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OZET

Derlemenin Amaci: Kanser tedavisinde hayatta kalma oranlari ka-
dar hayat kalitesi de 6nemlidir. Testis kanseri tedavisi sonrasi hayatta
kalan hastalarinda infertilite, hayat kalitesini belirleyen 6nemli bir
faktorlerden biridir. Bu derlemede giincel literatiir esliginde testis
tUmorli hastalarda sperm koruma ve infertilite konusu incelenmistir

Yeni bulgular: Bu hasta grubunda yapilan ¢alismalarda tedavi 6n-
cesi ortalama sperm parametreleri, normal populasyona goére daha
kot bulunmustur. Bunun yaninda uygulanan tedavi metodlarinin
germ hiicrelerinde yol actigi hasar, bu hasta grubunda infertiliteyi
dnemli bir saglik sorunu haline getirmistir. infertilite oraninin azal-
tilmasinda sperm koruma énemli rol oynamaktadir. Sperm koruma
orsiektomi 6ncesi ya da adjuvan tedavi uygulamalarindan once
yapilabildigi gibi, 6zellikle azospermik hastalarda sperm koruma
amaciyla orsiektomi ile es zamanli testikiiler sperm ekstraksiyonu
(ONCO-TESE) ya da mikroskopik testikiler sperm ekstraksiyonu
(Mikro-TESE) uygulamalari tercih edilebilecek alternatif metodlardir.

Sonug: Testis kanseri hastalarinda orsiyektomi 6ncesi ya da sirasin-
da sperm koruma, infertilite oranlarinin azaltiimasi ve hayat kalite-
sinin korunmasi acisindan 6nemlidir ve tiim hastalara 6nerilmelidir.
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estis kanseri, 6zellikle de testis kaynakli malign timérlerin

%95'ini olusturan germ hiicreli timorler, 15 ile 34 yas ara-

sindaki genc erkeklerde en sik goriilen solid timérlerdir (1).

Modern tedavi yontemleri ile testis kanseri hastalarinin bi-
yuk cogunlugunda kir saglanabilmektedir.

Kanser tedavisi altindaki genc eriskin erkek hastalarda fertilite ko-
nusu énemli bir stress kaynagidir ve hayat kalitesini belirleyici fak-
torlerden biridir (2,3). Tedavi sonrasi yuksek sagkalim oranlarina
sahip testis kanserinde de, tedavi sonrasi hayat kalitesine dair du-
rumlar 6nem kazanmakta ve fertilite yasam kalitesi ile ilgili dnemli
bir faktor olarak oniimiize gelmektedir. Yapilan ¢alismalarda, kanser
tedavisi goéren geng erkeklerin ¢ocuk sahibi olma oranlarinin ya-
sitlarina gore nerdeyse yari yariya daha az oldugu bildirilmistir (4).
Testis kanserli hastalarda infertilite, uygulanan tedavilerin de 6nem-
li bir yan etkisidir ve tedavi sirasinda fertiliteyi miimkiin oldugunca
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ABSTRACT

Aim: Quality of life issues are as important as survival rates in
cancer treatment. Infertility is one of the factors that is crutial
for the quality of life in testicular cancer survivors. Here in this
review we address the sperm preservation in patients with tes-
ticular cancer

New findings: Semen parameters of patiens diagnosed with tes-
tis cancer are found worse than normal population. Moreover,
germ cell damage caused by treatment methods leads to infertil-
ity, which become a major health problem among these patients.
Sperm preservation plays a great role for reducing infertility rates.
If the patient is azoospermic testicular sperm extraction (TESE) or
microscopic testicular sperm extraction (micro TESE) are alteran-
tive methods to be used at the same time with orchiectomy for
sperm preservation.

Conclusion: Sperm preservation in patients with testicular can-
cer is important to decrease infertility rates and to preserve the
quality of life. Patiens with testicular cancer should be advised for
sperm preservation tecniques.

Key words: testicular cancer, infertility, sperm preservation

korumak gerekmektedir. Bu hasta grubunda fertilite oranlarinin
tani aninda bile yagsitlarina gore daha az olmasi, tedavi 6ncesi ya da
sirasinda sperm korumanin ne denli gerekli ve 6nemli oldugunu
gOstermektedir.

Bu derlemede testis kanseri tanisi olan hastalarda infertilite nedenle-
ri, sperm koruma endikasyonlari ve teknikleri glincel literatir esligin-
de gbzden gegirilmistir.

Testis kanseri ve tedavilerinin sperm parametreleri
tizerindeki etkileri

Yapilan calismalarda testis kanseri tanisi alan hastalarda ilk tani
aninda %25 ile 75 arasinda degisen oranlarda diisiik sperm konsant-
rasyonlari saptandigi ve normal saghkh kontrollere oranla ortanca
sperm konsantrasyonlarinin da %40a varan oranlarda daha disiik
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“Yapilan ¢alismalarin
sonuglar: gozoniine
alindiginda, farkl

tedavi modalitelerinin
spermatogenez tizerindeki
etkileri nedeniyle testis
kanseri tanist olan
hastalar wygulanacak
tedaviler sonrasinda
infertil kalabilecekleri ve
sperm koruma metodlar:

haklkinda bilgilendirmeleri
gerekmektedir.”

saptandigi  bildirilmistir (5,6). Orsiektomi
sonras! sperm sayimlarinda azalma olsa da,
testis kanserinin basarili tedavisinin ardin-
dan bu degerlerde artislar saptanabilmek-
tedir (7, 8).

Diger pek ¢ok hastalikta oldugu gibi testis
kanserinde de gtincel tedavi protokolleri
ile, uygulanan tedavinin etkililiginin arttiril-
masi ve istenmeyen etkilerinin azaltilmasi
hedeflenmektedir. Testis kanserinin farkli

“Iestis kanseri hastalarinda
sperm kriyopreservasyonu icin
kullanilacak sperm ornegi;
masturbasyon, epididimal
aspirasyon, post-ejakiilasyon
idrarmdan sperm elde
edilmesi, testikiiler sperm
ekstraksiyonu (TESE) ve
micro-TESE gibi yontemlerle
elde edilebilmektedir.

Ancak kriyoprezervasyon
icin standart uygulama
kemoterapi oncesi
ejakiilasyon ile elde

edilen spermatozoalarin
kullanilmasidir.”

170

alt tiplerinde ve evrelerinde kullanilan sis-
temik kemoterapi, retroperitona yonelik
radyoterapi ve retroperitoneal lenf nodu di-
seksiyonu gibi yontemler hastalarin 6nemli
bir kisminda hem sperm kalitesini olumsuz
etkilemekte hem de sekstel disfonksiyona
neden olmaktadir (9).

Testis kanseri nedeniyle uygulanan sistemik
kemoterapi ajanlari hem Sertoli hiicrelerini
hem de Leyding hiicrelerini etkilemekte ve
spermatogenezi baskilamaktadirlar. Tedavi
sonrasinda sperm sayilarindaki iyilesmeler
kisithidir ve kullanilan ajanlara, uygun doza
ve uygulama sirelerine gore de farklilik
gOsterebilmektedir. Reiter ve arkadaslarinin
yaptigi calismada evre 1 seminom tanisi ko-
nan ve orsiektomi sonrasi tek doz karbopla-
tin ile tedavi edilen hastalarin takiplerinde
normospermi oranlarinin %35'ten %68'e
yukseldigi bildirilmistir (8). Ancak yiiksek
riskli evre 1 non-seminomatdz germ hiic-
reli testis kanserli hastalarda sisplatin bazl
BEP kemoterapisinin degerlendirildigi MRC
TE 17 ¢alismasinin sonuglarinda sperm pa-
rametrelerinde iyilesme saptanmadigi bil-
dirilmistir (10). Bu konudaki referans calis-
malardan biri olan Lampe ve arkadaslarinin
calismasinda ise; sisplatin bazli kemoterapi
sonrasinda 2. ve 5. yillarda yapilan takip-
lerde hastalarin %48 ve %80'inde sperm
sayimlarinda artis saptanmis ve yine hasta-
larin %22 ve %58'inin normal sperm sayila-
rina ulastiklari bildirilmistir (11).

Yapilan c¢alismalarin sonuclarina bakildi-
ginda, testis kanseri nedeniyle uygulanan
sistemik kemoterapi uygulamalarinin kali-
a1 spermatogenez bozukluguna yol acma
potansiyeli vardir ve 6zellikle FSH degerleri
yuksek seyreden, yiiksek doz sisplatin tedavi
goren ve tedavi 6ncesi diisik sperm sayila-
rina sahip hastalar uzun-donem infertilite
acisindan artmis riske sahip hastalardir (12).

Evre 1 ve bazi evre 2a seminom tanisi alan
hastalarda adjuvan infradiafragmatik rad-
yasyon tedavisi uygulanmasi tedavi sege-
nekleri arasindadir. Bu hastalarda diger
testisin islem sirasinda bir kursun kalkan
ile korunmasi, o testisi radyasyonun etkile-
rinden kismen koruyabilmektedir (12, 13).
Centola ve arkadaslarinin yaptigi calismada,
radyoterapi uygulamasi sirasinda gonadal
korumaya ragmen 28 ile 90 cGy arasinda de-
gisen oranlarda testikiler radyasyon dozlari
saptanmistir (14). Radyoterapi uygulanan
hastalarin takiplerinde 6zellikle tedavisi son-
rasindaki 1. yilda sperm sayilarinda azalma-
lar saptanmakta ancak bu sayimlar tedavinin
2. ve 3. yillarinda dereceli olarak iyilesmek-
tedir (12, 15). Nalesnik ve arkadaslari, 8 yillik

“Sperm koruma sadece

testis kanseri tanist alan
hastalar igin degil, basta
hematolojik maligniteler
olmak iizere kanser tanis:
konan ve spermatogenezi
baskilayict ajanlarla tedavisi
planlanan hastalar i¢in de
gliniimiizde siklikla onerilen
bir yontemdir.”

takip sonucunda hastalarin %56'sinda nor-
mal sperm konsantrasyonlarinin saptandi-
gini ve %64'Unln yardimci Greme teknikleri
olmadan cocuk sahibi olduklarini bildirmis-
lerdir (16).

Yapilan calismalarin  sonuglari  g6zdniine
alindiginda, farkli tedavi modalitelerinin
spermatogenez Uzerindeki etkileri nedeniy-
le testis kanseri tanisi olan hastalar uygula-
nacak tedaviler sonrasinda infertil kalabile-
cekleri ve sperm koruma metodlari hakkinda
bilgilendirmeleri gerekmektedir.

Testis kanserinde sperm koruma
sonuglari

Testis kanseri hastalarinda sperm kriyopre-
servasyonu icin kullanilacak sperm 6rnegi;
masturbasyon, epididimal aspirasyon, post-
ejakiilasyon idrarindan sperm elde edilme-
si, testikiler sperm ekstraksiyonu (TESE)
ve micro-TESE gibi yontemlerle elde edile-
bilmektedir. Ancak kriyoprezervasyon icin
standart uygulama kemoterapi dncesi eja-
kilasyon ile elde edilen spermatozoalarin
kullanilmasidir (17).

Gelismis glincel sperm koruma tekniklerinin
olumlu etkilerine ragmen sperm kriyopre-
zervasyonunun, ¢6ziinme sonrasi bakilan
sperm parametrelerini etkiledigi ve sperm
kalitesini azalttigi bilinmektedir ancak yapi-
lan calismalarda etkilenme oranlarinin testis
kanseri tanisi alan hastalar ile normal erkek
popiilasyon arasinda belirgin bir fark goster-
medigi bildirilmistir (18, 19).

Sperm koruma sadece testis kanseri tanisi
alan hastalar icin degil, basta hematolojik
maligniteler olmak lizere kanser tanisi ko-
nan ve spermatogenezi baskilayici ajan-
larla tedavisi planlanan hastalar icin de

UROONKOLOJi BULTENI



“Sperm korunmasi

hakkinda belirtilen tiim bu
uygulamalara karsin hastalar
olast basarisizklar hakkinda

da bilgilendirilmelidir.”

glinimuzde siklikla 6nerilen bir yontemdir
(20). Bu konudaki en genis seriye sahip olan
Bizet ve arkadaslarinin yaptigi calismada
kanser tedavisi dncesi sperm koruma islemi
uygulanan 1080 hastanin verileri 15 yillik
takip suresince incelenmistir ve calismaya
dahil edilen hastalarin %41'i testis kanseri
tanisi alan hastalardir (20). Calismada tedavi
oncesi korunan spermlerin kullanildigi yar-
dimci treme teknikleri uygulanan hastalarin
%46,8'inde basarill olunmustur. Bu ¢alisma-
nin sonuglarinda sperm koruma yonteminin
yuksek oranda basari sagladigi goriilmesine
karsin, tedavi dncesi saklanan sperm ornek-
lerinin kullanilma oraninin oldukg¢a dustik
oldugu (%6,3) da dikkati cekmektedir (20).

Daha 6nce de belirttigimiz gibi kriyoprezer-
vasyon icin standart uygulama tedavi 6n-
cesi ejakulasyon ile elde edilen spermlerin
kullanilmasidir ancak yakin tarihli calismalar
onemli bir grup hastanin planlanmis kemo-
terapi Oncesi timor etkisi ile tetiklenmis
azospermi nedeniyle bu islem icin uygun
olmadiklarini bildirmektedir (17, 21).

Azospermik hastalarda testisten mikro-
disseksiyon yontemiyle sperm bulunmasi
ve intrasitoplazmik sperm enjeksiyonu (ICSI)
tedavisi 6nemli bir tedavi alternatifidir (22).
Non-obstriktif azospermili hastalarda acik
biyopsi ile alinan sperm &rneklerinde aspi-
rasyonla alinan orneklere goére daha fazla
oranda spermatozoa hiicrelerine rastlanildigi
bilinmektedir (23)). Mikro-disseksiyon yonte-
miyle gerceklestirilen micro-TESE y&ntemin-
de geleneksel TESE yonteminden farkli olarak
sadece gelismis seminifer tibdllerin alinmasi
bu yontemi daha avantajl kilmaktadir.

Testis kanseri tanisi alan ve azospermik ya
da ileri derecede oligoastenoteratospermik
oldugu saptanan hastalarda uygulanan on-
kolojik mikro-TESE yonteminde (onco-TESE),
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yuksek inguinal radikal orsiektomi uygulan-
masinin ardindan testis viicut digina alin-
makta ve TESE islemi viicut disinda uygulan-
maktadir (24). Onco-TESE uygulamalarina ait
sonuglar halen daha vaka serileri diizeyinde-
dir ancak olumlu sonugclar bildirilmektedir
(17,24, 25).

Sperm korunmasi hakkinda belirtilen tim
bu uygulamalara karsin hastalar olasi ba-
sanisizklar hakkinda da bilgilendirilmelidir.
Huddart ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada
testis timorl nedeniyle tedavi almis (ke-
moterapi, radyoterapi ve ya her ikisi birden)
hastalarda, yardimci Gireme tekniklerinin de
kullanilmasina ragmen hastalarin %18'inde
infertilite probleminin devam ettigi gozlen-
mistir (26). Normal populasyonda infertilite
oraninin %6 olarak kabul edildigi g6z 6niine
alinirsa, testis timorl hastalarinda sperm
korumasi basarisiz olma ihtimaline ragmen
akilcr bir segenek olarak gériinmektedir.

Kanser hastalarinda sperm korunmasi hak-
kindaki kanuni diizenlemeler sosyal gtiven-
lik uygulamalar:

Ulkemizde 6.3.2010 tarihinde yayinlanan
“Uremeye yardimai tedavi uygulamalar ve
Uremeye yardimci tedavi merkezleri hakkin-
daki yénetmeligin” 18. maddesinin 11. fikra-
sinda “belirtilen tibbi zorunluluk halleri di-
sinda ireme hicreleri ve gonad dokularinin
saklanmasinin yasak oldugu” bildirilmis ve
erkekler icin belirlenen zorunlu haller arasin-
da; “Kemoterapi ve radyoterapi gibi gonad
hiicrelerine zarar veren tedaviler 6ncesinde”
ve “Ureme fonksiyonlarinin kaybedilmesine

“Normal populasyonda
infertilite oraninin %6
olarak kabul edildigi goz
oniine alinirsa, testis tiimorii
hastalarmda sperm korumas:
basarisiz olma ihtimaline
ragmen akilct bir secenek
olarak goriinmektedir.”

“lestis kanseri tanist alan
hastalarda wygulanacak
tedaviler oncesi sperm
koruma teknikleri, infertilite
oranlarmmn azaltilmas: ve
hayat kalitesinin korunmas:
agisindan onemlidir ve tiim
hastalara onerilmelidir.”

yol acacak olan ameliyatlar (testislerin alin-
masi vb.) dncesinde” belirtilmistir (27).

Bu dizenlemeye ragmen (ilkemizde onko-
lojik hastalarda sperm koruma ydntemleri-
nin 6demesi saglk giivencesi kapsaminda
degildir. Sperm korumanin saglik glivencesi
kapsaminda olmamasina karsin, resmi gaze-
tede yayinlanan 2005 mali yili biit¢e uygula-
ma talimati tedavi yardimi yonetmeliginde
“infertilite problemi olan devlet memurlari;
resmi saglik kurulu raporu ile yardimci Greme
yontemleri yardimi kullanilarak ¢ocuk sahibi
olabileceklerini belgelendirmeleri halinde lic-
retsiz olarak yardimci Greme tekniklerinden
yararlanabilirler” aciklamasi bulunmaktadir
(28). Gorildugl tzere uygulamada geliskili
goziiken bu durum, o6zellikle diisiik sosyoe-
konomik kesimden gelen hastalarin bu olasi
sansi sahip olamamalarina yol agmaktadir. Bu
nedenle ilgili hasta grubunun maduriyetinin
giderilmesi icin ilgili meslek 6rgtlerinin calis-
malarina ve saglik bakanliginin diizenlemele-
rine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Sonug

Testis kanseri hastalarinda glincel teda-
vi yontemleri ile ulagilan yiksek sagkalim
oranlari tedavi sonrasi hayat kalitesinin 6ne-
mini giindeme getirmektedir. infertilite tes-
tis kanseri hastalarinda tedavi sonrasi hayat
kalitesini etkileyen baslica faktorlerden biri
olarak goze carpmaktadir. Testis kanseri ta-
nisi alan hastalarda uygulanacak tedaviler
oncesi sperm koruma teknikleri, infertilite
oranlarinin azaltilmasi ve hayat kalitesinin
korunmasi agisindan énemlidir ve tim has-
talara Onerilmelidir.
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