TURK UROLOJI DERGISI
Cilt: 12, Sayi: 3, 451-456 1986

OLIGOSPERMIK iNFERTIL OLGULARDA CLOMIPHENE CIiTRATE ILE
ALDIGIMIZ SONUCLAR

OUR RESULTS WITH CLOMIPHEVE CITRATE IN OLIGOSPERMIC CASES
BAHADIRLI, G. ONER, A. EROZENCIi, A. KURAL, A.R. SOLOK, V.(*)

Evli ciftlerdeki infertilitenin % 10-15 dolaylarinda olmasi ve maalesef
yerlesmis etkili tedavi programlarinin olmamast nedeni ile konu halen ¢6-
zim bekleyen bir problemdir. Yetersiz tetkikler ve yanhs endikasyonlar i$iI-
ginda uygulanan infertilite tedavisi de dogal olarak ampirik olmakta ve so-
nucu da codu kez yiiz giildiriicii olmamaktadir, Iste bu nedenle, ¢cahsma-
mizda, infertil olgularda clomiphene’in etkisini arastirmayr amacladik.

MATERYAL VE METOD

Eylul 1984 - Haziran 1985 doneminde poliklinigimize miracaat eden has-
talardan g¢ogunlugu idiopatik oligospermik 22 olgu tedavi programina alin-
migtir. Olgularimizin yaslan 22-45 arasinda degismekte olup, yas ortalamasi
30, 4 dir. Evlilik sireleri 1-15 yil arasinda degismekte olup, ortalama evli-
lik stiresi 3, 6 dir. Daha 6nce hiperprolaktinemik olan 6 olgu ve varikose-
lektomi olan bir olgu disinda digerlerinde infertiliteye neden olabilecek be-
lirli bir etyolojik faktér s6z konusu degildir. Bu 6 olguda da clomiphene
tedavisi éncesi bromocriptin verilerek prolaktin seviyeleri normale indirgen-
mistir. Tim olgularda tedavi 6ncesi spermiogramlar FSH, LH, testosteron
ve prolaktin degerleri ol¢iilmistir. Hormon degerleri normal sinirlar iger-
sinde olan hastalar calismamiz kapsamina alinmigtir.

Olgularimiza 25 er ginlik 3 tedavi periodunda, giinde 50 mg.lik dozda
clomiphene citrate verilmistir. 25 ginlilk tedavi periyodlar arasinda 5 er
ginlik aralar birakilmigtir. Tedavi sonrasi spermiogromlar tekrarlanmistir,

(*) Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Uroloji Anabilim Dali
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SPERM SAYISI milyon/cc

BULGULAR

Yaklasik 3 aylik clomiphene tedavisi sonucunda tedavi dncesine gore
ejekilat volimu, morfolojisi spermatozoid konsantrasyonu ve motilitesi gibi
parametreler degerlendirilmistir.

Tedavi 6ncesine gore 14 olguda sperm volimiinde bir degisiklik olma-
makla beraber 5 inde artma, 3 lnde ise aksine azalma tesbit edilmistir.

Tedavi sonrasinda spermatozoid konsantrasyonu agisindan belirgin bir
iyilesme saptanmistir. Nitekim 22 olgunun 17 sinde sadece spermatozoid
sayisinda artis (% 77.3) sadece 2 olguda (% 9.1) ise azalma goriimistir.
(Tablo 1)
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Tablo 2 de, tedavi dncesi ve sonrasi spermatozoid motilitesi degisim-
leri gorilmektedir. Tedavi sonrasi spermatozoid motilitesinde artma goril-
mekle birlikte, konsantrasyon kadar iyi sonu¢ alinamamigtir. 22 Olgunun
13 unde motilite oraninda artma (% 59.1) ve 6 olguda da azalma (% 27.3)
gozlenmistir.

Olgulanmizin 13 lnde hem spermatozoid sayisi hem de motilitesinde
cesitli derecelerde artma oldudu saptanmistir (% 59.1). Ancak normosper-
mik 6zellige ulasan o.gu sayisi ise 10 dur (% 45.5).
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TABLO.2

Morfoloji bakimindan ancak 10 olguda iyilesme olmus (% 45.5) diger
10 olguda da aksine kotilesme dikkati cekmistir.

Olgularimizin 6 sinin esinde gebelik teshit ediimistir. (% 27.2)

Clomiphene'in bilinen jinekomasti, sismcnlik, bulant, bas dénmesi, al-
lerjik dermaiit, sag dokiilmasi, gorme sikayetleri gibi yan etkilerine (9) olgu-
lanmizda rastlanmamistir.

TARTISMA

Clomiphene'in spermatogenez Uzerindeki etkisini ilk defa 1964 yilinda
Jungek tamimlamistir (4). Bilindigi gibi clomifene hipotalamustaki steroid
reseptdrierine badlanmak suretiyle onlar bloke ederek, sirkiilasyondaki
ostrodiol gibi steroidler tarafindan olusturuian negatif feed-back etkisini
inhibe etmektedir (1,9). Boylece hipotalamusta LHRH, dolayisiyla da hipofiz-
den LH ve FSH sekresyonunun artmasi saglanmaktadir.

Cahsmamizda clomiphene ile en iyi etki spermatozoid konsantrasyo-
nunda goézlenmistir. (% 77.3). Motilite acisindan dizelme konsantrasyon pa-
ralelinde gelismemistir (% 59.1). Bulgularimiza dayanarak clomiphene’in
sperm volimu ve morfolojisini etkiledigini soyleyemeyiz.
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Bu konuda arastirma yapanlarin bulgulan bizimkileri destekler mahi-
yettedir. Nitekim Heller ve ayrica Rénnberg clomiphene tedavisiyle sperma-
tozoid sayisinda artma oldugunu, morfolojisinin bazi olgularda degismedigi-
ni bazilarinda ise diizeldigini belirtmiglerdir. (3,8) Yine Mellinger olgularinda
clomiphene tedavisiyle spermatozoid sayisinin arttigini fakat  motilitenin
diuzelmedigini izlemistir. (5)

Schellen bu etkinin en iyi giinde 50 mg dozunda elde edildidini belirte-
rek tedaviye en az 6 hafta, en fazla 3 ay devam edilmesini tavsiye etmis-
tir (9). Bunun aksine 100 mg gibi yiikksek doza cikildifinda ise sper-
matozoid sayisinda disme oldugunu ileri siirmistiir. Paulson gilinde 25 mg
dozunda da iyi sonug alindigini vurgulamgtir (7).

Olgulanmizin yansina yakinmi fertil 6zellik kazanmistir. (% 45.5) Fakat
gebelik orani disliktir (% 27.3). Ancak takip siiremiz kisadir. Belki de za-
man igersinde bu oranin artabilecegi distintlebilir, Fakat grubumuzda en-
teresan olan bir husus ta eglerinde gebelik saptanan 6 olgunun sadece 5 i
fertil 6zellie erigebilmistir. Bir olguda sperm parametreleri diisiik olmasina
ragmen esinde gebelik meydana gelmistir. (Olgu 20). Mamafih ender de olsa
literatiirde boéyle olgularin varlidina rastiandi§i bildirilmektedir (2).

Nitekim Check, 10 olgusunun 7 sinin sperminde diizelme olmasina
ragmen 9 unun esinde gebelik meydana geldidini belirtmistir (2). Bu olgu-
muzda (olgu 20) cikkatimizi ¢eken husus, tedavi dncesine gbre morfoloji
oranindaki belirgin diizelmedir.

Literatirde gebelik hakkindaki veriler degisiktir. Jungck 20, Mellinger
ise 18 olgusunun higbirinin esinde gebelik meydana gelmedigini belirtirken,
Palti 69 olgusunun 5 inin, Schellen ise 101 olgunun 19 unun, Paulson ise 57
olgusunun 20 sinin esinde gebelik meydana geldigini saptamiglardir.
(4,5,6,7,9)

Sonug olarak clomiphene citrate’in oligospermik olgularda kullaniima-
simin faydali olabilecegine inanmaktayiz.

OZET

Polikliniimize Eylal 1984 - Haziran 1985 tarihleri arasinda infertilite
nedeni ile miiracaat eden 22 oligospermik infertil olgu tetkik ve tedavi
edildi. Tedavi 6ncesinde FSH, LH, PRL, T degerleri normal olan hastalar
tedavi programina alindi. Ancak bunlarin icerisinde, ¢alisma dncesi hiper
prolaktinemik olan 6 olguda bromokriptin ile PRL normal dizeye indirildi.
Varikoseli olan olguda varikoselektomi yapiidi. Calismamizda 50 mg/giin-
liik clomiphene citrate 25 gln verilip 5 giin ara vermek suretiyle 3 ay
uygulandi. Tim olgularda spermiogram kriterlerinde iyilegme saptandi. 6
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olguda gebelik saptandi (% 27,2). Sonuc¢ olarak hormonlari normal (FSH,
LH, PRL, T) idiopatik oligospermik infertil olgularda clomiphene citrate’
faydah bulmaktayiz.

SUMMARY

During the period of September 1984 July 1985, 22 patients who re-
ferred to our out patient service, with normal FSH, LH, PRL, and T levels
were treated b y clomiphene citrate. Prior to the study 6 had hyperpro-
lactinemia and were given bromocriptin. Only one patient had left varicocele
and ‘were treated surgically. The therapy regimen was 50 mg clomiphene
citrate daily for 25 consequetive days, with a 5 days absentea period for
3 months. The patients were called back at the end of third month and
spermiograms were obtained. In all cases there were significent improve-
ments in the spermiogram parameter. 6 of our patients were able to im-
pregnate their wives. Consequently we believe that clomiphene citrate
is useful in the idiopathic normohormonal (FSH, LH, PRL, T) male in-
fertility.
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