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Paternal obezitenin IVF/ICSI sonuclar iizerine etkileri
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Obezite, yasam Kkalitesini etkileyen ve sosyo-demog-
rafik degisiklikler nedeniyle siklig gittikce artan bir saglik
sorunudur. Ulkemizde de degisen yasam standartlari ve
beslenme aliskanliklari nedeniyle prevalansi artis goster-
mektedir. iseri ve ark (1) tarafindan yapilmis, Turkiye'de
18 ili ve 4205 Kkisiyi (2263 erkek, 1942 kadin) kapsayan
bir prevalans calismasinda populasyonun vicut kitle in-
deksine gore sadece %41’inin normal, %3’lndn ise disik
agirhkh oldugunu, populasyonun ¢ogunun (%56) fazla ki-
lolu oldugu gdsterilmistir. Bu oranlarin Amerika verilerine
benzer oldugu belirtilmistir. Yine tGlkemizde yapilan bir
calismada, Universite 6grencilerinin %30.5’inin fazla kilolu
veya obez oldugu gosterilmistir (2). Obezite, pek cok me-
tabolik soruna temel olusturmanin yanisira fertilite Gzerin-
de de negatif etkilere sahiptir.

Maternal obezitenin yardimci Greme tekniklerinin (Yum
basarisi tUzerine olumsuz etkileri yanisira kisa vadede kilo
vermenin (23kg) elde edilen metafaz Il oosit oranini arttir-
dig1 gosterilmistir (3). Maternal obezitenin YUT sonuclarina
etkilerinin degerlendirildigi kapsamli bir meta-analizde ise,
viicut kitle indeksinin (VKI) 225 oldugu durumlarda, gebe-
lik oraninin azaldigi, disiik oraninin ve gonadotropin ge-
reksiniminin ise arttigl saptanmustir (4). Paternal obezitenin,
bilinen infertilitesi olmayan erkeklerde evlat sahibi olmada
bagimsiz bir negatif faktdr oldugu gosterilmistir (5). Ayri-
ca obezitenin endokrin profil Gizerine (6) ve semen analizi
sonuclarina olumsuz etkileri (7) calismalarda saptanmuistir.
Bu makale ile paternal obezitenin YUT uygulanan ciftlerde
erkegin ve ciftin fertilite durumuna etkileri hakkinda gtincel

literattir esliginde bir derleme olusturmayi amacladik.
Obezite-Semen analizi iliskisi

Obezitenin konvansiyonel semen parametreleri izeri-
ne etkileri pek ¢ok calismada gosterilmistir. Artan erkek
obezitesinin ireme hormonlari Gizerine anlaml etkisi ol-

dugu ancak semen parametrelerini anlamh sekilde etki-

lemedigi yoninde veriler sunulmustur (6). Bu durumun
nedeni olarak bu hastalarda saptanan hipogonatropik
hipogonadizmin goreceli olarak hafif diizeyde oldugu
spekiile edilmistir. Ancak, ézellikle inhibin B diizeyindeki
degisikliklerin seninifer tiibil fonksiyonlarindaki bozulma-
y1 gosterdigi ve dolayisiyla fertiliteyi olumsuz etkiledigi
belirtilmistir (6). Glincel literatliirde ise ¢ogunlukla artan
VKi'nin semen parametreleri izerine olumsuz etkileri gos-
terilmistir. Subfertil iftlerin degerlendirildigi bir calismada,
fazla kilolu erkeklerin semen analizinde progresif motili-
tenin belirgin azaldigl ve immotil sperm oraninin arttig
gosterilmistir (8). Obezite ile sperm konsantrasyonu, total
motil sperm sayisi ve ejakulat volimu ile arasinda anlamli
diizeyde negatif korelasyon saptanmustir. Santral obezi-
tenin bir gostergesi olan bel ¢evresinin (>102 cm) sperm
konsantrasyonu ve total motil sperm sayisi ile anlamli dii-
zeyde ters iliskili oldugu belirtilmistir. Ancak yazarlar artan
VKI ile semen analizi sonuclarindaki degisiklikleri acikla-
yan bir mekanizma saptayamamislardir (8).

Askerlik cagindaki geng erkeklerin degerlendirildigi ke-
sitsel bir calismada sperm konsantrasyonu ve total sperm
sayislile arasinda anlamli diizeyde negatif korelasyon sap-
tanmistir (9). Sperm motilitesi ile obezite arasindaki iliski
konusunda ise literatiirde celiskili veriler mevcuttur. Bazi
calismalarda VKI ile motil sperm orani arasinda anlamli
iliski bulunamamustir (9, 10). Ancak bu calismalarda di-
siik viicut agirlikli (VKi<20) bireyler de calisma gurubuna
dahil edilmis veya fertil bireyler érneklemi olusturmustur.
Bununla birlikte, bazi calismalarda da artan VKi ile sperm
motilitesi arasinda negatif iliski gosterilmistir (8, 11).

Obezitenin semen morfolojisi lizerinde anlamli de-
Sisiklikler yapmadig gincel calismalarda gdsterilmistir
(9, 10). Artan paternal VKI, sperm morfolojisinde major
degisikliklerden ziyade sperm DNA hasarn ile iliskili gibi
gorunmektedir. Kort ve arkadaslar, artan VKi ile sperm

DNA fragmantasyon indeksinde anlamli artis oldugunu
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gostermislerdir (12). Belirgin dizeyde yiiksek DNA frag-
mantasyon indeksine sahip (>%50) spermler ile yapilan in-
vitro fertilizasyon (IVF)/intrasitoplazmik sperm injeksiyonu
(ICSI) sikluslar ile dusiik sperm DNA fragmantasyonuna
sahip (£%15) spermlerin kullanildig! IVF/ICSI sikluslar ara-
sinda gebelik oranlari agisindan benzerlik olmakla birlikte
yiksek fragmantasyon indeksine spermler ile gerceklesen
gebeliklerde diisiik oraninin daha yiiksek oldugu saptan-
mis, sperm DNA hasarinin gebeligin ilerleyen dénemlerin-
de olumsuz etkiler olusturdugu belirtilmistir (13). Obezite
ile seminal oksidatif stres arasinda ¢cok gucli olmayan an-

cak istatistiksel olarak anlaml bir iliski de saptanmistir (14).
Paternal obezite ve klinik gebelik verileri:

Fazla kilolu veya obez erkek partnere sahip subfertil/
infertil ciftlerde artan paternal VKi’'nin gebelik ve canli
dogum oranlan gibi klinik gebelik verileri (izerine negatif
etkileri glincel calismalar ile gosterilmistir. Genis bir 6rnek-
leme sahip epidemiyolojik bir calismada, paternal obezite
ile infertilite arasinda anlamli lineer bir korelasyon oldugu
gosterilmistir (15). Yazarlar, farkli yas gruplarindaki erkek-
lerde benzer sonuclar elde etmeleri nedeniyle yasla birlik-
te gorilme sikligr artan erektil disfonksiyonun bu durum
icin bir altta yatan bir neden olamayacag) kanaatine var-
muslardir (15). Prospektif, 114 cifte ait 172 yardimli Greme
siklusunun incelendigi bir calismada ICSI uygulanan cift-
lerde paternal obezite ile siklus basina ve transfer edilen
embryo basina disen canli dogum oranlarn arasinda an-
lamli negatif bir iliski saptanmistir (16). Paternal obezite,
IVF/ICSI sonrasi blastokist gelisimi, gebelik ve canli dogum
oranlari ile anlamli olarak iliskili bulunsa da ilk 3 gtindeki
erken embryo gelisimi ile iliskilendirilememistir (17). ik
4-8 hicrelik béliinme siirecinde paternal genomun aktive
olmadiginin kabulld bu durumu agiklayan olasi neden ola-
rak belirtilmistir.

Saglikh bireylerde sistolik ve diastolik kan basinci, se-
rum lipidleri ve hemoglobin Alc gibi parametrelerden

bagimsiz olarak kilo artisinin ¢ocuk sahibi olmada bagim-
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siz bir negatif faktor oldugu gosterilmistir (18). Hem ka-
din hem erkek obezitesi birlikte degerlendirildiginde her
iki partnerin de fazla kilolu veya obez oldugu durumlarda
VKi'deki artisa doz-bagiml olarak fertilitenin azaldigy, ay-
rica kadin partenerdeki iki gebelik arasindaki her bir kilog-
ramlik agirlik artisinin gebelige kadar gecen slrede yakla-
sik 3 ginllk bir uzamaya neden oldugu saptanmuistir (19).
Tim bu verilerin yanisira, 290 siklusun degerlendirildigi
retrospektif bir analizde erkek partnerin VKIi >25 kg/m2
olan ciftlerde gebelik oranimin IVF ile distigi ancak ICSI
uygulanan ciftlerde paternal obezitenin gebelik oranlarini
etkilemedigi tespit edilmistir (20). Bu calismada yazarlar,
obezitenin sperm-oosit etkilesiminde olusturdugu negatif
etkilerin ICSI ile asilabildigini spekile etmislerdir. Ancak
bu calismada canli dogum orani lizerine bir karsilastirma
olmamasi paternal obeziteyle iliskili olasi sperm DNA ha-
sarinin gebeligin ilerleyen dénemlerine ait etkisinin belir-
tilmemis olmasina neden olmustur (20). Klinik calismalar
yanisira konuyla ilgili yapilan deneysel calismalarda pater-
nal obezitenin implantasyonu, blastokist ve embryo ge-
lisimini olumsuz etkiledigi de go&sterilmistir (21). Yagdan
zengin diyetle beslenen erkek farelerde fertiliteyle ilgi-
li sorunlarin sonraki kusaklara gecisi de gosterilmis olup
bu diinyada artan subfertilite siklig1 konusunda énemli bir
veri olabilir (22). Obezite ve yol actigl metabolik sorunla-
nn sperm motilitesi, morfolojisi, DNA icerigi ve oksidatif
hasar tzerine yaptigl olmsuz etkilerin diyet regililasyonu
ile geri dénlsimuniin saglanabildigi de belirlenmistir (23).

Sonug olarak, yuksek kalorili beslenme aliskanhg) ve
azalmuis fiziksel aktivitenin sonucu ortaya ¢ikan obezite ve
iliskili metabolik sorunlar fertiliteyi de tehdit eder konum-
dadir. Paternal obezitenin, semen parametrelerindeki bo-
zukluklar, artan oksidatif stres ve sperm DNA hasari ile en-
dokrin profili olumsuz etkileyerek ciftin fertilitesi izerinde
olumsuz bir etki olusturdugu gériilmektedir. Obez ciftlerde
saglikli bir vicut agirlhigina ulasmak fertilite Gzerine olumlu
katkida bulunacak ve yardimci Greme tekniklerinin getirdi-

8i maliyetin azalmasina neden olacak gibi gérinmektedir.
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