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OZET

Bu ¢aligmada idiopatik infertilite nedeniyle arastinilan eglerdeki serum ASA pozitifliginin belirlenmesi ve fertili-
te lizerine olumsuz etkisinin arastirilmas: amaglanmigtir.

Oligoastenospermik veya normospermik 16 infertil hasta ve esi ¢alisma grubuna alinmigtir. 18 fertil ¢ift kontrol
grubunu olugturmustur. Her iki gruptaki giftlerin herbirinde immunfloresan teknikle serum ASA pozitifligi aragtirmis-
tir. Sonuglar ki kare testi ile degerlendirilmis ve literatiir esliginde tartgilmistir.

Dolasimdaki ASA pozitifligi yoniinden infertil ¢iftlerle fertil giftler arasinda anlamh bir fark vardir (p<0.01). Es-
ler ayn ayn degerlendirildiginde infertil kadinlarla fertil kadinlar arasinda anlamh bir fark bulunurken (p<0.05), in-
fertil ve fertil erkekler arasindaki fark anlamli bulunmamugtir, (p>0.05). ASA(+) erkek hastalarda ASA(-) erkek has-
talar arasinda sperm hareketliligi yoniinden anlamh fark yoktur.

Dolagimdaki ASA varlifinin fertilite lizerine olumsuz etkisinin oldugu diisiiniilmiistiir.

ABSTRACT

The aim of this study is to investigate of anti-sperm antibodies (ASA) in serum and its negative effect on human
fertility in the couples examined for infertility.

The study group consisted of 16 infertile patients with oligoasthenospermia or normospermia and their wifes,
while the control group consisted of 18 fertile couples. ASA was determined in serum by immun-flourosceine tech-
nique. The statistical analysis of the results were done by ki square test and discussed reviewing the literature.

There was a significant difference between fertile and infertile couples on account of circulating ASA (p<0.01).
When men and women were evaluated separetely, a significant difference was found between infertile and fertile wo-
men (p<0.05) but not so between men (p>0.05). There was not a significant difference between (+) and ASA (-) men
on account of sperm activity.

The data indicate that fertility is negatively affected by circulating ASA.

ANAHTAR KELIMELER: Anti sperm antikor, KEY WORDS: Anti sperm antibody, serum, in-
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GIRIS

Fertilite problemi olan ¢iftlerde serumda ASA
varligi ve bunun fertiliteye olan etkisiyle ilgili ha-
la tarugmalar vardir.!2.3 Son zamanlarda yapilan
calismalarda, lokal antisperm antikorlann dolasi-
mindaki ASA’lara gore fertilite iizerine olan etki-
lerinin daha cok oldugu gosterilmesine ragmen,
immun infertilite arastirilmasinda serumdan ASA
saptanmast halen yaygin olarak kullanilmakta-
dir.45.6

ilk kez Riimke’ ve Wilson3 birbirlerinden ba-
gimsiz olarak yaptiklan ¢aligmalarda bazi infertil
erkeklerde spermlere karsi antikor saptamuglar,
bunlarda sperm agliitinasyonu ve spermin servikal
mukustaki hareketinin engellendigini gostermis-
lerdir. 1959'da Riimke ve Helling? ejekiilattaki
sperm agliitinasyonunun varhg: ile testisin effe-
rent duktuslarinin okliizyonu arasinda giiglii bir
iliski bulmuslardir. Daha sonra, kemiricilere ino-
kiile edilen sperm antikorlaninin fertiliteyi azaltti-
81 gosterilmigtir.10

Tarihsel geligimine baktigimizda ASA insi-
dansi ve fertilitedeki sorumlulugu ile ilgili ilk id-
dialar abartilidi. Bu durum sperm hiicresinin
antijenik dogasi ve immun cevabin kompleksligi
ile ilgili yeterli bilgi olmamasi yaninda, ASA’'nin
uygun olmayan metodlarla bakilmasindan da kay-
naklanmigtir. Bu faktérlerle birlikte iyi tasarlan-
mis kontrollii deneysel ¢alismalarin olmamas: ve
etkili bir tedavinin bulunmamasi ASA’nin varhg
ve infertilitedeki roliiyle ilgili karmasaya neder
olmustur. Sonugta pek ¢ok klinisyen ASA’nin in-
fertilitedeki olasi roliinii ve infertil ¢iftlerde ASA
arastirllmasint reddetmislerdir. Daha sonra giive-
nilir laboratuar metodlarindaki gelisme ile birlikte
ASA’nin infertilitedeki roliinde berraklagma, yar-
dimci iireme teknolojisinde ve immun infertilite
tedavisinde gelismeler olmustur.

Bu ¢alismada erkek ve kadin infertilitesinde
serum ASA porzitifliginin roliinii daha belirginles-
tirmek ve idiopatik infertilite arastirmasinda esler
arasindaki ASA pozitifligi oranimi saptamak
amaglanmistur.

MATERYAL ve METOD:

Idiopatik infertilite aragtirilmas esnasinda sid-
detli olmayan oligoastenospermi ya da normos-
permisi olan 16 erkek hasta egleriyle birlikte ¢alis-
ma kapsamina alinmistr. Infertil giftler en az bir
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yillik evli ve biri hari¢ primer olgulardir. Oligoas-
tenospermik bu olgu bir ¢ocuklu olup bes yillik
infertilite anamnezi vermistir. Kontrol grubu ola-
rak 18 tane fertil ¢ift aragtirma kapsamina alinmig-
tr. Erkek hastalarin tiimiine spermiogram yapil-
mis, mikroskopide agliitine olmus sperm hiicrele-
ri ve enfeksiyon bulgulan degerlendirilmistir.

Serumdan ASA tayini indirekt immunfloresan
teknik ile gergeklestirilmistir (Antitestikiiler Anti-
body Test System/Scimedx corporation - Aragtir-
ma amagch iretilmektedir). Testin prensibi ilk ka-
demede hasta serumundaki antisperm antikorlara
substratin baglanmasint igerir. ikinci kademede
olusan bu antijen-antikor (aj/ab) kompleksi flore-
sanla isaretlenmis anti-human globulin ile reaksi-
yona girer. Son kademede maymun testisindeki
sperm hiicrelerine baglanan floresanla isaretlen-
mig aj/ab kompleksleri mikroskop altinda sapta-
nir.

Tiim hastalarin serum FSH, LH ve testosteron
diizeylerine bakilmistir. Gruplar arasinda ASA
pozitifliginin degerlendirilmesinde ki-kare testi
kullamlmugtr.

BULGULAR:

Bu hastalarnin sperm sayilart 12 ila 45 milyon/ml
arasinda (ortalama 22 milyon/ml), hareketlilik oran-
lan ise %20 ila %60 arasinda degismektedir (ortala-
ma %35). Ug hastanin semen mikroskobisinde en-
feksiyon bulgusu vardir (bir biiyiik bilyiitmede
10’dan fazla 16kosit). Alu hastanin spermiogramla-
rinda sperm agliitinasyonlari izlendi. Infertil erkek-
lerin hepsinin hormon profilleri normaldi.

Kontrol grubundaki erkeklerin spermiogramla-
rinda say1 15 ila 80 milyon/ml (ortalama 43 mil-
yon/ml), hareketlilik ise %40 ile %75 arasindadir
iki erkekle enfeksiyon bulgusu saptamistr. Bu
gruptaki erkeklerin 3 tanesi oligospermiktir (sperm
sayist <20 milyon(ml).

Infertil gruptaki 16 ciftin 7 tanesinde her iki es-
te ASA pozitif bulunmustur. Aln ciftte ise her iki
este ASA negatiftir. Ciftlerden 3 tanesinde kadinda
ASA pozitif iken erkekte negatif bulunmustur. Bu
grupta kadinlar i¢in toplam ASA pozitifligi
10/16(%z.5), erkekler igin ise bu oran 7/16(%43.7)
dir (Tablo-1).

Fertil grupta 18 cifti 2 tanesinde her iki este ASA
(+)'tir. Oniig tanesinde ise her iki este ASA(-)'tir. Tki
hastada ASA kadinda pozitif iken erkekte negatif,



Tablo 1. Infertil giftlerde serumda ASA pozitifligi

KADIN ERKEK SAYI ve %
+ + 7, %43.7
+ - 3, %18.7
- - 6, %37.7
TOPLAM 16,%100

Tablo 2. Fertil ¢iftlerde serumda ASA pozitifligi

KADIN ERKEK SAYI ve %
+ + 2,%11.1
+ - 2, %11.1

- + 1, %5.5

- - 13, %72.2
TOPLAM 18, %100

bir hastada ise erkekte pozitif iken kadinda nega-
tiftir. Bu grupta kadinlar icin toplam ASA pozitif-
ligi 4/18(%22.2), erkekler igin ise bu oran
3/18(%16.6) dir (Tablo-2).

Semen mikroskobisinde sperm agliitinasyonu
izlenen 6 infertil hastadan 3’iinde ASA(+) bulu-
nurken, bu hastalann 4’iliniin esinde ASA(+) bu-
lunmugtur. Her iki grupta infeksiyon bulgusu olan
toplam 5 hastanin 3 tanesinde ASA(+) bulunmus-
tur. Bu hastalarin ikisi infertil, biri fertil gruba ait-
tr.

Dolagimdaki ASA pozitifli§i yoniinden infer-
til ciftlerle fertil giftler arasinda anlamli bir fark
vardir (p<001). Esler ayn ayn degerlendirildigin-
de infertil kadinlar arasinda anlamli bir fark bulu-
nurken (p<0.05), infertil ve fertil erkekler arasin-
daki fark anlamli bulunmamigtir. (p>0.05).
ASA(+) erkek hastalarla ASA(-) erkek hastalar
arasinda sperm harcketliligi yoniinden anlamli
fark yoktur.

TARTISMA:

ASA’nin neden oldugu infertilite probleminde
gegerli goriig, spermin servikal mukusta ya da da-
ha yukari iireme kanallarindaki hareket kabiliyeti-
nin veya fertilizasyon kapasitesinin bozulmasidir.
ASA’nin, servikal mukusta sperm penetrasyonunu
engelledigi acik olarak gosterilmistir. Maghissi ve
ark.!! 172 infertil ¢iftte kadinlarin servikal mukus-
larinda %25, serumlarinda ise %13 ASA pozitifli-
&i bulmuglardir. Bu kadinlarda servikal mukusta
ASA varlhig1 canli sperm miktari ile ters orantili bu-
lunmugstur. Bagka bir ¢aligmada sperm yiizeyinde
ASA bulunmayan 66 ¢iftin %64’iinin spermleri
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servikal mukusta yeterli hareketlilik gdsterirken,
spermle iligkili ASA’u olan 122 ¢iftin ancak
%26’smmin spermleri servikal mukusta yeterli ha-
reketlilik gostermistir.!2 Bu c¢alismada servikal
mukustaki sperm hareketliligi ile gebelik arasinda
anlaml iligki saptanmustir. Bagka bir tezde, ejekii-
lasyondan sonra spermle iligkili IgG’nin, otolog
komplemam aktive edip PMNL'lere baglanmasi-
na ve sperm inaktivasyonuna neden oldugu ileri
stirilmiigtiir.'® Benzer olarak kadin genital kanal- .
larinda kompleman aktivasyonu yoluyla sperm
tahribati ve canhlifinda azalma olabilir. Ancak
bazi aragtirmacilar sayi ve hareketlilik gibi semen
parametreleriyle ASA arasinda bir iliski bulama-
mislar ve bu tezi reddetmislerdir.!4.!5> Hekman, se-
mendeki sperm agliitinasyonunun mikroorganizma-
lardan ya da servikal plazma igerigindeki non-im-
mun degismelerden kaynaklandigi fikrini ortaya at-
mistir.!6 Biz bu aragtirmalardan farkli olarak ASA’u
serumda arastirdik ve sperm hareketliligi ile bir ilgi-
sini saptamadik.

Immunohistokimyasal ¢alismalar, endoserviks
ve fallop tiiplerinde subepitelyal dokuda polime-
rik IgA iireten plazma hiicrelerinin varhigint gos-
termigtir.!7 Gergekten de sekretuar IgA’nin kayna-
g1 aragtinlldifinda bunlan lokal olarak mukoza do-
kuda iiretildigi ve genel dolasimdan genital muko-
zaya bu derece yiiksek diizeylerde gecemeyecegi
ortaya konmusgtur.18.19.20 Sonug olarak sperm-anti-
kor etkilesimi, servikal mukus diizeyinden daha
yukarida olabilir ve sperm hareketliligi ve oosit
fertilizasyonunu etkileyebilir.

Kadindan oldugu gibi IgA, erkek genital ka-
nallarinda da iiretilip salgilanir. Ciinkii seminal
plazma IgA’sinin gogu sekretuar tiptir.2! Sistemik
dolagimdaki IgA miktari ise ¢cok azdir. Genel do-
lagimda IgM tipi ASA’lar bulunmamasina ragmen
genital kanallarda anlamh diizeylerde saptanama-
mustir.22 IgG ise erkek genital sisteminde genel
dolagimdakinin ancak %1’ kadardir.!4

Kadinda serumda ASA varliginin servikal mu-
kusta ASA varlig1 ile yakin alakali olmadig1 savu-
nulmugtur.2® Fertil ve infertil popiilasyonda yapi-
lan bir prospektif caligmada kadin ve erkekteki se-
rum ASA diizeyi ile infertilite arasinda pozitif bir
iligki saptanamamistir.2* Yine Crister ve arkadas-
larinin bir calismasinda fertil ve infertil ¢iftler ar-
sinda serumdaki ASA pozitifligi %20 ile %30 ara-
sinda bulunmus ve gruplar arasinda anlamh bir
fark saptanmamigtir. Bu bulgularla serum ASA’la-
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rinin fertilite iizerine daha az etkili oldugu iddia
edilmistir. Ancak bizim ¢aligmamizda dolasimda-
ki ASA miktar, fertil ve infertil gruptaki kadin ve
erkeklerde anlamli olarak farkl bulunmustur. Fer-
til ve infertil giftlerde ASA pozitifliginin farkh ol-
dugunu gosteren ve bizim ¢aligmamizi destekle-
yen ¢aligmalar da vardi. Farkh erkek ve kadinlarin
serum, sperm ve servikal mukuslarindaki ASA
pozitifliginin yaklasik %2’den az, infertil erkek ve
kadinlarda ise %S5 ile %30 arasinda oldugu bulun-
mugstur.25.26 Bizim ¢aligmamizda fertil ve infertil
popiilasyonda ASA pozitifligi genel olarak litera-
tiir degerlerinden yiiksek bulunmustur. Bu sonug
indirekt immunfloresan teknigin yanhs pozitif so-
nuglariyla ilgili olabilir. Bu testin sensitivitesinin
cok iyi olmasina ragmen literatiirde de yanhs po-
zitifligin yiiksek oldugu bildirilmigtir.27.28

ASA belirlenmesinde immunfloresan teknigin
disinda bir ¢ok teknikler vardir. Bunlardan hassas-
lik ve dzgiirliigiin en yiiksek onlanlardan Immun-
bead Binding Teknik ve sperm mixed antiglobulin
reaction (MAR) testi seminal ASA belirlenmesin-
de sik kullamimaktadir.29.30.31.32

SONUC:

Infertil ¢iftlerde serum ASA pozitifligi fertil
ciftlere anlamh olarak yiiksek bulunmustur. Bu
sonug, dolasimdaki ASA'lardan fertilitenin olum-
suz yonde etkilendigini diistindiirmektedir.
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