herhangi bir testis
operasyonu gecirmis hastalar calismanin diginda tutulmus-
tur. Tim deneyler ayni (bir) kisi tarafindan yapilmisur.

Hastalarin semen 6rnekleri 3—5 giinliik cinsel perhiz sii-
resinin ardindan, mastiirbasyon yéntemiyle toplanmis ve
Diinya Saglik Orgiiti niin (WHO) 2010 kriterlerine gore
bir saat icinde degerlendirilmistir.?®! Amerikan Ureme
Tibb:t Dernegi (ASRM), erkekler fertilitesinde 40 yast iist
sinir olarak belirlemistir.?l Ek olarak, literatiirde bulu-
nan birgok ¢alismada da 40 yas sinir kabul edilmistir.?-
32 Bu nedenle, galismaya alinan hastalar 40 yas ve alt ve
40 yas Ustii olmak tizere iki gruba ayrilmisur. Calismanin
etik kurul onay, Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel
Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu'ndan alinmistir
(19/08/2019-10840098-604,01,01-E. 41146).

Semen Analizlerinin Yapilmasi

Semen 6rnekleri steril toplama kabina alinip, 10-30 da-
kikalik likefaksiyon siiresini takiben bir saat iginde Diinya
Saglik Orgiiti'niin WHO 2010 kriterlerine gore analiz
edilmistir.?! Oncelikle sperm hacmi (mL) ile pH’st 6lgiil-
miis ve goriiniimii not edilmistir.

Sperm Konsantrasyonu

Makler sperm sayma kamarasina 10 pL semen 6rnegi ko-
yulmustur. Faz kontrast mikroskobunda 20X objektif al-
unda 100 karedeki sperm hiicreleri sayilarak, sonu¢ mil/

mL olarak verilmistir.

Motilite Parametreleri

Makler sperm sayma kamarasina 10 pl semen ornegi ko-
yulmustur. Faz kontrast mikroskobunda 40X objekdif al-
unda en az 100 sperm sayilarak spermler dért gruba ay-
rilmistir. A motilite progresif motil (ileri hizli hareketli)
spermler icin, B motilite yavas hareketli spermler i¢in, C
motilite yerinde hareketli spermler i¢in ve D motilite hare-
ketsiz spermler icin olacak sekilde gruplanmis ve sonuglar
yiizde (%) olarak verilmistir. A, B ve C motilite oranlar1
toplami toplam motiliteyi, A motilite orani ise progresif
motil sperm orant olarak verilmistir.

Morfoloji ve Akrozomal indeks

10 pl semen 6rnegi yayma seklinde lama yayilarak kuru-
tulmus ve Diff-3 boyast ile boyanmisur. Boyama islemin-
den 6nce yayma o6rnekleri fikse edilmigtir. Hemen ardin-
dan iki farkli boyama soliisyonunda 30 saniye bekletilerek

ANDROLOUJI BULTENI

214

Androl Bul 2020;22:213-218



boyanmis ve kurutulmustur. Calistlan 6rnek, boyamanin
ardindan 100X immersiyon yagli objektif altinda Kruger’s
Strict Criteria kullanilarak analiz edilmistir. En az 100
sperm hiicresi sayilarak morfolojik olarak normal spermler
ile anormal spermler ayrilmis ve sonug yiizde (%) seklinde
normal sperm orani olarak verilmistir. Akrozomal indeks
icin akrozomlar degerlendirilmis ve en az 100 sperm hiic-
resi sayilmistur. Morfolojik olarak normal akrozomlar ile
anormal akrozomlar ayrilmis, sonug ise normal akrozomal
indeks orani ytizde (%) olarak verilmistir.

istatistiksel Analiz

Veriler, SPSS 22,0 software for Windows kullanilarak
Mann-Whitney U Test ile karsilastrilmigtir. p<0,05 degeri
anlamlilik seviyesi olarak kabul edilmistir. Sonuglar ortala-
ma + SD olarak verilmistir.

BULGULAR

Semen parametreleri istatistiksel olarak degerlendiril-
diginde; 40 yas alt1 ve 41 yas tstli hastalarin semen pa-
rametreleri Tablo 1'de gdsterilmistir. Toplam motilite,
progresif motilite, normal morfoloji ve akrozom indeksi
parametrelerinde iki grup arasinda istatistiksel olarak an-
lamli derecede bir farklilik gézlenmemis (p>0,05), sperm
konsantrasyonunun 40 yas iistiinde, istatistiksel olarak
anlamli derecede artugy gdzlenmistir (p<0,05) (Sekil 1).

Tablo 1. Her iki yas grubunun sperm parametreleri

Sperm Toplam Prog (efyf Normal“ Akrozomal
Gruplar  konsantrasyonu motilite (%) motilite morfoloji indeks (%)
(mil / mL) 0 (%) (%) ’
<40 yas 76,09£38,4 66,20+18  11,37#8,5 2,30£0,9 79,54+12,1
>41 yas 85,35+51,4 65,92+22,1 11,69+10,6 2,31+0,72 79,26%19,4
p degeri <0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05

<40 yas ve >41 yas gruplarinin sperm parametreleri. Degerler, ortalama + SD olarak
verilmistir.

-
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Konsantrasyon Toplam Motilite Progresif Motilite Morfoloji Akrozom indeksi

w1, Grup: 40 yas ve alts 2.Grup: 41 yag ve Ustil

Sekil 1. Erkek yasinin, sperm parametrelerine etkisi (Konsantrasyon: mil/mL,
Toplam Motilite: %, Progresif Motilite: %, Morfoloji: %, Akrozom indeksi: %
olarak verilmistir).
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Sekil 2. Sperm parametrelerinin yas alt gruplarina goére ayrilmasi.

Calismaya alinan hastalar dekatlara gore tekrar gruplan-
dirildiginda, sperm konsantrasyonunun yasla birlikte art-
ug gozlenmistir (Sekil 2).

TARTISMA

Son yillarda, sperm parametreleri ile ileri baba yast arasin-
daki iliskiyi arastiran calismalarin sonuglart tarausmalidir.
[33-38] Yapilan bir ¢alismada, semen parametrelerinin 34 ya-
sina dek degismedigi, 34 yasindan sonra ise sperm sayisinin
azaldig1 bildirilmistir.?] Ayni alismada sperm konsantras-
yonunun, normal morfolojili sperm yiizdesinin ve ileri ha-
reketli sperm yiizdesinin 40 yasinda azaldig1, toplam moti-
litenin 43 yasinda azaldig1 ve semen hacminin 45 yaginda
azaldigy ileri siiriilmiistiir.[?’] Bagka bir ¢alismada ise 21-50
yas arast grupta sperm liretiminin 51 yas sonrasi gruba gore
%30 daha yiiksek oldugu gozlenmistir.*?) Bu ¢alismalarin
ortak noktalart ise ilerleyen erkek yasiyla birlikte semen
parametrelerinin infertiliteyle dogru orantili olacak sekilde
olumsuz yénde degisim goriilmesidir.

Sperm parametreleri sirayla ele alindiginda; akrozom in-
deksi ve progresif motilitenin ileri yas ile iligkisini ele alan
caligmalarin birinde 25-55 yas arasit erkeklerde akrozom
indeksinin artan yasa bagli olarak degismedigi ancak prog-
resif motilitenin artan yas ile azaldigi bildirilmistir.[2]
Erkeklerin yas ortalamalari 50,3 ve 32,2 olacak sekilde iki
farkli gruba ayrildig bir bagka calismada; akrozom indeksi
ve progresif motilitenin gruplar arasinda istatistiksel olarak
farklt olmadiklari belirtilmistir.°! Yapugimiz calismada,
iki grup arasinda progresif motilite ve akrozom indeksi
parametrelerinde farklilik gozlenmemistir (Sekil 1). 40 yas
alt hasta grubunun yas ortalamasi 34,2 ve 41 yas tistii has-
ta grubunun yas ortalamasi 45’tir. Bu sonug, iki grubun yas
ortalamalarinin birbirine yakin olmasi sebebiyle akrozom
indeksi ve progresif motilite parametrelerinde fark gozlen-
medigini diisiindiirmektedir.

Toplam motilite incelendiginde; 18-76 yas araliginda
5.000den fazla erkegin semen parametrelerinin degerlen-
dirildigi bir calismada, toplam motilite ile yas arasinda

Yildirim ve ark. ® Erkek yasi sperm parametrelerini etkiliyor mu? Tirk popiilasyonuna ait ilk seri
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negatif korelasyon oldugu belirtilmistir.[?®l Dahasi, semen
parametrelerinin 40 yasindan sonra istatistiksel olarak an-
lamli bir sekilde olumsuz yonde degistigini one stirmiis-
lerdir.* Bahsi gecen caligmada, degerlendirmeye alinan
hastalarin yag araliginin bizim calismamizin aksine ¢ok
genis tutulmast ve 5000°den fazla hasta bulunmasi, toplam
motilitenin yasla birlikte azaldigi sonucuna varilmasina
sebep olmus olabilir. Calisgmamizin sonucunda iki grup
arasindaki toplam motilite kargilagtirildiginda fark goz-
lenmemistir (Sekil 1). Calismaya alinan hastalarin yaglari
22-51 yas arasinda degismektedir. Caligmaya alinan tiim
hastalarin yaglarinin birbirine yakin olmast sebebiyle fark
gozlenmedigi diisiiniilmektedir.

Baska bir parametre olan sperm morfolojisi ele alindiginda,
IVFE veya ICSI tedavisi gbéren 278 hastanin semen para-
metrelerinin incelendigi bir calismada, sperm morfolojisi
ile yas arasinda anlamli bir iliski gozlemlenmedigi belirtil-
mistir."™] Semen parametrelerinin yas ile iliskisini arastiran
bagka calismalar ileri erkek yast ve sperm morfolojisinin
yasla birlikte azalmadigi goriisii one siiriilmiistiir.”] Bazi
calismalarda ise erkek yast arttik¢a semen hacminin, sperm
hareketliliginin ve normal morfoloji sperm yiizdesinin
diisme egiliminde oldugu belirtilmistir."®*l Calismamizin
sonucunda iki grup arasinda normal sperm morfolojisi ac1-
sindan fark gozlenmemistir (Sekil 1). Hastalarin yaglarinin
yakin olmasi sebebiyle, spermlerinin benzer bir morfoloji-
ye sahip oldugu ve anormal morfolojili sperm yiizdesinin
diisiik oldugu distintilmektedir.

Sperm konsantrasyonu ele alindiginda, Levitas ve ekibi, yas-
lanma ile ilgili sperm konsantrasyonunda kademeli bir artis
gosterdigini ve her 5 yas i¢in sperm konsantrasyonunda %3
ile %8,3 arasinda bir artis oldugunu iddia etmislerdir.*?l
Brahem ve ekibi, yapuklari ¢alismada hasta grubunda sperm
hacmi ve canlilig: yasla birlikte istatistiksel olarak anlamli
derecede azalirken, sperm konsantrasyonunun yasla birlikce
istatistiksel olarak anlamli derecede artugini ileri stirmiis-
lerdir.'l Bu ¢alismada ise sperm konsantrasyonunun erkek
yastyla birlikce artugt tespit edilmistir (Sekil 1). Bu sonug,
literatiirde bulunan bir ka¢ calismanin sonuglarint dogrular

[10,1120] Her ne kadar sperm konsantrasyonunun

nicelikeedir.
yas ile birlikte artug: tespit edilse de literatiirde sperm kon-
santrasyonunun azaldigint soyleyen,[*®#3%] hatta artan yas
ile sperm konsantrasyonu arasinda tutarli bir iligki bulun-
madig1 sonucuna varan calismalar da mevcuttur, 193345461
Fakat, literatiirde sperm konsantrasyonunun yas ile artugt
sonucunu destekleyen calismalar sayica daha fazladir,24#-52
Her ne kadar ulagilan sonug literatiirii desteklese de yas
gruplarinin ve etnik kokenlerin farkli olmasi, 6rneklem bii-
yikligiiniin degisken olmasi ve cinsel yoksunluk siiresi ya-
pilan ¢alismalarin sonuglarinin kismen degismesine neden

olabilmektedir.[**! Bu galismanin sperm konsantrasyonu

icin elde edilen verileri diger ¢alismalarin sonuglarini des-
tekler nitelikte olsa da ¢alisilan gruplarin, yas araliklari ve
hasta sayilari ¢aligmalar arasinda degiskenlik gostermekte-
dir. Farkli yas ortalamalarina sahip, farkli cografik bolgelere
ait daha fazla sayida drnekleme tizerinde galismaya ihtiyac
duyulmaktadir. Bu ¢alisma, Tirkiyede bu konuda yapil-
mis en genis hasta sayisina sahip ¢alisma olmasi agisindan
onem arz etmektedir. Fakat hastalarin herhangi bir sinif-
landirma yapilmadan timiintin ¢alisgmaya alinmasi ¢alis-
manin kisieliligidir.

Elde edilen bulgular dogrultusunda, semen parametrele-
rinden en 6nemlilerinden biri olan sperm konsantrasyo-
nunun erkek yagi ile birlikte arttigl, diger parametrelerin
ise degismedigi belirlenmistir. Bu dogrultuda baba yaginin
semen parametreleri tizerine olumsuz etki etmedigi goriil-
mektedir. Ancak, semen parametrelerinin erkek infertili-
tesinde tek etken olmadig: bilindiginden konunun mo-
lekiiler ve genetik seviyede yapilan daha ileri ¢aligmalarla
arastirtlmast gerekmektedir. Ayrica farkli yas araliklari ve
farkli demografik ozelliklere gore stniflandirilmis gruplarla
yapilacak calismalara ihtiya¢ duyulmakeadir.
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