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	 Obezite	 ve	 ona	 bağlı	 sağlık	 sorunları,	 diğer	 dünya	
ülkelerinde	olduğu	gibi	ülkemizde	de	giderek	artmakta-
dır.	Günümüzde	maternal	obezitenin	oositi	ve	dolayısıy-
la	 gebeliği	 etkileyerek	 fertiliteyi	 azalttığı	 bilinmektedir.	
Ancak	 erkek	 obezitesinin	 infertilitedeki	 potansiyel	 rolü	
göz	ardı	edilmiştir.	Oysa	erkek	gamet,	embriyonun	gene-
tik	materyalinin	yarısını	içermektedir	ve	üreme	çağındaki	
erkeklerin	yarıdan	fazlası	obezdir.	Ayrıca	sperm	fonksiyon	
bozuklukları	infertilitenin	en	sık	nedenlerinden	biridir.	Bu	
derlemede	 paternal	 obezitenin	 sperm	 fonksiyonlarına	
etkileri	ile	ilgili	çalışmaların	özetlenmesi	amaçlanmıştır.
	 Dünya	 genelinde	 azalan	 sperm	 kalitesine	 paralel	
olarak	erkek	 infertilitesinde	bir	 artış	görülmektedir	 (1,2).	
Sperm	kalitesinde	gözlenen	azalmanın	nedenleri	net	ola-
rak	 bilinmemektedir.	 Paternal	 sağlığın	 üreme	üzerindeki	
etkisiyle	 ilgili	 yapılmış	 çalışmaların	 en	 karakteristik	 olanı	
paternal	sigara	 içimidir.	Perikonsepsiyonel	paternal	siga-
ra	 içiminin	 konjenital	 kalp	 hastalıkları	 riskini	 arttırdığını	
gösteren	 güncel	 bir	 çalışma	 bulunmaktadır	 (3).	 Paternal	
yaşla	otizm	ve	şizofreni	arasında	ilişki	olduğunu	gösteren	
çalışmalar	vardır	(4,5).	
	 Paternal	 obezitenin	 çocuk	 ve	 ergen	 sağlığına	 etkisi	
çok	 iyi	 bilinmemektedir.	 Epidemiyolojik	 çalışmalar	 obez	
babaların	olasılıkla	obez	çocukları	olduğunu	göstermekte-
dir	(6).	Güncel	bir	çalışmada	maternal	vücut	kitle	indeksi	
(VKİ)’nin	paternal	VKİ’ne	göre	daha	önemli	olduğu	vurgu-
lanmıştır	(7).	
	 Obezite	 prevalansındaki	 artış,	 araştırmacıları	 erkekler-
deki	obezitenin	infertilite	ile	ilişkisini	araştırmaya	yöneltmiş-
tir.	 Paternal	 obezitenin	 spermi	 veya	 embriyoyu	 etkilediği	
mekanizmalar	henüz	net	değildir.	Obez	erkek	partneri	olan	
çiftlerde	gebe	kalma	sürecinin	uzadığı	görülmüştür	(8).

Erkek	obezitesi	ve	değişen	hormon	profilleri

	 Spermatogenez,	 puberte	 başlangıcından	 ölüme	 dek	

süren	oldukça	kompleks	bir	olaydır.	Bu	kompleks	süreç,	
hipotalamus,	pitüiter	bezler	ve	testislerde	lokalize	Leydig	
ve	 Sertoli	 hücreleri	 tarafından	 düzenlenir.	 Testislerin	
fonksiyonunu	 esas	 olarak	 hipofizden	 salınan	 iki	 hormon	
düzenler.	 Bunlar	 folikül	 stimüle	 edici	 hormon	 (FSH)	 ve	
luteinizan	hormon	 (LH)’dur.	 LH,	 Leydig	hücrelerine	 etki	
ederek	 bu	 hücrelerden	 testosteron	 üretilmesine	 neden	
olur.	 FSH	 ise	 spermatogenezi	 başlatır.	 FSH	 ve	 LH’nın	
salınımı	ise	gonadotropin	serbestleştirici	hormon	(GnRH)	
tarafından	 kontrol	 edilir.	 LH,	 testislerdeki	 Leydig	 hüc-
relerini	 uyararak	 testosteron	 salınımına	 yol	 açmaktadır.	
FSH’nın	Sertoli	hücreleri	üzerinde	etkili	olduğu	ve	adenilat	
siklazı	uyararak	cAMP	düzeylerini	arttırdığı	bilinmektedir.	
FSH	ayrıca	seks	hormon	bağlayıcı	globulin	(SHBG)	sente-
zini	ve	salgısını	da	uyarır.	FSH	sertoli	hücrelerini	uyararak	
başta	 SHBG	 ve	 inhibin	 olmak	 üzere	 onlarca	 molekülün	
salgılanmasına	 yol	 açarak	 spermatogenezin	 başlatılması	
ve	devam	ettirilmesinde	rol	oynamaktadır	(9).
	 Normal	erkeklerde	artan	VKI,	azalmış	serum	seks	hor-
monları,	SHBG,	testosteron,	inhibin	B	ve	FSH	düzeyleri	ile	
ilişkili	bulunmuştur	(10).	Bir	meta-analizde	VKİ	ile	serum	
testosteron	ve	SHBG	arasında	negatif	bir	ilişki	olduğu	bil-
dirilmiştir	(11).	VKİ’i	yüksek	erkeklerde	fazla	sentezlenen	
insülinin	 hepatik	 globülini	 inhibe	 ettiği	 düşünülmektedir	
(12).

Erkek obezitesi ve temel semen analizi

	 Tablo	1’de	erkek	obezitesinin	temel	sperm	parametre-
leri	(sperm	konsantrasyonu,	sperm	motilitesi	ve	morfoloji)	
üzerine	etkilerini	bildiren	çalışmalar	toplu	olarak	verilmiş-
tir	 (13-14).	 Tabloda	 yer	 alan	 23	 çalışmadan	 15’i	 erkek	
obezitesinin	 sperm	 konsantrasyonunu	 azalttığını	 bildir-
miştir	 (15-29).	Sekiz	 çalışmada	 ise	 sperm	konsantrasyo-
nunun	obeziteden	etkilenmediği	bildirilmiştir	(10,30-36).
	 2139	erkek	üzerinde	yapılan	bir	çalışmada	erkek	obe-
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zitesi	 ile	 sperm	 konsantrasyonu	 arasında	 ilişki	 görülme-
miştir.	Bu	çalışmanın	kısıtlayıcı	yönü	VKI’	nin	ölçülmemiş	
olup	 anamnezle	 öğrenilmiş	 olmasıdır	 (31).	 2010	 yılında	
yapılmış	bir	meta-analiz	çalışmasında	da	erkek	obezitesi	
ile	 sperm	 konsantrasyonu	 arasında	 ilişki	 saptamamıştır	
(11).	2012	yılında	yapılan	güncel	bir	çalışmada	 ise	obe-
zitenin	azospermi	ve	oligospermi	olasılığını	arttırdığı	ileri	
sürülmüştür	(29).
	 Erkek	obezitesi	ile	sperm	motilitesi	arasında	ilişki	oldu-
ğunu	 gösteren	 çalışmalar	 bulunmaktadır.	 Yirmi	 üç	 çalış-
madan	7’si	sperm	motilitesinin,	erkek	obezitesi	ile	ilişkili	
olarak	azaldığını	göstermektedir	(17,20,21,23,25,28,36).	
Ancak	12	çalışmada	erkek	obezitesi	 ile	 sperm	motilitesi	
arasında	 ilişki	 saptamamıştır	 (10,15,16,18,26,27,30-35).	
Bu	çelişki	seçilen	popülasyonla	veya	motiliteyi	belirlemek	
için	 kullanılan	yöntemle	 ilişkili	 olabilir.	 Yirmi	üç	 çalışma-
dan	 7’si	 sperm	morfolojisinin,	 erkek	 obezitesi	 ile	 ilişkili	
olarak	azaldığını	göstermektedir	(16,20,21,23,26,32,34).	
Ancak	9	çalışmada	sperm	morfolojisinin	obeziteden	etki-
lenmediği	bildirilmiştir	(10,18,27,28,30,31,33,35,36).

Erkek	obezitesi	ve	sperm	DNA	hasarı

	 Sperm	 parametreleri	 erkek	 infertilitesinde	 önemli	
ölçütlerdir.	 Ancak	 spermin	 moleküler	 yapısının	 ve	 içe-

riğinin	 sağlıklı	 gebelikler	 için	 önem	 taşıdığı	 görüşü	 gün	
geçtikçe	 artmaktadır.	 Sperm	 DNA	 bütünlüğü,	 başarılı	
fertilizasyon	ve	normal	embriyonik	gelişim	için	önemlidir.	
DNA	 hasarlı	 spermle	 başarılı	 gebelikler	 arasında	 negatif	
bir	ilişki	olduğunu	gösteren	çalışmalar	bulunmaktadır	(37-
38).
	 Erkek	obezitesinin	temel	semen	parametrelerine	etkisi	
ve	DNA	hasarının	birlikte	değerlendirildiği	 iki	 çalışmada	
erkek	obezitesi	ile	spermdeki	DNA	hasar	düzeyinde	artış	
arasında	ilişki	saptanmıştır	(20,33).
	 Erkek	infertilitesine	neden	olan	pek	çok	genetik	faktör	
olduğu	 bilinmektedir.	 Genetik	 defektlerle	 bilinen	 bazı	
obezite	 sendromları	 hem	 obeziteden	 hem	 de	 sperma-
togenezden	 sorumlu	 tek	 gen	 fonksiyon	 kaybına	 bağlı	
olarak	 özellikle	 erkek	 infertilitesi	 ile	 ilişkili	 bulunmuştur.
(örneğin	 Alström	 sendromunda	 Alms	 1	 geni)	 (39-40).	
Benzer	olarak	kromozomal	bölgedeki	(15q11-q13)	birkaç	
gen	 hem	 obeziteye	 hem	 de	 defektif	 spermatogeneze	
(örneğin	Prader-Willi	 sendromu	ve	Angelman	sendrom-
ları)	yol	açmaktadır	(41).	Ayrıca	sigara	içimi	gibi	pek	çok	
yaşam	stili	faktörleri	sperm	fonksiyonunu	bozmakta	ve	bu	
nedenle	bu	 tür	çalışmaların	analizlerini	zorlaştırmaktadır.	
Bugüne	 kadar	 obezitenin	 fertilite	 üzerine	 etkisini	 direk	
araştıran	kontrollü	hayvan	modeli	çalışmalarının	azlığı	da	
bu	konudaki	çelişkilere	yol	açmaktadır.

Tablo 1:	Paternal	obezite	ve	sperm	parametrelerini	araştıran	çalışmaların	özeti	

	 Konsantrasyon	 Motilite	 Morfoloji

Strain	ve	ark	(1982)	 azalır	 değişiklik	yok	 belirtilmemiş
Jensen	ve	ark	(2004)	 azalır	 değişiklik	yok	 azalır
Magnusdottir	ve	ark	(2005)	 azalır	 azalır	 belirtilmemiş
Fejes	veark	(2005)	 azalır	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok
Koloszar	ve	ark	(2005)	 azalır	 belirtilmemiş	 belirtilmemiş
Kort	veark	(2006)	 azalır	 azalır	 azalır
Qin	ve	ark	(2007)	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok
Hammoud	ve	ark	(2008)	 azalır	 azalır	 azalır
Pauli	ve	ark	(2008)	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok
Aggerholm	ve	ark	(2008)	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok
Nicopoulou	ve	ark	(2009)	 azalır	 belirtilmemiş	 belirtilmemiş
Hofny	ve	ark	(2009)	 azalır	 azalır	 azalır
Stewart	ve	ark	(2009)	 azalır	 belirtilmemiş	 belirtilmemiş
Kriegel	ve	ark	(2009)	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok	 azalır
Chavarro	ve	ark	(2010)	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok
Sekhavat	ve	ark	(2010)	 azalır	 azalır	 belirtilmemiş
Paasch	ve	ark	(2010)	 azalır	 değişiklik	yok	 azalır
Shayeb	ve	ark	(2011)	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok	 azalır
Tunc	ve	ark	(2011)	 azalır	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok
Rybar	ve	ark	(2011)	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok	 değişiklik	yok
Bakos	ve	ark	(2011)	 azalır	 azalır	 değişiklik	yok
Fariello	ve	ark	(2012)	 değişiklik	yok	 azalır	 değişiklik	yok
Sermondade	ve	ark	(2012)	 azalır	 belirtilmemiş	 belirtilmemiş
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Hayvan	çalışmaları

	 Erkek	 obezitesi	 ile	 sperm	 parametreleri	 arasındaki	
ilişkiyi	 araştıran	 az	 sayıda	hayvan	 çalışması	 bulunmakta-
dır.	 Obez	 erkek	 farelerde	 sperm	motilitelerinde	 azalma	
saptanmıştır.	Çalışmada	şaşırtıcı	olan	bu	 farelerin	sadece	
obez	olmayıp	aynı	zamanda	göreceli	yaşlı	olmalarıydı	ve	
bu	 fareler	daha	yüksek	 serum	glukoz	düzeyleri,	hiperin-
sülinemi	ve	 leptin	direncine	 sahipti.	Obeziteden	 çok	bu	
değişikliklerin	sperm	motilitesinde	etkili	olabileceği	düşü-
nülmüştür	(42).
	 Ratlarla	 yapılmış	 diğer	 bir	 çalışmada	 ise	 obezitenin	
sperm	motilitesini	azaltabileceği	ancak	diğer	sperm	para-
metrelerini	etkilemediği	bildirilmiştir	(43).
	 Farelerde	 paternal	 obezitenin	 ilk	 klivajdan	 başlayarak	
preimplantasyon	 periyodu	 boyunca	 gecikmiş	 embriyo	
gelişimine	neden	olduğu	görülmüştür	(44-45).	

Paternal	 obezitenin	 embriyo	 gelişimine	 ve	 gebelik	
sonuçlarına	etkisi

	 Maternal	 obezitenin	 yeni	 doğan	 ve	 gebelik	 üzerine	
etkileri	 hem	 hayvan	 modellerinde	 hem	 insanda	 araştı-
rılmıştır.	Ancak	 paternal	 obezitenin	 embriyo	 gelişimi	 ve	
gebelik	üzerine	etkileri	konusunda	çok	az	çalışma	vardır.	
	 Embriyo	 gelişimi	 üzerine	 paternal	 etkisi	 en	 çok	 çalı-
şılan	 konu	 sıcaklıktır.	 Rodentlerde	 diyabet,	 hafif	 skrotal	
sıcaklık	stresi,	paternal	sıcaklık	stresi	ve	insanlarda	ilerle-
miş	erkek	yaşı	ile	ilgili	olarak	normal	preimplante	embriyo	
gelişiminde	gecikme	bildirilmiştir	(46-49).
	 Farelerde	 paternal	 sıcaklık	 stresiyle	 embriyo	 kalitesi	
arasındaki	 ilişki	araştırılmış	ve	çalışmada	blastosist	hücre	
sayısında	azalma	görülmüştür	(50).
	 Farelerde	erkek	obezitesinin	preimplante	embriyo	geli-
şimi	ve	kalitesi	üzerine	etkisini	araştıran	da	çok	az	çalışma	
vardır.	 DNA	 hasarlı	 spermi	 olan	 hayvan	 modelleri	 ile	

yapılan	bazı	çalışmalarda	in	vtiro	fertilizasyon	veya	intrasi-
toplazmik	sperm	enjeksiyonu	sonrası	embriyo	gelişimine	
bakılmıştır.	Örneğin	radyasyona	maruz	kalmış	sığır	sperm-
lerinde	 fertilizasyonun	 bozulmadığı	 ancak	 ikinci	 veya	
üçüncü	klivajda	embriyolarda	artan	apoptozla	blastosiste	
gelişim	aşamasının	bloke	olduğu	görülmüştür	(51).
	 Ayrıca	 radyasyona	 maruz	 kalmış	 veya	 dondurulmuş	
çözülmüş	 fare	 spermlerinin	 zigotlarının	 bölündüğü	 ve	
erkek	klivaj	aşamalarına	kadar	normal	gelişim	gösterdiği	
bildirilmiştir.	 Ancak	 dondurulmuş	 çözülmüş	 spermlerle	
implantasyon	 oranının	 düştüğü	 saptanmıştır	 ve	 artan	
radyasyona	maruziyetle	fötal	gelişimde	doza	bağlı	olarak	
gerileme	görülmüştür	(52-53).
	 Ayrıca	farelerde	intrasitoplazmik	sperm	enjeksiyonunu	
takiben	DNA	hasarlı	dondurulmuş	çözülmüş	sperm	kulla-
nımının,	 yetişkin	 çağa	 gelmiş	 yavrularda	 anormal	 büyü-
me,	 erken	 yaşlanma,	 anormal	 davranış	 ve	 mezenşimal	
tümörler	 gibi	 sorunlara	 yol	 açabileceği	 düşünülmektedir	
(54).
	 İnsanlarda	DNA	 fragmantasyonu	veya	hasarının	blas-
tosiste	 gidiş	 sürecinde	 kötü	 gelişim,	 azalmış	 postimp-
lantasyon	 gelişimi	 ve	 azalmış	 gebelik	 oranları	 ile	 ilişkili	
olduğuna	 dair	 önemli	 kanıtlar	 vardır	 (55-57).	 Paternal	
VKİ	 ile	 erken	embriyo	gelişimi	 arasında	 anlamlı	 bir	 ilişki	
bulunmadığı	 bir	 başka	 çalışmada,	 artan	 paternal	 VKİ	 ile	
blastosist	gelişiminde,	klinik	gebelik	oranlarında	ve	canlı	
doğum	sayısında	azalma	bildirilmiştir	(58).
	 Günümüzdeki	 çalışmalar,	 paternal	 obezitenin	 fertilite	
üzerine	 olumsuz	 etkileriyle	 ilgili	 soruları	 kısmen	 aydın-
latmaktadır.	Ancak	bu	etkilerle	ilgili	mekanizmaların	tam	
olarak	aydınlatılabilmesi	 için	daha	fazla	çalışmaya	gerek-
sinim	vardır.	
	 Sonuç	olarak	obezite	erkek	 infertilitesini	etkileyen	bir	
faktördür.	 Obezitenin	 önlenmesi	 veya	 tedavi	 edilmesi	
erkek	infertilitesi	üzerindeki	negatif	etkileri	ortadan	kaldı-
racaktır.
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