ANDROLOJI

AZOOSPERMIK ERKEKLERDE SEMEN ALFA-GLUKOZIDAZ AKTIVITE
TAYINI ILE EPIDIDIMAL, DUKTAL OBSTRUKSIYONUN
DEGERLENDIRILMES]

EVALUATION OF EPIDIDYMAL, DUCTAL OBSTRUCTION BY DETERMINATION
OF SEMINAL ALPHA-GLUCOSIDASE ACTIVITY IN AZOOSPERMIC MEN

ALICI, B., OZKARA, H., ATAUS, S., AKKUS, E., ONER. A., HATTAT, H.

OZET

Epididim sekresyonunun onemli bir marker’i olan alfa-glukozidaz, epididim inflammasyonunu yansitabildigi gi-
bi, duktal obstriiksiyonu olan hastalan ayirt etmekte de yardimc olarak kullamlabilecegi ileri siiriilmiigtiir. Diigiik al-
fa-glukozidaz aktivitesi epididimal patoloji veya obstriiksiyon lehine yorumlanabilir. Bu ¢aligmamizda, testis biopsi-
si sonucu aktif spermatogenez saptanan, epididimit siiphesi olmayan, 22 azoospermik hastada total alfa-glukozidaz
aktivite (T-aG) tayininin epididimo-vazostomi adaylarini tayin etmekte ne kadar yardimc: olabilecegi aragtinimigtir.
22 hastada, semende, Episcreen test sonuglar ve ameliyat bulgulan degerlendirilmistir. Fizik muayenede epididimal
patoloji tesbit edilen 7 hastanin hepsinde T-aG aktivitesi <20 mU/mL, epididimal patoloji tespit edilmeyen 15 hasta-
nin 10’unda T-oG aktivitesi <20 mU/mL, beginde ise >20 mU/mL bulunmustur. Skrotal eksplorasyonda epididimal
patoloji 11 hastada tesbit edilmigtir. T-0:G aktivitesi <20 mU/mL olan § hastamn higbiri epididimo-vazostomi igin uy-
gun degildi. Epididimo-vazostomi i¢in uygun bulunan bes hasta, fizik muayenede epididimal patoloji tesbit edilme-
yen ve T-aG aktivitesi <20 mU/mL bulunan hastalardi. Epididimo-vazostomi yapilan bes hastadan ikisiriin egi hami-
le kaldi. Azoospermisi olan ve testis biopsisinde aktif spermatogenez tesbit edilen hastalarda, bulgulanimiza dayana-
rak, fizik muayenede epididimal patoloji tesbit edilmemis ve T-aG aktivitesi <20 mU/mL ise, bu hastalarin epididi-
mo-vazostomi i¢in uygun adaylar olduklari s6ylenebilir.

ABSTRACT

Alpha-glucosidase in an important marker of epididymal secretion and has been postulated that in addition to ref-
lecting inflammation of epididymis, may be used to identify patients with ductal occlusion. Low levels of alpha-glu-
cosidase may be due to epididymal pathology or ductal obstructions. In this study, we investigated how would total
alpha-glucosidase (T-aG) activity determination be helpful to choose the candidates for epididymo-vasostomy in 22
azoospermic patients with active spermatogenesis is testicular biopsy, but epididymitis anamnesis. T-aG activity was
tested with Episcreen test in 22 patients. Patients anamnesis, findings in physical examinations, hormone profiles,
Episcreen test results and findings in operations were evaluated. Physical examination revealed that in 7 patients with
epididymal pathology, all had T-aG activity <20 mU/mL; in 10 of 15 patients without epididymal pathology T-aG
activity was <20 mU/mL and in five of them it was >20 mU/mL. Epididymal pathology was observed in 11 patients
during scrotal exploration. None of the five patients with T-aG activity >20 mU/mL were candidates of epididymo-
vasostomy. The five patients in whom epididymo-vasostomy were performed, revealed no epididymal pathology on
physical examination and had T-aG activity <20 mU/mL. Pregnancy was achieved in two partners of the five pati-
ents in whom epididymo-vasostomy were performed. According to our data, we could assume that of the patients
with azoospermia and active spermatogenesis in testicular biopsy, those who reveal no epididymal pathology on
physical examination and have T-aG activity <20 mU/mL are good candidates for epididymovasostomy.
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GIRIS

Seminal plazmada bulunan ve 6zellikle epidi-
dimden salgilanan bazi maddelerle ilgili yaynlar
son yillarda artnigtir. Bu maddelerin baglicalar
glycerol-phosphorly-choline,! l-camitie23 ve son
yillarda alfa-glukozidazdir.4-¢ Alfa-glukozidaz
epididim sekresyonunun nemli bir marker’i ola-
rak kabul edilmektedir. Alfa-glukozidaz sekresyo-
nu epididimin inflammasyonunu yansittigr gibi,
duktal obstritksiyonu olan hastalan ayirt.etmekte
de yardimci olabilecegi ileri siiriilmiistiir.?

Azoospermik hastalarda epididimal patoloji
olmayip sperm matiirasyon arresti, rete testis obst-
ritksiyonu veya epididim ile rete testis arasinda
obstriiksiyon varsa seminal alfa-glukozidaz akti-
vitesi normal degerlerde bulunacaktir. Diigiik alfa-

glukozidaz aktivitesi ise epididimal patoloji veya .

obstriiksiyon lehine yorumlanabilir. Caligmamizin
amaci, testis biopsisi sonucu aktif spermatogenez
saptanan azoospermik hastalarda alfa-glukozidaz
aktivite tayininin epididimovasostomi adaylarini
tayin etmekte ne kadar yardimci olabilecegini be-
lirlemektir.

YONTEM VE GEREC

Infertilite nedeni ile merkezimize bagvuran, en
az iki spermiograminda azoospermi tesbit edilen
ve testis biopsi sonucu aktif spermatogenez (John-
sen skor >8.5) tesbit edilen 22 hastada, semende,
total alfa-glukozidaz (T-0G) aktivite tayini Episc-
reen (FertiPro N.V.,, Belgika) testi uygulanarak ya-
pildi. Hastalarin hastalik anamnezi, fizik muayene
bulgular, hormon profilleri (Folikiil stimulan hor-
mon, luteinizan hormon, testosteron, prolaktin),
Episcreen test sonuglan ve ameliyat bulgulan de-
gerlendirilmigtir.

Episcreen testi: 125 pl seminal plasma + 125
ul reagent 1 (paranitrophenly aD glucopyranosi-
de) kanstinhr, 37°C de 4 saat inkiibe edilir. Ug
mililitre reagent 2 (Na2CO3) ile kanstirihr ve 10
dakika 300 devirde santrifiije edilip siipernatant
aspire edilir. Spektrofotometrede 405 nm dalga
boyunda sonug okunur. Sonuglar mU/mL cinsin-
den ifade edilir.

BULGULAR

Hastalarimizin en genci 19 ve en yaslis1 43 ya-
sinda olmak iizere yas ortalamasi 24.3 idi. Hasta-
lik anannezlerinde akut epididimal inflammasyon

yoktu. Fizik muayene bulgusu olarak 22 hastanin
15’inde normal yapida testis, 7’sinde hipoplazik
testis, 15 hastada epididimler normal olarak,
7’sinde epididimler testisten hafif ayrik veya no-
diiler yapida palpe edildi ve hig birinde vas agene-
zisi yoktu.

T-aG aktivitesi <20 mU/mL olan 17 hastanin
fizik muayenesinde 10 hastada epididimler nor-
mal yapida ve dolgun olarak degerlendirilmistir. 7
hastada ise epididimler testislerden ayri ve nodii-
ler yapida, sert palpe edilmistir. T-0G aktivitesi
>20 mU/mL olan 5 hastada ise epididimler nor-
mal yapida, ancak dolgun degildi (Tablo 1).

Tablo I. Total alfa-glukazidaz aktivitesine gore fizik
muayenede epididim patolojisi dagilimi

Epididimal Patoloji
Var Yok
T-aG > 20 mU/mL ] 5
n:5
T-0G < 20 mU/mL 7 10
n: 17

Ameliyat bulgulari bakimindan incelendigin-
de epididimal yapt bozuklugu 11 hastada mevcut-
tu ve bu hastalarin hepsinde T-0G aktivitesi <20
mU/mL idi. Bu hastalann higbirine epididimo-va-
sostomi yapilmadi. Epididim yapisi normal bulu-
nan diger 11 hastanin 6’sinda ki bunlarin 5’inde T-
oG aktivitesi >20 mU/mL idi, epididimin hi¢bir
bélgesinde dolgun kanal bulunamadi, sperm gorii-
lemedi ve epididimo-vasostomi yapilamadi. Epi-
didim yapis1 normal olan ve T-aG aktivitesi <20
mU/mL olan 5 hastanin epididim kanallarinda
sperm tesbit edilerek epididimo-vasostomi yapildi
(Tablo 2). T-aG aktivitesi dl¢iilen 22 hastanin da-
gilimi Tablo 3’te gosterilmistir. Bu hastalarin orta-
lama T-oG aktivitesi 19.07+6.65 olarak bulun-
mustur.

Epididimovasostomi yapilan 5 hastamin hep-
sinde iigiincii aydan itibaren yaptirilan spermiog-
ramlarinda sperm goriildii. Iki hastanin esleri ilk
yil igerisinde hamile kaldilar (2 ve 5 nolu hasta-
lar). Bu hastalardan birinde spontan hamilelik olu-

Tablo I1. Epididimo-vasostomi yapilan ve yapilmayan

hastalarda T-oG aktivitesi ve epididimal patoloji dagilirm

E-V (+) E-V (-)
T-aG > 20 mU/mL Epididimal Pato. (+) @ ]
n:5 Epididimal Pato. (-) @ 5
T-aG < 20 mU/mL  Epididimal Pato. (+) ) 11
n: 17 Epididimal Pato. (-) ] 1
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Tablo 1. 22 hastamin T-aG aktiviteleri

Hasta saysi

surken (2 nolu hasta), digerinde 3. kez yapilan int-
rauterin-inseminasyonla hamilelik elde edilmigtir.
Hamilelik gerceklesmeyen diger ii¢ hastanin egin-
de ise halen yardimci iireme teknikleri ile tedavi
siirdiiriilmektedir. Hastalann alti aylik spermiog-
ram bulgulan ve tekrarlatilan Episcreen test so-
nuglan Tablo 4’te gosterilmistir. ki hastamin
Episcreen test igin takibi hastalarin sehir disindan
gelmemeleri nedeni ile yapilamadi. Hormon pro-
fillerinden FSH 6 hastada normalden en ¢ok iki
misli yitksek bulundu. LH 4 hastada normalden
yiiksek bulundu. FSH ve LH't normalden yiiksek
olan hastalarda epididimler hipoplazik yapida idi.
Testosteron ve prolaktin seviyeleri dlgiilen 19 has-
tamin hi¢birinde bu hormon seviyelerinde patoloji
tesbit edilmedi.

TARTISMA

Alfa-glukozidaz aktivitesi halen ii¢ yontemle
test edilebilmektedir. Episcreen ile Chapdelaine
ve ark. tarafindan tariflenen yontem (TAG), total
alfa-glukozidaz aktivitesini, WHO tarafindan ta-
riflenen yontem (NAG) ise notral alfa-glukozidaz
aktivitesini dlgmektedir. Yapilan bir ¢alismada
notral alfa-glukozidaz aktivite dl¢iimiiniin duktu-
sun proksimal bdlgelerindeki okliizyonu goster-
mek icin kullamilamayacagi bildirilmistir.” Bizim
hasta grubumuzda da ¢alismalanin genelinde oldu-
gu gibi total alfa-glukozidaz tayini yapilmistir.

Calisma grubumuzu olusturan 22 azoospermik
hastanin 17’sinde total alfa-glukozidaz (T-aG) ak-
tivitesi 20 mU/mL’den diigiik, 5’inde yiiksek bu-

lunmustur. Episcreen (FertiPro N.V., Belgika) tes-
ti igin normal deger >20 mU/mL olarak verilmis-
tir. Comhaire ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alis-
mada optimal epididim fonksiyonu i¢in T-0G ak-
tivitesinin >83 mU/mL oldugu, bu takdirde intra-
uterin insemina’ yon basarisinin yiikseldigi belir-
tilmektedir.3 Guerin ve ark. tarafindan yapilan iki
cahgmada T-oG aktivitesi <40 mU/ejakiilat oldu-
gu takdirde bu degerlerin testikiiler ve obstriiktif
kaynakl azoospermik vakalarin ayinminda kulla-
nilabilecek iyi bir arag oldugu kaydedilmigtir.6.9
Yine yapilan bir ¢ok ¢alismada epididim patoloji-
si olan ve/veya obstriiksiyon diigiiniilen hastalarda
T-aG aktivitesi normozoospermik ve epididim pa-
tolojisi diisiiniilmeyen referans grubundan istatis-
tiksel olarak anlamh bi¢imde diigiik bulunmus-
tur.9.10

Yapilan degisik ¢alismalarda sperm konsant-
rasyonu ve motilite oram ile alfa-glukozidaz akti-
vitesi arasinda istatistiksel olarak anlamli korelas-
yon oldugu gosterilmigtir.%!1.12 Sperm konsantras-
yon ve motilitesi yiiksek olanlarda alfa-glukozi-
daz aktivitesi de yiiksek bulunmaktadir. Bunun
yanisira, epididimal patoloji bulunmayan gruba
gore, fizik muayenede epididimal patoloji (nodiil,
diizensizlik, kalinlasma vs.) bulunan normozoos-
permik grupta, alfa-glukozidaz aktivitesinin ista-
tistiksel olarak daha diisiik bulundugu bildirilmig-
tir (sirasiyla %1.2 ve %15.8).9 Bizim ¢aligmamiz-
da T-0G aktivitesi diisiik tesbit edilen ve skrotal
explorasyon yapilan 17 hastanin 11’inde (%64.7)
epididimal patoloji, 6’sinda (%35.3) epididimler
normal yapida bulunmustur. Bes hastada ise epidi-
dimler normal olup proksimal kisminda epididi-
mo-vasostomiye uygun kisim tesbit edilebilmistir.

Epididimovasostomiye uygun olan bes hasta-
nin hepsinde T-oG aktivitesi <20 mU/mL idi.
Skrotal explorasyon yapilan, T-oG aktivitesi >20
mU/mL olan beg hastanin epididimlerinde yapisal
patoloji tespit edilememesine ragmen epididimo-
vasostomi i¢in uygun kanal bulunamamistir. Lite-

Tablo IV. Epididimo-vasostomi yapilan beg hastanin post-op spermiogram ve Episcreen test sonuglan

Sperm sayist/ml motilite(%) morfoloji T-aG aktivitesi
(% normal) {mU/mL)

Hasta 1 (C.K.) 1.520.000 40 52 26
Hasta 2 (R.K.)T 9.600.000 50 65 42.5
Hasta 3 (H.D.) 4.350.000 30 48 TY*
Hasta 4 (1.S.) 18.000.000 35 40 TY*
Hasta 5 (R.G.)T 5.300.000 55 51 38

* Takibi yapilamadi T Esleri hamile kalanlar
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ratiir tarandiginda, alfa-glukozidaz aktivitesi ile
cerrahi bulgulann kiyaslandigi bir calismaya biz
rastlayamadik. T-aG aktivitesi normal olanlarda
ya intratestikiiler veya rete testis bolgesinde bir
obstriiksiyon diisiiniilmesi gerektigi igin skrotal
explorasyona gerek yoktur. Bulgularimizin 1$18in-
da, fizik muayenede epididimal patoloji tespit
edilmeyen ve T-aG aktivitesi diigiik olan azoos-
permik hastalann epididimo-vazostomi igin iyi bi-
rer aday oldugunu sdyleyebiliriz. Nitekim, vaka-
larimizin bu sartlara uygun 10 hastanin 5’inde epi-
didimo-vasostomi gergeklestirilebilmistir. Azoos-
permik olup, epididimo-vasostomiye uygun has-
tay: tesbitte yeterli bilgiyi saglayamamasina rag-
men, T-aG aktivite tayini fizik muayene bulgula-
1 ile birlestirildiginde, en azindan hangi hastalara
skrotal explorasyon yapilmamasi gerektigine ka-
rar vermemizi kolaylastirmaktadir.

Diigiik alfa-glukozidaz aktivitesinin epididi-
min fonksiyonel patolojisi ile ilgili oldugu hipote-
zini Guerin ve ark.’lannin ¢aligmasi desteklemek-
le birlikte aym korelasyon Cooper ve ark. tarafin-
dan gosterilememistir.!! Bizim ¢alismamiz Gu-
erin ve ark.’lannin ¢aligmasi ile paralel yéndedir,
ancak ¢aligmamizi digerlerinden farki, korelasyo-
nun skrotal explorasyon bulgulanna dayanarak
kurulmasi, diger iki ¢alismada korelasyonun kli-
nik muayene bulgularina dayanilarak yapilmasi-
dir.

Diisiik alfa-glukozidaz aktivitesi, normozoos-
permik hastalarda epididimal disfonksiyona (inf-
lamasyon, parsiyel obstriiksiyon vs.) bagh olabil-
digi gibi, diger ¢aligmalarda da gésterildigi bigim-
de hipogonadizm,!3 plazma testosteron diigiiklii-
gii!! veya testis voliim diisiikliigii!'4 ile de ilgili
olabilir. Azoospermik hastalarda testikiiler histog-
ram normal oldugu ve fizik muayenede vas agene-
zisi tesbit edilmedigi takdirde skrotal explorasyon
vefveya epididimo-vazostomi karan seminal T-
oG aktivitesine bakilarak verilebilir. T-oG aktivi-
tesi normal olanlarda rete testis diizeyinde obst-
rilkksiyon Veya intra-testikiiler patolojisi diisiiniile-
ceginden skrotal explorasyonun uygun olmayaca-

g1 kanaatindeyiz.
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