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Gonadotropin serbestlestirici hormon (GnRH), hipo-
talamustaki néronlardan salinmakta ve én hipofize gece-
rek gonadotropinler olarak bilinen Follikil Uyarict Hormon
(FSH) ve Luteinize edici hormonlarin (LH) salinimina neden
olmaktadir. S6zkonusu bu gonadotropinler, sistemik do-
lasima katilarak hedef doku olan testise ulasirlar. Testisin
%80-85’ini olusturan ve FSH etkisi ile spermatogenezin
gerceklestigi alan seminifer tubuluslerdir. Testisin %10-
15’ini ise lenfoid hiicreler, mast hiicreleri, bag doku ve Ley-
dig hiicrelerinden olusan interstisyel alan olusturmaktadir.
LH, Leydig hicrelerinin ylzeyindeki reseptdrlere bagla-
narak kolesterolden testosteron sentezini saglamaktadir
(1). Olusan testosteron, Leydig hticre sayisi ve hiicrelerin
testosteron Uretme kapasiteleri ile yakindan iliskilidir ve
ilerleyen yasla birlikte ise testosteron kapasitesinin azaldig|
gorilmektedir. Pasif diflizyonla interstisyel alana gecerek
androjen baglayan proteinlere baglanan testosteron, bir ta-
raftan seminifer tUbiills icinde spermatogenezisin olusu-
munda gorev alirken, bir taraftan da sistemik dolasima ge-
cerek hematopoetik sistem, kemik yapilar, kaslar, penis ve
benzeri pek ¢cok sistemin normal isleyisinin strdurilmesin-
de rol oynamaktadir. Testosteronun tretimini bozan primer
ve sekonder olmak tzere bircok neden bulunmaktadir. Bu
nedenler; santral sinir sistemi hasari, timor, hipofizer yet-
mezlik, santral ya da testikiler radyoterapi uygulamalari,
kemoterapi, orsit, torsiyon, konjenital enzim defektleri ve
varikosel olarak sayilabilir (1, 2). Pleksus pampiniformisin
anormal dilatasyonu olarak adlandirlan ve eriskin erkekle-
rin %10-15’inde, primer infertil erkeklerin %19-41’inde ve
sekonder infertil erkeklerin ise %80’ine yakininda goérilen
varikosel, erkek infertilitesinin cerrahi olarak diizeltilebi-
lir en sik nedenidir (1, 3). Varikosel, bircok mekanizmaya
bagl olarak testis Uzerine olumsuz etki gosterip erkek
fertilizasyon kapasitesini bozabilmektedir. Buna gére, sol
renal venin sol testikiler vene olan giris acisi ile daha su-

periordan girmesinin testiste vendz basinci arttirmasi, tes-

tikiiler venlerde valvlerin yetersiz olusunun basing artisina
neden olmasi, Nutcracker (findikkiran) fenomeni, oksidatif
hasar, interstisyel sivi artisi, hipoksi, apoptozis, adrenalden
ya da bébreklerden katekolamin ve prostoglandinler gibi
metabolitlerin testise ulasmasi gibi nedenlere ilave olarak
skrotal 1s1 artisi gibi mekanizmalarla testis hasarinin olustu-
gu bildirilmektedir (4). Testislerde is1 artisi spermatogenezi
bozdugu gibi kolesterolden testosteron sentezini saglayan
enzimlerin calismasini da bozabilmektedir (4). Varikoselin
testislere olan hasari, yapilan patolojik incelemelerde se-
minifer tibul caplarinin azalmasi, perittbiler fibrozis ve
Leydig hiicre hiperplazisi ile kendini gostermektedir (1-3).
Yine Rajfer ve arkadaslarinin calismalarinda testosteron
Ureten Leydig hiicre sayisinin da azaldigi belirtilmistir (5).
Deneysel calismalarda ise, ratlarda varikosel modeli olus-
turulmasi sonrasit HCG’ye zayif testosteron yanitinin oldu-
gu ve yine HCG'nin Leydig hiicrelerine zayif baglandig
gosterilmistir (6). Luo ve arkadaslan varikosel olusturulan
ratlarda kolesterolliin transferinde goérevli olan StAR (Ste-
roidojenik Akut Regtilator Protein) proteininin azalmasinin
intratestikuler testosteron azalmasi ile iliskili oldugunu ve
Leydig hucrelerinde apoptozis oldugunu belirtmislerdir
(7). Benzer sekilde, Zheng ve arkadaslarinin ¢calismalarin-
da kontrol grubu ve varikosel olusturulan ratlarda testos-
teron seviyeleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
olacak sekilde sirasiyla 4.78+1.07 ng/g ve 2.92+0.85 ng/g
seklinde saptanmustir (8). insan calismalarinda da variko-
selli erkeklerde varikoseli olmayan kontrol grubuna goére
testosteron seviyesinin disuik oldugu ortaya konulmustur.
Ando ve arkadaslarinin arastirmalarinda varikoseli olan ve
olmayan gruplarda serum testosteron seviyeleri sirasiyla
416%12.9 ng/ml ve 487%19.9 ng/ml olarak saptanmistir
(9). Benzer sekilde, Tannkut ve arkadaslarinin arastirmala-
nnda da varikoseli olan grupta 412.2 ng/dL olarak sapta-
nan ortalama serum testosteron degeri varikoseli olmayan
kontrol grubunda 462.6 ng/dL olarak tespit edilmistir (10).
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Yaklasik 200 sene kadar énce tedavi yaklasimi ola-
rak yapilan varikoselektominin gtinimiizde gerek klinik
calismalar gerekse de metaanalizlerle etkinligi ortaya
konulmustur (11). Buna gore, varikoselektomi ameliyati
sonrasl sperm sayl, hareket ve motilitesinin arttig1 spon-
tan gebelik oranlarinin ise %60’lara kadar yaklastig1 bilin-
mektedir. Literatir incelenecek olursa bugline kadar ya-
pilan varikoselektomi ile ilgili calismalarin agirlikli olarak
infertilite ve semen parametreleri lizerinde yogunlastig,
varikoselektominin agr ve hormon parametreleri ile iliski-
sini ortaya koyan calismalarin nispeten sinirli oldugu gori-
lecektir. Varikoselektomi-hormon parametreleri iliskisinin
arastirilmasi sirasinda literaturlerin iki ddnem halinde in-
celenmesi gerektigi ilk donem calismalarinda elde edilen
sonuglarin ¢cogu zaman anlamli olmadigr anlasiimaktadir.
Bununla iligkili olarak toplam 14 ve 24 olgunun varikose-
lektomi yapilarak takip edildigi iki ayn calismada sperm
parametrelerinin anlamh olarak artmasina ve spontan
gebeliklerin olusmasina ra§men serum testosteron di-
zeylerinin anlamli olarak artmadigi bildirilmektedir. Hud-
son ve Segenreich’in 1985 ve 1986 yilarinda yaptiklar
bu iki calisma incelendiginde, preoperatif dénemde se-
rum testosteron diizeylerinin normal seviyelerde olacag|
gorulecektir (12, 13). Bu galismalar; olgularin preoperatif
doénemde normal testosterona sahip olmalari, kiiclik has-
ta gruplarinin yeterince istatistiksel sonu¢ veremeyeceg;i,
mikrocerrahi varikoselektomi yéntemlerinin kullaniimayi-
s, subklinik varikoselli olgularin dahil edilmesi, retrospek-
tif olmalari ve bu déneme ait deneysel calismalarin yeter-
siz olusu gibi nedenlerle elestiriimektedir. Kesin bir sinir
olmamakla birlikte 2000 yili ve éncesinde yapilan ve ilk

dénem calismalar olarak kabul edilen arastirmalarin aksi-

ne sonraki donemlerde yapilan ¢alismalarda varikoselek-
tominin testosteron parametreleri Gzerine olumlu etkisinin
oldugu hatta diisiik testosteron seviyesinin 6gonadal du-
zeylere ulastig) belirtilmistir.

1990l yillarin éncesine kiyasla yeni dénemde, olgu
sayisinin giderek arttig1 calismalarin 6n plana ¢iktigr goral-
mektedir. Gerek prospektif gerekse de retrospektif calis-
malarda serum testosteron seviyelerinde anlamli artislarin
oldugu anlasiimaktadir (Tablo 1). Bunun gibi 9 calismadaki
toplam 814 olgunun degerlendirildigi bir metaanalizde de
varikoselektominin testosteron seviyesi lzerine anlamli
olarak etki ettigi ve ortalama testosteron artisinin 97.5 ng/
dL oldugu belirtiimektedir (14). Bu metaanalizde, variko-
selin Leydig hticre fonksiyonunu bozdugu ve bu durumun
azalmis testosteron sentezi ile iliskili oldugu belirtilmistir.
Genel olarak calismalar incelenecek olursa, serilerde tes-
tosteron seviyesindeki ortalama artisin %3.5-55.4 arasin-
da oldugu gérilmektedir (Tablo 1). Olgularin ise %12.9 ile
%83’line yakininda testosteron seviyesinin arttigl goril-
mektedir. Calismalar biraz daha ayrintili incelenip alt grup-
lar olusturuldugunda varikoselektomi éncesi testosteron
seviyeleri diistik olan hipogonadik olgular g6z éniline alin-
diginda bu olgulardaki artis %40.1 ile %83 arasinda degis-
mektedir (15-24). Hatta, bu olgularin %79’una yakininda
testosteron dlizeyleri 6gonadal seviyelere kadar gelebil-
mektedir. Buradan ¢ikan sonug, testosteron seviyelerinde-
ki artisin 6zellikle preoperatif donemde dusik testosteron
seviyesine sahip olan olgularda daha fazla oldugu gerce-
gidir. Abdul-Meguid ve arkadaslarinin yaslar1 29.3-32.4 yil
arasinda degisen olgular infertilitesi olup varikoselektomi
gecirenler (n=60), varikoseli ve infertilitesi olup opere edil-

meyenler (n=33), varikoseli olup fertil olanlar (n=33) ve

Tablo 1. Varikoselektomi yapilan olgularda serum testosteron diizeylerindeki artislar

Calisma Yil Olgu sayisi Takip siiresi (Ay) Preoperatif testosteron Artis
Su (15) 1995 53 3 409+23 90
Cayan (16) 1999 78 12 837+220 274
Fujisawa (17) 2001 52 6 470190 10
Lee (18) 2007 18 3 35812 10
Zheng (8) 2009 104 12 627.4%x161.7 12.7
Tanrikut (10) 2011 325 12 454+168 254
Hsiao (19) 2011 109 o 431%£170.2 109
Sathya (20) 2011 100 12 301%43 124
Zodhy (21) 2011 103 6 450+170 71
Pierik (22) 2001 30 3 542+31 29
Ozden (23) 2008 30 6 660130 60
Rodriguez (24) 2009 202 6 648+156 61
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varikoseli olmayan olgularla (n=33) karsilastirdiklar! calis-
malarinda gruplardaki preoperatif testosteron oranlari sira-
stile 347.4 ng/dL, 339.7 ng/dL, 396.6 ng/dL ve 504.8 ng/
dL olarak saptanirken postoperatif ddnemde varikoselek-
tomi gecirenlerde bu oran anlaml olacak sekilde 399 ng/
dL olarak belirtilmistir (25). Bu calismada da hipogonadal
diizeyde olan testosteron oraninin arttig1 anlasiimaktadir.
Literatire bu sekilde baktigimiz zaman preoperatif do-
nemde ytiksek testosteron diizeyine sahip olgularda pos-
toperatif ddnemde testosteron diizeylerinin ¢cogu zaman
anlamli olarak artmadig1 gérilmektedir (Tablo 2) (26, 27).

Yukaridakine benzer mantikla preoperatif dénemde
disik testosteron seviyesine sahip olan olgular iceren
calismalar yan yana getirilip incelendiginde postoperatif
dénemde testosteron seviyelerindeki artisin cogu zaman
anlamli oldugu anlasilacaktir (Tablo 3) (28).

Su ve arkadaslarinin 53 infertil olguyu inceledikleri
calismalarinda da varikoselektomi 6éncesi 319 ng/dL olan
testosteron seviyelerinin postoperatif ddnemde 409 ng/
dL oldugu ve bu artisin istatistiksel olarak anlamli oldugu
bildiriimektedir (15). Arastirmacilar bu calismalarinda da
ozellikle preoperatif dénemde hipogonadik olanlardaki

testosteron artisinin daha anlaml oldugunu belirtmek-

tedirler. Literatlr ayrintih olarak incelendiginde aslinda
1975 yilinda Combhaire isimli arastirmacinin da bu sonu-
ca ulastig1 gorulecektir (29). Comhaire ve arkadaslarinin
cinsel islev bozuklugu ve varikoseli olan 10 olgu ile cinsel
islev bozuklugu olmayan 23 olguyu iki gruba ayirarak in-
celedikleri calismalarinda ilk ve ikinci gruptaki testosteron
dizeylerinin sirasiyla 346 ng/dL ve 546 ng/dL oldugu
varikoselektomi sonrasi ilk grupta testosteron seviyeleri-
nin normal dizeylere ¢iktigl belirtilmistir (29). Tanrikut ve
arkadaslarinin da 200 palpabl varikoselli olguyu vazekto-
mi gecirmis ve varikoseli olmayan 510 olgu ile karsilastir-
diklan calismalarinda ilk ve ikinci gruplarda testosteron
seviyeleri sirasi ile 254 ve 469 olarak bildirilmistir. Vari-
koselektomi sonrasi serum testosteron diizeyindeki arti-
sin ortalama 178 ng/dL olarak saptandigl bu calismada,
preoperatif ddnemde serum testosteron diizeyi <300 ng/
dL olan olgularin %79’unda, >300 ng/dL olan olgularin ise
%12’sinde testosteron diizeyinin arttig1 ortaya konulmus-
tur. Ancak, bu calismada testosteron seviyesindeki artis ile
testis volim, hasta yasi, varikosel derecesi ve varikosel
tarafi arasinda anlamli iliski saptanmamustir (10). Zohdy
ve arkadaslarinin ortalama yaslan 33.5£5.8 yil olan ca-

lismalarinda da preoperatif ortalama 10.46+3.3 mL olan

Tablo 2. Preoperatif normal serum testosteron seviyesi olan olgularda varikoselektomi sonrasi olan degisiklikler

Calisma Calisma tiirii Olgu sayisi Preoperatif Postoperatif P
testosteron testosteron
Rodriguez (24) Prospektif 202 648+156 709£232 Anlamsiz
Pasqualatto FF (26) Prospektif 50 (Tek) 617.2£160.2 671.3£136.1 Anlamsiz
62 (iki) 639.2£190.3 680.3+143.2
Zheng (89 Prospektif 55 599+157 619£160 Anlamsiz
51 615+159 627162
Di Bisceglie (27) Retrospektif 38 65050 66050 Anlamsiz
Hsiao (19) Retrospektif
Testosteron diizeyi;
<400 49 30917 43116 Anlamsiz
>400 57 498+17 463+31

Tablo 3. Preoperatif dustik serum testosteron seviyesi olan olgularda varikoselektomi sonrasi olan degisiklikler

Calisma Calisma Tiirii Olgu Sayisi Preoperatif Postoperatif P
testosteron testosteron

Su (15) Retrospektif 55 319+12 409+23 Anlamli
Gat (28) Retrospektif 83 348+175 4961243 Anlamh
Sathya (20) Prospektif 100 177+£18 301+43 Anlaml
Tanrikut (10) Retrospektif 325 358+126 454+168 Anlamli
Hsiao (19) Retrospektif 49 3097 43116 Anlamli
Zohdy (21) Prospektif 103 379+£206 450170 Anlamli
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testis volimlerinin testosteron artisi ile korele olmadigi
bildiriimektedir (8). Benzer sekilde, Zheng ve arkadaslari-
nin calismalarinda da sol klinik ve sag subklinik varikoseli
olup opere edilen olgular retroperitoneal yaklasimla teda-
vi edilmislerdir. iki tarafli varikoseli olan 51 olguda (Grup
1) ortalama serum testosteron diizeyi 614.7+159.4 ng/
dL olarak belirtilirken tek tarafli varikoseli olan 53 olguda
(Grup 2) ortalama serum testosteron diizeyi 598.6+157.3
ng/dL olarak saptanmistir. Sayi, motilite ve morfolojinin
anlaml olarak arttig1 bu arastirmada, varikosel tarafinin ve
testis volimunun testosteron seviyelerindeki artis ile ko-
rele olmadig belirtilmistir (21).

Her ne kadar iki tarafli varikoseli olanlarda serum tes-
tosteron seviyelerindeki artisin tek tarafli varikoseli olan-
lara gbre sayisal olarak daha fazla oldugu goriilse de bu
artisin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 anlasilmaktadir.
Su ve arkadaslarinin 53 infertil olguyu inceledikleri calis-
malarinda bu sonuca ulasildigl goérilmektedir. Bundan
baska varikosel derecesinin de testosteron seviyesindeki
artis ile korele olmadig anlasiimaktadir (15). Hsiao ve ar-
kadaslarinin arastirmalarinda da ortalama yaslari 35.6£1.2
yil olan iki tarafli varikoseli olan 59 olguda grade 3, gra-
de 2 ve grade 1 varikoseli olan olgularin oranlan sira-
siyla %59, %29 ve %12 olarak verilirken ortalama yaslari
38.8%2.1 yil olan 19 tek tarafli varikoseli olan olguda gra-
de 3 ve grade 2 varikosel oranlar sirasiyla %42 ve %58
olarak belirtiimektedir (19). Burada genel olarak ortalama
serum testosteron artisi 308.4 ng/dl'den 417.5 ng/dLye
yukselmistir. Serum testosteron seviyesindeki artis <300
ng/dL ve 300-400 ng/dL olarak alindiginda anlamh artis-
larin oldugu ancak her iki aralik arasinda anlamh fark ol-
madig bildirilmistir. Hsiao’'nun calismasinda da, varikosel
derecesi ile testosteron seviyesi artisi arasinda anlamli ilis-
ki olmadig belirtiimektedir (19). Bu sonuclara gére, dere-
cesi yuksek varikoselli olgularda semen parametrelerinin
daha fazla bozuldugu ve bu olgularin varikoselektomiden
daha fazla yarar goérdiikleri diistincesi testosteron seviye-
leri icin gecerli olmamaktadir. Tersine Ali ve arkadaslarinin
klinik varikosel ve infertilite nedeniyle degerlendirdikleri
ve ortalama yaslar 29.6 yil olan 716 olguluk calismala-
rinda grade 3 varikoselli olgularda (5.7£0.2 nmol/L) tes-
tosteron seviyelerinin grade 1 (4.9+0.2 nmol/L) ve gra-
de 2 (5.0£0.1 nmol/L) olgulara gére daha yiiksek oldugu
belirtilmistir (30). Su ve arkadaslarinin calismalarinda ise

varikoselektomi sonrasi testosteron seviyelerinin grade 1
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varikosellerde daha fazla arttig1 gésterilmistir (15). Ancak
Pasqualatto ve arkadaslarinin calismalarinda ven sayisi
arttikca testosteron seviyesindeki artisinda buna paralel
olarak anlamli olarak arttig1 gosterilmistir (26).

Bir baska nokta ise, yas ve testosteron diizeylerindeki
varikoselektomi sonrasi olan iliskidir. Burada da genel ola-
rak yas gruplari ile testosteron artisi arasinda anlamli iligki
olmadig: belirtilmektedir. Bununla iliskili olarak Hsiao ve
arkadaslarinin ¢alismalarinda <30 yas, 30-39 yas ve >40
yas olmak Uzere 3 gruba ayrilan varikoselektomili olgular-
da testosteron diizeylerindeki artis gruplar arasi karsilas-
tirmalarda istatistiksel olarak anlaml bulunmamistir (19).
Yine Zheng ve arkadaslarinin ratlarda yaptiklari deneysel
calismada, arter korunan ratlarda intratestikiler testoste-
ron seviyelerindeki artisin anlamli oldugu gériinmektedir
(8). Bir baska calismada ise varikoselektomi sonrasi artan
testosteron ile baglantil olarak testis voliimiiniin 1.508 cc
olarak anlamli olacak sekilde arttig1 belirtiimektedir (20).

Varikoselektomi sonrasi en temel soru, semen paramet-
relerinin artip artmadig1 gercegidir. Buna gore testosteron
seviyelerindeki artis ile semen parametrelerindeki artisin
cogu zaman korele oldugu goériilmektedir. Gat ve arkadas-
larinin varikoselektomili olgulari embolizasyon ile tedavi
ettikleri calismalarinda yas ve varikosel derecesinin tes-
tosteron artisiyla korele olmadigi arastirmada LH ve FSH’'In
degismedigi, buna karsin testosteron artisi ile semen pa-
rametrelerindeki artisin korele oldugu goériilmektedir (28).
Cayan ve arkadaslarinin ¢calismalarinda ise varikoselektomi
sonrasi testosteron duzeylerinin anlaml olarak arttig1 an-
lasiimaktadir. Serum testosteron diizeyleri artan olgulan
iceren gruplardaki say1 ve motilitenin de anlamli olarak art-
t1g1 bildirilmistir (16). Bir baska calismada, ortalama yaslar
34.0+5.8 yil olup varikoselektomi geciren ve preoperatif
testosteron diizeyi <300 ng/dL olan 49 olgu (Grup 1) ile
ortalama yaslar 33.1£5.9 yil olup varikoselektomi geciren
ve serum testosteron diizeyleri >300 ng/dL olan 54 olgu-
nun (Grup 2) karsilastinlmasi ile ilk grupta sadece sayinin,
ikinci grupta ise say1 ve motilitenin anlamli olarak arttig
bildirilmistir (21). Yine klinik varikoseli olup mikrocerrahi
varikoselektomi geciren 100 olgu, varikoseli olup opere
edilmeyen ve yardimci lreme yontemleri ile gebelik sag-
lanmaya calisan 100 olgu ile karsilastirilmis olup bu calis-
mada ilk grupta 30.04 yil olan yas ortalamasi ile preopera-
tif donemde 12.18+5.53 milyon/mL olan sperm sayisinin
postoperatif donemde 17.43+6.17 milyon/mL (p<0.001)
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oldugu bildirilmistir (20). Serum testosteron dizeylerinin
ise preoperatif ve postoperatif olarak sirasiyla 1.77 ng/mL
ve 3.01 ng/mL oldugu belirtilmistir. Bu gruptaki LH ve FSH
diststinin anlamh olmadigl belirtiimektedir. Grup 2’de
ise 31.73 yil olan yas ortalamasi ile takiplerde sperm sayisi
baslangi¢ ve son takiplerde sirasiyla 12.75 milyon/mL ve
12.44 milyon/mL olarak bildirilmistir (20).
Varikoselektomili olgularda serum testosteron diizeyi
ile cinsel islev bozuklugu iliskisinin de birka¢ calismada
incelendigi gortlmektedir. Bir calismaya gore, preopera-
tif ortalama serum testosteron diizeyinin <300 ng/dl olan
olgularda postoperatif normale dénmenin saglanmasiy-
la 1IEF skorlarinda 17.1+2.6’den 19.7+1.8’e artis oldugu
gosterilmistir (21). Yine pek ¢ok calismada erektil fonk-
siyonlarin postoperatif dénemde arttig bildirilmistir (31).
Cinsel islevlerdeki artisin %50-70 oraninda oldugu ve bu

dizelmenin 6zellikle hipogonadiklerde tespit edildigi bil-
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