ERKEK UREME SAGLIGI

Giincel Makale Ozeti

Testikiiler neoplazi veya lenfoproliferatif bozuklugu
olan hastalarda semen kalitesi uzerine onkolojik

tedavilerin etkileri

Di Bisceglie C, Bertagna A, Composto ER, et al.
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Son 10 yilda kanser tedavisinde anlamli bir gelisme
olmakla birlikte kemo ve radyoterapinin gonodotoksik et-
kileri nedeni ile gecici veya kalici olarak fertiliteye etkileri

olmaktadir.

italyada her yil yaklasik 15-39 yas arasinda 6500 er-
kekte kanser gelismektedir. En sik %16 testis kanseri
(10.2/100000) ve bunu Hodgkin ve nonhodgkin lenfoma
izlemektedir. (5/100000 ve 6.2/100000). Yeni kanser te-
davileri sayesinde kanser prognozlar iyi ydonde gelismek-
tedir. Platinyum ve derivesi kemoterapiler, RT (Radyote-
rapi) ve cerrahi tedaviler sayesinde 5 yillik sagkalim TN
(Testikiiler Neoplazi)'de %90-95, Hodgkin lenfomada %92

ve Non-Hodgkin lenfomada %71 oranindadir.

Bununla birlikte germinal hematolojik kanserlerin
kemo ve radyoterapi ile tedavi edilmesi ile birlikte artan
sagkalima infertilite artisi eslik etmistir. Dogrusu onkolo-
jik tedavilerin hem germ hicreleri hem de Leydig hiicre-
leri Gzerine gonodotoksik etkileri bulunmaktadir. Ek bilgi
olarak muhtemelen kanserin etkisine bagli olarak anlamli
sayida hastada (%20-50) tedavi dncesi spermatogenezis
bozulmaktadir. Ug nedene bagl olarak (baslangic sperm
sayisl, onkolojik tedavinin dozu ve sekli, hastanin yasi)

spermatogenezis diizelmesi uzun zaman almaktadir.

Bu bilgiler genc erkek hastalarda kansere bagli Greme
fonksiyon kaybini engelleme ve tedavi etme stratejilerini
artirmistir. Bircok Ulkede sperm dondurma gonadotoksik
tedaviler 6ncesi pratik bir uygulama olarak kullaniimakta-
dir. Bu calismanin amaci testikiiler ve lenfoproliferatif kan-
serlerde kemo ve radyoterapinin seminal ve Greme hor-

monlari Gizerine etkisini arastirmaktir.

Bu calismada Ekim 2000 ile Nisan 2008 arasinda Turin
italyadaki San Giovanni Battista hastanesinde sperm don-
durma merkezine basvuran 480 hasta 36 ay takipte tu-
tulmustur. 261 olgu testis kanseri (ort yas+s.e.m.:27.9£0.6

yil) orsiektomi sonrasi evrelemede (pT1:%51, pT2:%44,

68

pPT3:%5), 154 hasta (%59) testikiiler neoplazi cerrahi teda-
vi grubu (TNCT) non seminomatdz grupta ve sadece KT
(kemoterapi) ile tedavi edilmistir (2-4 kir bleomisin, eto-
posit ve sisplatin). Diger 107 hasta (%41) testikiler neop-
lazi radyoterapi (TNRT) grubu ise seminomdur ve RT ile te-
davi edilmistir (20-30 Gy dozundan dogrudan paraaortik
/parakaval lenf nodlar); 219 hasta lenfoproliferatif kanser
(LD, ort.yasts.e.m.29,1+1.2 yil). Bunlarnn 125’i (%57) len-
foproliferatif kanser cerrahi (LDCT) tedavi grubu Hodgkin
lenfoma ve sadece KT ile tedavi edilmistir (4-6 kir doxo-
rubicin, bleomisin, vinblastin ve dakarbazin); 94’G (%43)
lenfoproliferatif kanser radyoterapi (LDRT) grubu non
hodgkin grubu ve KT (3-6 kiir siklofosfamid, doxorubicin,
vincristin, prednizolon/prednizolon + B hicreli lenfoma-
da ritucimab) ile RT (30-36 Gy dozunda dogrudan toraks
veya abdomene) ile tedavi edilmislerdir. Hastalarda tedavi

sonucu ejakulasyon Uzerine zararl bir etki izlenmedi.

Calismaya benzer hastaliktaki hastalari ve karsilasti-
rilabilir tedavileri (sadece KT/RT veya ikisi beraber) alan
hastalar dahil edildi. Testis kanseri olanlarda RPLND (ret-
roperitoneal lenf nodu diseksiyonu) yapilan veya izleme
alinanlar veya testis kanseri ve lenfoproliferatif kanserde
niiks nedeni ile ikinci basamak tedavi alanlar calisma disi
birakildi.

Buitliin hastalarda semen parametreleri (sperm kon-
santrasyonu, hizli hareketlilik ve sperm morfolojisi) birlikte
hormon diizeyleri (FSH, LH, Testosteron, inhibin B) semen
dondurmadan 6nce ve kanser tedavisinin 6, 12, 18, 24 ve

36 aylarinda ve tedavi sonrasi 6l¢uldu.

Seminal ve hormonal parametreler takipte her grup
icin ve gruplar arasi karsilastirild. istatistiksel analizle kar-
silastinlamayan Ornekler arasinda Mann-Whitney non-
parametrik testi, karsilastirilabilenlerde Wilcoxon testi kul-

lanildi.

Dért grup karsilastirldiginda TNCT grubu en az sperm
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konsantrasyonuna sahiptir. LDCT ve LDRT benzer seviye-
lerde ve diger ikisinden daha yiiksek degerlere sahiptir.
TNRT en yiiksek FSH seviyesine sahiptir. Diger lc¢ grup-
ta FSH seviyeleri esit izlenmistir. Bazal inhibin B seviyeleri
LDCT ve LDRT gruplarinda diger iki gruba gore daha yuk-

sek izlenmistir.

TNRT grubunda da 36 haftalik takip boyunca sperm
konsantrasyonunda degisiklik olmamaktadir. FSH 6 ayda
yiikselmekte ve 12. ayda bazal seviyeye dénmektedir. in-

hibin B de 12. ayda anlaml azalma izlenmektedir.

LDCT grubunda 6 ve 12. ayda sperm konsantrasyo-
nunda azalma olmakta, 18, 24 ve 36 aylarda iyilesme
gerceklesmektedir. FSH seviyeleri 6, 12 ve 24. aylarda art-
maktadir. inhibin B 6 ayda azalmakla birlikte diger aylarda

istatistiksel bir degisim izlenmemektedir.

LDRT grubunda sperm konsantrasyonunda 6 ve 12.
aylarda azalma izlenmekte, 18, 24 ve 36 aylarda bazal se-
viyeye donmektedir. FSH 6 ayda artmakta ve 18, 36 aylar-
da bazal seviyeye diismektedir. inhibin B 6 ayda azalmak-

ta ve 18 ayda bazal seviyeye dénmektedir.

Dért gruptaki hormonal ve seminal parametreler karsi-
lastinldiginda TNCT grubunda en az sperm konsantrasyo-

nu 6 ve 12. aylarda izlenmistir.

TNCT ve LDCT gruplarinda 24 ay oncesinde FSH yuk-
selmektedir. TNRT ve LDRT gruplarinda 12 ve 18-36. ay-
larda FSH bazal seviyeye dénmektedir. inhibin B 4 grup-
ta da 6, 12, 18, 24. aylarda benzerdir, 36. ayda TNCT de
TNRT ye gore daha fazla diisus izlenmistir.

Kanser veya kanser tedavisi kalici veya gecici olarak
fertiliteyi etkilemektedir. Bu calismada bazal FSH sevi-
yeleri ve sperm parametrelerinde testikiiler kanserlerde

lenfoproliferatif kanserlere gére daha fazla bir bozulma

izlenmistir. En az sperm konsantrasyonu TNCT grubunda
izlenmistir. TNRT grubunda TNCT grubuna goére daha yiik-
sek FSH seviyesi izlenmistir ¢cinki TNCT grubunda non-
seminomatéz germ hiicreli timorlerde b-HCG nin FSH
inhibisyonu artmistir. Diger taraftan bazal inhibin B seviye-

leri LDCT ve LDRT de diger iki gruba goére ytksektir.

Yatay ve dikey calismalarda, bazi yazarlar germ hicreli
timorli hastalarda KT sonrasi hormonal dalgalanmayi de-
gerlendirmistir. KT sonrasi Leydig hiicreleri fonksiyonlarini
60. ayda duzeltebilmektedir. Bu arada %68 hastada FSH
yukselmesi, spermatogenezisteki bozulmanin steroido-
genezistekinden fazla oldugunu géstermektedir. Gandini
ve ark. 166 testis timorlli hastada tedavi 6ncesi sperm
parametreleri, timor histotipleri, tedavi ve tedavi sonra-
si spermatogenezis Uzerine etkilerini arastirmislardir. KT
alan 71 hastada sperm parametrelerinde anlamli bozulma
izlenmistir. En 6nemli bozulma tedavi sonrasi 3. ayda iz-
lenmistir. RT alan 95 hastada tedavi sonrasi 6. haftada en

fazla disus izlendi.

Bu calismada; TNCT, LDCT ve LDRT gruplarinda 6 ve
12. ayda sperm konsantrasyonunda anlamli azalma iz-
lendi. TNRT grubunda anlamli degisim izlenmedi. Sperm
motilite ve morfolojisinde 4 grupta fark izlenmedi. Kanser
tedavisi alan hastalarda 18. ayda sperm konsantrasyonun-

da dizelme izlendi.

Bu calismada KT ve RT’nin, semen kalitesi ve seks hor-
mon profili tizerine etkisi oldugu dogrulanmistir. Sperm
konsantrasyonu tedavi sonrasi 18. ayda duzelmekle bera-

ber, vaka bazli 6ngori imkani yoktur.
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